
Москва
Медицинская литература

2010

Биохимия
Учебное руководство

А. А. Чиркин
Е. О. Данченко

Допущено Министерством образования Республики Беларусь в качестве
учебного пособия для студентов и магистрантов высших учебных заведений

по биологическим и медицинским специальностям



УДК 577.1 (07)
ББК 52.57

Ч�65

Все права защищены. Никакая часть данной книги не может быть воспроизведена в любой форме и
любыми средствами без письменного разрешения владельцев авторских прав.

Авторы, редактор и издатели приложили все усилия, чтобы обеспечить точность приведенных в данной книге
знаний. Однако эти сведения могут изменяться в связи с бурным развитием биохимии.

Рецензенты:
В.К.Кухта – доктор медицинских наук, профессор, Заслуженный деятель науки Рес�

публики Беларусь, профессор кафедры биохимии Белорусского государственного меди�
цинского университета;

И.В.Семак – кандидат биологических наук, доцент, заведующий кафедрой биохимии
Белорусского государственного университета

Чиркин А. А.
Ч�65 Биохимия: Учебное руководство / А. А.Чиркин, Е. О. Данченко. – М.: Мед. лит.,

2010. – 624 с.:ил.

ISBN 978�5�91803�002�8

Учебное руководство составлено с учетом новейших достижений в биохимии белков,
углеводов, липидов, нуклеиновых кислот, витаминов, гормонов, минеральных веществ.
Особое внимание уделено знакомству с современными методами биохимических иссле�
дований, а также вопросам динамической биохимии. Отличительной особенностью кни�
ги является функциональный принцип изложения биохимического материала, необхо�
димого для практического решения фундаментальных и прикладных проблем биологии
и медицины. В предлагаемом учебном руководстве представлен богатый набор справоч�
ных материалов и клинико�биохимических примеров. Весь материал представлен в виде
примерно равных по объему 36 глав.

Учебное руководство предназначено для студентов, магистрантов и аспирантов биоло�
гических и медицинских вузов и может использоваться также в практической деятельно�
сти врачами, биологами, биоэкологами и валеологами.

УДК 577.1 (07)
ББК 52.57

ISBN 978�5�91803�002�8
© изд. Чернин Б. И.

изд. Плешков Ф. И., 2010

Сайт издательства в Интернете: www.medlit.biz



iii

Содержание

Глава 1
Введение в биохимию ........................................................................................................... 1

Определение ................................................................................................................................. 1
Основные разделы и направления в биохимии .......................................................................... 1
Биохимия и медицина .................................................................................................................. 2
Признаки живой материи и происхождение жизни .................................................................... 2

Слабые взаимодействия ................................................................................................................ 4
Роль воды ......................................................................................................................................... 5
Законы термодинамики .................................................................................................................. 6
Возникновение жизни на Земле .................................................................................................... 6
Узловые моменты развития жизни ............................................................................................... 8

История биохимии ........................................................................................................................ 9
Общие представления о химическом составе живых организмов ......................................... 11
Единицы энергии и работы и значения некоторых физических постоянных ......................... 15
Биохимия в Интернете ............................................................................................................... 15

Глава 2
Белки и аминокислоты ........................................................................................................ 16

Определение ............................................................................................................................... 16
Функции белков ........................................................................................................................... 16
Элементарный состав белков .................................................................................................... 17
Молекулярная масса белков ...................................................................................................... 17

Масс-спектрометрия белков ....................................................................................................... 18
Классификация белков ............................................................................................................... 20

Классификация по функции ........................................................................................................ 20
Классификация по химической природе и растворимости ................................................... 22
Классификация на основе биологической (пищевой) ценности белков .............................. 25

Характеристика аминокислот ..................................................................................................... 25
Классификация аминокислот ..................................................................................................... 25

Классификация аминокислот по полярности радикалов ........................................................ 26
Классификация по биологической (пищевой) ценности ......................................................... 28
Классификация на основе метаболических превращений .................................................... 28
Характеристика отдельных аминокислот ................................................................................. 28
Аминокислоты=— структурные единицы полипептидов ........................................................ 30



iv

Содержание

Физико-химические свойства белков ........................................................................................ 31
Электрофорез в полиакриламидном геле ................................................................................. 32

Глава 3
Структура белковой молекулы ......................................................................................... 34

Первичная структура .................................................................................................................. 34
Характеристика пептидной связи ............................................................................................... 34
Роль первичной структуры .......................................................................................................... 34
Биологически важные пептиды ................................................................................................... 35
Аминокислотный состав белков ................................................................................................. 36
Полиморфизм белков ................................................................................................................... 36

Вторичная структура белка ........................................................................................................ 38
Ґ-Спираль ....................................................................................................................................... 38
Є-Структура (Є-складчатый слой) .............................................................................................. 39
Неупорядоченная конформация ................................................................................................. 42
Надвторичная структура .............................................................................................................. 42

Третичная структура .................................................................................................................. 42
Формирование третичной структуры ......................................................................................... 42
Нативная структура белка ........................................................................................................... 43
Денатурация ................................................................................................................................... 44
Факторы, вызывающие денатурацию ......................................................................................... 44

Четвертичная структура ............................................................................................................. 44
Взаимосвязь структуры и функции ........................................................................................... 45

Миоглобин ....................................................................................................................................... 45
Гемоглобин .................................................................................................................................. 47
Методы исследования первичной структуры белка ................................................................. 48

Глава 4
Специфичность белков ....................................................................................................... 52

Самосборка белков ..................................................................................................................... 53
Количественное определение белков ....................................................................................... 53
Методы выделения индивидуальных белков ........................................................................... 57

Этапы выделения .......................................................................................................................... 57
Протеомика ................................................................................................................................. 62

Глава 5
Ферменты. Кинетика ферментативного катализа ....................................................... 64

Определение и историческая справка ...................................................................................... 64
Характеристика ферментов ....................................................................................................... 65
Классификация и номенклатура ферментов ............................................................................ 66
Структурная организация ферментов ....................................................................................... 69
Функциональная организация ферментов ................................................................................. 70
Механизм действия ферментов ................................................................................................ 71

Стадии ферментативного катализа ............................................................................................ 71
Кинетика ферментативных реакций .......................................................................................... 75

Зависимость скорости реакции от концентрации фермента ................................................. 76
Зависимость скорости реакции от концентрации субстрата ................................................. 76
Зависимость скорости реакции от рН среды ........................................................................... 78
Зависимость скорости реакции от температуры ..................................................................... 78

Управляемое изменение свойств ферментов .......................................................................... 79



Содержание

v

Глава 6
Регуляция и оценка активности ферментов ................................................................. 81

Активаторы .................................................................................................................................. 81
Ингибиторы .................................................................................................................................. 82
Активация проферментов .......................................................................................................... 85

Свертывание крови ....................................................................................................................... 85
Химическая (ковалентная) модификация ................................................................................. 88
Аллостерическая регуляция ....................................................................................................... 90
Регуляция активности по принципу обратной связи (ретроингибирование) ........................... 91
Единицы измерения активности ферментов ............................................................................ 91
Применение ферментов ............................................................................................................. 92

Энзимодиагностика ....................................................................................................................... 92
Наследственные энзимопатии .................................................................................................... 93
Энзимотерапия ............................................................................................................................... 94
Ферменты как аналитические реагенты .................................................................................... 94

Глава 7
Мембраны................................................................................................................................. 95

Функции мембран ........................................................................................................................ 95
Структура мембран .................................................................................................................... 95

Характеристика мембран ............................................................................................................. 95
Липиды мембран ........................................................................................................................... 96
Мембрана является амфипатической структурой .................................................................. 98
Липосомы ........................................................................................................................................ 99
Белки мембран ............................................................................................................................. 100
Углеводы мембран ...................................................................................................................... 103
Свойства мембран ...................................................................................................................... 103

Модели строения мембран ...................................................................................................... 105
Механизмы мембранного транспорта ..................................................................................... 106

Пассивный транспорт ................................................................................................................. 106
Активный транспорт .................................................................................................................... 108
Виды переноса веществ через мембраны ............................................................................. 110
Транспорт макромолекул (везикулярный транспорт) ........................................................... 111

Состояние мембран и здоровье .............................................................................................. 111
Мембраны или гели? ................................................................................................................ 112

Глава 8
Введение в обмен веществ и энергии .......................................................................... 114

Функции метаболизма .............................................................................................................. 114
Регуляция метаболизма ........................................................................................................... 116

Основные механизмы регуляции метаболизма ..................................................................... 116
Фазы метаболизма ...................................................................................................................... 117

Введение в биоэнергетику ....................................................................................................... 118
Аккумуляторы энергии в организме ......................................................................................... 119
Фазы извлечения энергии из питательных веществ ............................................................. 123

Введение в биохимию питания и пищеварения ...................................................................... 123
Компоненты пищи ....................................................................................................................... 123
Переваривание пищи .................................................................................................................. 124
Регуляция пищеварения ............................................................................................................. 124
Всасывание продуктов пищеварения ...................................................................................... 125

Запасание и распределение пищевых молекул ..................................................................... 125



vi

Содержание

Глава 9
Биологическое окисление. Цепь переноса электронов .......................................... 127

Пути потребления кислорода (биологическое окисление) ..................................................... 127
Строение митохондрий ............................................................................................................ 129
Компоненты дыхательной цепи ............................................................................................... 131

Пиридинзависимые дегидрогеназы ......................................................................................... 131
Флавиновые ферменты (флавопротеины) .............................................................................. 133
Убихинон (кофермент Q) ........................................................................................................... 133
Цитохромы .................................................................................................................................... 133
Железо-серные (FeS) белки ..................................................................................................... 138

Организация цепи переноса электронов ................................................................................. 138
Комплекс I (НАДН-дегидрогеназа) .......................................................................................... 139
Комплекс II (сукцинатдегидрогеназа) ...................................................................................... 140
Комплекс III (цитохром bc1 комплекс, убихинон: цитохром с-оксидоредуктаза) ............ 141
Комплекс IV (цитохром с-оксидаза, цитохромоксидаза) ..................................................... 144
Суммарная схема движения электронов

и протонов через дыхательную цепь ферментов .............................................................. 146

Глава 10
Окислительное фосфорилирование ........................................................................... 148

Определение окислительного фосфорилирования ................................................................ 148
Механизм окислительного фосфорилирования ...................................................................... 148

Структура АТФ-синтазы ............................................................................................................. 150
Механизм синтеза АТФ .............................................................................................................. 151
Роль протонного градиента в активном транспорте ............................................................. 153
Количественная оценка окислительного фосфорилирования ............................................ 153

Дыхательный контроль и нарушения клеточного дыхания ................................................... 154
Ингибиторы дыхания .................................................................................................................. 154
Разобщение дыхания и окислительного фосфорирования .................................................. 155
Гипоэнергетические состояния ................................................................................................. 155

Окислительные системы, не связанные с запасанием энергии ........................................... 156
Пероксидазный путь ................................................................................................................... 156
Оксигеназный путь ...................................................................................................................... 157
Диоксигеназный путь .................................................................................................................. 158
Свободно-радикальное окисление ........................................................................................... 158
Антиоксидантная защита ........................................................................................................... 160

Редокс-потенциал ..................................................................................................................... 160
Активные формы кислорода .................................................................................................... 162
Антиокислительная система клеток ........................................................................................ 164
Окислительный и восстановительный стресс ........................................................................ 164

Глава 11
Общий путь катаболизма .................................................................................................. 166

Окислительное декарбоксилирование пировиноградной кислоты ........................................ 166
Механизм окислительного декарбоксилирования пирувата ............................................... 167
Регуляция пируватдегидрогеназного комплекса ................................................................... 167

Цикл трикарбоновых кислот ..................................................................................................... 169
Химизм цикла трикарбоновых кислот ...................................................................................... 170
Биологическое значение и регуляция цикла трикарбоновых кислот .................................. 170

Энергетическая роль общего пути катаболизма ..................................................................... 173
Амфиболическая функция ....................................................................................................... 174
Роль витаминов в регуляции общего пути катаболизма ........................................................ 176



Содержание

vii

Глиоксилатный цикл .................................................................................................................. 176

Глава 12
Углеводы и лектины ........................................................................................................... 178

Функции и строение углеводов ................................................................................................ 178
Углеводы с преимущественно энергетической функцией ................................................... 178
Углеводы с преимущественно структурной функцией ......................................................... 179

Лектины ..................................................................................................................................... 184
Синтез олигосахаридов ............................................................................................................ 185

Синтез гликопротеинов (гликозилирование белков) .............................................................. 186
Роль долихолфосфата ............................................................................................................... 187

Глава 13
Гликолиз ................................................................................................................................. 190

Переваривание углеводов ....................................................................................................... 190
Всасывание моносахаридов .................................................................................................... 192
Гликолиз .................................................................................................................................... 193

Гликолиз как специфический путь катаболизма глюкозы .................................................... 193
Необратимые реакции гликолиза .............................................................................................. 195

Регуляция гликолиза ................................................................................................................. 195
Метаболизм глюкозы в аэробных условиях ............................................................................ 199
Энергетический баланс аэробного распада глюкозы ............................................................. 200
Метаболизм глюкозы в анаэробных условиях ........................................................................ 201

Катаболизм глюкозы в опухолевых тканях ............................................................................. 202
Гликогенолиз ................................................................................................................................. 203
Эффект Пастера .......................................................................................................................... 203
Брожение ...................................................................................................................................... 204
Спиртовое брожение ................................................................................................................... 204
Метаболизм экзогенного этанола ............................................................................................. 205

Глава 14
Пентозофосфатный путь обмена углеводов. Глюконеогенез .............................. 207

Окислительная фаза ПФП ........................................................................................................ 207
Неокислительная фаза ПФП .................................................................................................... 210

Регуляция ПФП ............................................................................................................................. 210
Связи пентозофосфатного пути и гликолиза .......................................................................... 210

Функции пентозофосфатного пути ........................................................................................... 212
Медицинское значение пентозофосфатного пути обмена углеводов .................................. 212
Глюконеогенез ........................................................................................................................... 213
Регуляция глюконеогенеза ....................................................................................................... 216
Метаболизм гексоз .................................................................................................................... 217

Метаболизм фруктозы ................................................................................................................ 217
Наследственные нарушения обмена фруктозы. ................................................................... 219
Метаболизм галактозы ................................................................................................................ 220

Глюкуроновый путь обмена глюкозы ....................................................................................... 220

Глава 15
Синтез и распад гликогена ................................................................................................ 223

Синтез гликогена (гликогенез) .................................................................................................. 223
Образование активной формы глюкозы (УДФ-глюкозы) ...................................................... 224
Образование Ґ-1,4-гликозидной связи .................................................................................... 225
Образование Ґ-1,6-гликозидной связи .................................................................................... 225
Синтез новых молекул гликогена .............................................................................................. 225



viii

Содержание

Распад гликогена (гликогенолиз) ............................................................................................. 225
Регуляция гликогенеза и гликогенолиза .................................................................................. 228
Роль протеинфосфатаз ............................................................................................................ 231
Регуляция обмена гликогена в печени концентрацией глюкозы крови .................................. 233
Гликогенозы ............................................................................................................................... 235

Глава 16
Фотосинтез ............................................................................................................................ 236

Фотосинтезирующие структуры ............................................................................................... 237
Характеристика фотосистем .................................................................................................... 239
Механизм световой стадии фотосинтеза ............................................................................... 240

Механизм фотосинтетического фосфорилирования ............................................................ 241
Темновая фаза фотосинтеза ................................................................................................... 242

Регуляция темновой фазы фотосинтеза ................................................................................. 246
Эволюция рибулозо-1,5-бисфосфаткарбоксилазы................................................................ 246

Резервные формы сахаров ...................................................................................................... 248

Глава 17
Обмен липидов .................................................................................................................... 249

Общая характеристика липидов .............................................................................................. 249
Классификация липидов ............................................................................................................ 249
Функции липидов ......................................................................................................................... 251
Характеристика жирных кислот ................................................................................................ 251

Эйкозаноиды ............................................................................................................................. 252
Синтез эйкозаноидов .................................................................................................................. 252
Простагландины .......................................................................................................................... 253
Простациклины ............................................................................................................................. 255
Тромбоксаны ................................................................................................................................ 255
Лейкотриены ................................................................................................................................. 255

Переваривание липидов ........................................................................................................... 255
Переваривание триацилглицеролов ......................................................................................... 256
Эмульгирование .......................................................................................................................... 256
Переваривание глицерофосфолипидов .................................................................................. 258
Эфиры холестерола .................................................................................................................... 259

Всасывание продуктов переваривания ................................................................................... 259
Транспорт липидов ................................................................................................................... 259

Липопротеины ............................................................................................................................... 259
Экзогенный транспорт ................................................................................................................ 261
Эндогенный транспорт ............................................................................................................... 264

Глава 18
Обмен жирных кислот ........................................................................................................ 266

Окисление жирных кислот ....................................................................................................... 266
Активация жирной кислоты ....................................................................................................... 267
Є-Окисление жирной кислоты ................................................................................................... 268
Окисление ацетил-КоА в ЦТК ................................................................................................... 268
Энергетический баланс окисления жирных кислот ............................................................... 269
Окисление жирных кислот в пероксисомах ........................................................................... 270

Окисление ненасыщенных жирных кислот ............................................................................. 271
Окисление жирных кислот с нечетным числом атомов углерода ........................................ 271
Регуляция окисления жирных кислот ...................................................................................... 271
Окисление глицерола ............................................................................................................... 272



Содержание

ix

Синтез жирных кислот .............................................................................................................. 272
Общая характеристика биосинтеза жирных кислот .............................................................. 274
Реакции синтеза .......................................................................................................................... 276
Удлинение жирной кислоты ....................................................................................................... 276
Синтез ненасыщенных жирных кислот ................................................................................... 277
Регуляция синтеза жирных кислот ........................................................................................... 278

Глава 19
Синтез липидов, ожирение, атеросклероз .................................................................. 279

Синтез кетоновых тел ............................................................................................................... 279
Использование кетоновых тел .................................................................................................. 279
Регуляция кетогенеза .................................................................................................................. 280

Синтез холестерола .................................................................................................................. 282
Регуляция синтеза холестерола ............................................................................................... 283
Судьба синтезированного холестерола .................................................................................. 284

Метаболизм триацилглицеролов и фосфолипидов ................................................................ 284
Биосинтез триацилглицеролов .................................................................................................. 284
Биосинтез глицерофосфолипидов ........................................................................................... 287
Сфинголипиды ............................................................................................................................. 290

Метаболизм жировой ткани ...................................................................................................... 292
Метаболизм холестерола ......................................................................................................... 294
Атеросклероз ............................................................................................................................ 296

Глава 20
Обмен белков ........................................................................................................................ 300

Переваривание белков ............................................................................................................. 300
Гниение белков в кишечнике .................................................................................................... 303
Всасывание аминокислот ......................................................................................................... 303
Всасывание интактных белков и пептидов ............................................................................. 304
Аминокислотный фонд организма ........................................................................................... 304

Источники аминокислот .............................................................................................................. 304
Протеолиз тканевых белков животных .................................................................................... 305
Пути расходования аминокислот ............................................................................................. 308

Типичные реакции обмена аминокислот ................................................................................. 309
Трансаминирование ................................................................................................................. 309
Дезаминирование аминокислот ............................................................................................... 310

Окислительное дезаминирование аминокислот .................................................................... 311
Глутаматдегидрогеназа .............................................................................................................. 312
Непрямое дезаминирование аминокислот ............................................................................. 313

Декарбоксилирование аминокислот ........................................................................................ 313

Глава 21
Источники и пути обезвреживания аммиака в организме ...................................... 317

Местное обезвpеживание аммиака ......................................................................................... 318
Общее обезвреживание аммиака ............................................................................................ 320

Обpазование и выведение аммонийных солей ..................................................................... 320
Биосинтез мочевины ................................................................................................................... 320

Гипераммониемии ........................................................................................................... 324

Глава 22
Обмен отдельных аминокислот ...................................................................................... 327

Превращение углеродного скелета аминокислот ................................................................... 327
Метилирование и трансметилирование ................................................................................... 327



x

Содержание

Наиболее важные реакции метилирования ............................................................................ 329
Метаболизм фенилаланина и тирозина ................................................................................... 331
Нарушение обмена фенилаланина (тирозина) ....................................................................... 332
Белковая недостаточность ...................................................................................................... 334
Аминокислоты=— предшественники биологически активных веществ ................................ 335
Синтез порфиринов. Порфирии ............................................................................................... 335

Глава 23
Обмен нуклеотидов ............................................................................................................ 338

Азотистые основания, нуклеозиды и нуклеотиды .................................................................. 338
Нуклеазы ................................................................................................................................... 338
Синтез пуриновых нуклеотидов .............................................................................................. 340

Альтернативный путь синтеза пуриновых нуклеотидов ...................................................... 341
Регуляция синтеза пуриновых нуклеотидов ........................................................................... 341

Синтез пиримидиновых нуклеотидов ...................................................................................... 341
Синтез дезоксирибонуклеотидов............................................................................................. 345
Регуляция синтеза пиримидиновых нуклеотидов .................................................................. 346
Распад пуриновых нуклеотидов .............................................................................................. 346
Нарушения обмена пуриновых нуклеотидов .......................................................................... 346
Распад пиримидиновых нуклеотидов ..................................................................................... 349
Использование ингибиторов синтеза нуклеотидов ................................................................ 350

Глава 24
Нуклеиновые кислоты ....................................................................................................... 352

Нуклеопротеины ........................................................................................................................ 352
ДНК и геном .............................................................................................................................. 352
Виды и функции ДНК ................................................................................................................ 353
Первичная структура нуклеиновых кислот ............................................................................. 354
Вторичная структура ДНК ........................................................................................................ 354
Третичная структура ДНК ........................................................................................................ 359
Денатурация и ренатурация ДНК ............................................................................................ 359
Виды и функции РНК ................................................................................................................ 360
Методы исследования нуклеиновых кислот ........................................................................... 363

Рестриктазы .................................................................................................................................. 364
Методы исследования продуктов расщепления рестриктазами ........................................ 364
Саузерн-блоттинг ........................................................................................................................ 365
Секвенирование ДНК .................................................................................................................. 365
Химический синтез ДНК ............................................................................................................. 366
Полимеразная цепная реакция ................................................................................................. 367

ДНК как носитель генов ............................................................................................................ 368

Глава 25
Репликация. Транскрипция ............................................................................................... 370

Репликация ................................................................................................................................ 370
Условия, необходимые для репликации ................................................................................. 371
Стадия инициации ....................................................................................................................... 372
Стадия элонгации ........................................................................................................................ 374
Стадия терминации ..................................................................................................................... 375
Репликация у эукариот ............................................................................................................... 376
Теломеры ...................................................................................................................................... 377

Повреждения ДНК .................................................................................................................... 378
Репаративный синтез ДНК ......................................................................................................... 379



Содержание

xi

Транскрипция ............................................................................................................................ 382
Факторы, необходимые для транскрипции ............................................................................. 383
Механизм транскрипции ............................................................................................................. 384
Посттранскрипционная модификация РНК ............................................................................ 386
Обратная транскрипция .............................................................................................................. 388

Современная трактовка основного постулата молекуляpной биологии ............................... 391
Конструирование молекулы ДНК в лабораторных условиях ................................................ 391

Глава 26
Биосинтез белка (трансляция) ........................................................................................ 395

Строение рибосом .................................................................................................................... 395
Генетический код ...................................................................................................................... 396
Биосинтез белка ........................................................................................................................ 397

Стадия 1=— активация аминокислот ........................................................................................ 397
Стадия II — инициация полипептидной цепи ......................................................................... 398
Стадия III=— элонгация полипептидной цепи ......................................................................... 399
Стадия IV=— терминация ........................................................................................................... 404
Энергетические затраты белкового синтеза ........................................................................... 405
Стадия V=— посттрансляционная модификация полипептидной цепи ............................. 405
Сравнительная характеристика синтеза белков у прокариот и эукариот ......................... 407

Регуляция биосинтеза белка .................................................................................................... 407
Фолдинг и разрушение полипептидной цепи .......................................................................... 410
Препараты, влиящие на синтез белка ..................................................................................... 411
Подавление синтеза белков дифтерийным токсином .......................................................... 412

Глава 27
Регуляция обмена веществ. Витамины ........................................................................ 413

Определение и классификации ............................................................................................... 413
Количественное определение витаминов ............................................................................... 416

Физиологическая потребность в витаминах и рекомендуемые нормы их потребления 417
Антивитамины .............................................................................................................................. 418

Жирорастворимые витамины .................................................................................................. 418
Витамин А (ретинол, антиксерофтальмический) ................................................................... 418
Витамин D (кальциферол, антирахитический) ....................................................................... 421
Витамин Е (токоферол, антистерильный) ............................................................................... 422
Витамин К (филлохинон, антигеморрагический) ................................................................... 424

Глава 28
Водорастворимые витамины .......................................................................................... 426

Витамин С (аскорбиновая кислота, антискорбутный витамин) ............................................. 426
Витамин В1 (тиамин, антиневритный витамин) ...................................................................... 428

Жирорастворимые формы тиамина ........................................................................................ 430
Витамин В2 (рибофлавин) ........................................................................................................ 430
Витамин РР (никотиновая кислота, никотинамид, ниацин; антипеллагрический витамин) . 431
Пантотеновая кислота .............................................................................................................. 433
Витамин В6 (пиридоксин, пиридоксол, антидерматитный витамин) ..................................... 434
Витамин Н (биотин) ................................................................................................................... 435
Фолиевая кислота (фолацин, витамин В9, витамин Вс) ......................................................... 436
Витамин В12 (кобаламин, антианемический витамин) .......................................................... 438
Витаминоподобные вещества .................................................................................................. 441

Холин ............................................................................................................................................. 441
Инозит ............................................................................................................................................ 441



xii

Содержание

Липоевая кислота (витамин N) .................................................................................................. 442
Парааминобензойная кислота (ПАБК) .................................................................................... 442
Витамин Р (рутин, биофлавоноиды) ........................................................................................ 443
Витамин U ..................................................................................................................................... 443
Витамин F ..................................................................................................................................... 444
Кофермент Q ................................................................................................................................ 444

Глава 29
Регуляция обмена веществ. Гормоны ........................................................................... 445

Основные механизмы pегуляции метаболизма ..................................................................... 445
Общая характеристика гормонов ............................................................................................ 445

Динамика выработки гормонов ................................................................................................. 446
Нейро-эндокринная регуляция синтеза гормонов ................................................................. 446

Классификация гормонов ......................................................................................................... 448
Характеристика рецепторов и механизмы действия гормонов ............................................. 450
Механизм действия гормонов, проникающих в клетку .......................................................... 450
Механизм действия гормонов, не проникающих в клетку ..................................................... 452

Типы рецепторов ......................................................................................................................... 452
Вторичные посредники ............................................................................................................... 452
Циклические нуклеотиды ........................................................................................................... 452

цАМФ ....................................................................................................................................... 452
Нарушения функции G-белков .................................................................................................. 455

цГМФ ........................................................................................................................................ 457
Метаболиты фосфатидилинозитолов ...................................................................................... 458
Ионы Са2+ .................................................................................................................................... 458

Гормоны гипоталамуса и гипофиза ......................................................................................... 461
Гормоны гипофиза .................................................................................................................... 461

Гормоны передней доли гипофиза ........................................................................................... 461
Гормоны задней доли гипофиза (окситоцин и вазопрессин) .............................................. 463

Глава 30
Гормональная регуляция энергетического обмена ................................................. 465

Инсулин ..................................................................................................................................... 465
Глюкагон .................................................................................................................................... 470
Гормоны мозгового вещества надпочечников (катехоламины) ............................................ 471
Глюкокортикоиды ...................................................................................................................... 473

Глава 31
Регуляция анаболических процессов, связанных с ростом и морфогенезом 479

Соматотропин ........................................................................................................................... 479
Физиологические эффекты .................................................................................................. 479
Метаболические эффекты ................................................................................................... 480

Тироидные гормоны ................................................................................................................. 481
Биосинтез тироидных гормонов ......................................................................................... 482
Метаболизм тироидных гормонов ...................................................................................... 483
Транспорт тироидных гормонов ......................................................................................... 483
Механизм действия .............................................................................................................. 483
Влияние на метаболизм ....................................................................................................... 483

Мужские половые гормоны ...................................................................................................... 484
Женские половые гормоны ...................................................................................................... 487
Сводные данные о гормонах ................................................................................................... 490



Содержание

xiii

Глава 32
Регуляция обмена воды и минеральных веществ .................................................... 497

Функции минеральных веществ .............................................................................................. 497
Кальций ..................................................................................................................................... 497
Фосфор ...................................................................................................................................... 498
Регуляция обмена кальция и фосфора ................................................................................... 499
Натрий, калий, йод, селен ........................................................................................................ 500
Распределение воды в организме ........................................................................................... 504
Регуляция водно-минерального обмена ................................................................................. 505

Ренин-ангиотензин-альдостероновая система ...................................................................... 505
Вазопрессин (антидиуретический гормон, АДГ) ................................................................... 506
Предсердный (атриальный) натрийуретический фактор ..................................................... 506

Сигнальные молекулы .............................................................................................................. 506
Белки, транспортирующие сигнальные молекулы ................................................................. 511

Белки=— участвующие в контактах ......................................................................................... 512
Концентрация некоторых гормонов в крови здорового человека ......................................... 512

Глава 33
Взаимосвязи в обмене веществ ..................................................................................... 516

Интегрирующие системы ......................................................................................................... 516
Взаимосвязи обмена белков, жиров и углеводов ................................................................... 517

На уровне превращений метаболитов ..................................................................................... 517
На уровне энергетического обмена ......................................................................................... 519
Количественная характеристика .............................................................................................. 519

Взаимосвязи тканей и органов ................................................................................................. 520
Роль печени .................................................................................................................................. 520
Роль кровеносного русла ........................................................................................................... 522

Роль эндокринной системы ..................................................................................................... 523
Интегральное представление о метаболизме ........................................................................ 525
Основные биохимические скрининговые тесты ..................................................................... 527
Основные биохимические лабораторные показатели ............................................................ 527

Глава 34
Биохимия органов и тканей ............................................................................................. 535

Биохимия крови ......................................................................................................................... 535
Обмен железа .............................................................................................................................. 535
Обмен меди .................................................................................................................................. 537
Функции крови .............................................................................................................................. 537
Биохимические особенности метаболизма эритроцитов ..................................................... 538
Синтез гемоглобина .................................................................................................................... 538
Строение гемоглобина и эффект Бора .................................................................................... 540
Производные и типы гемоглобина ............................................................................................ 541
Распад гемоглобина .................................................................................................................... 542
Белки плазмы крови .................................................................................................................... 543
Биохимия фагоцитоза ................................................................................................................. 544

Биохимия печени ...................................................................................................................... 544
Роль печени в обмене веществ ................................................................................................ 545
Образование желчных пигментов ............................................................................................ 548

Биохимия соединительной ткани ............................................................................................. 549
Белково-углеводные комплексы межклеточного вещества ................................................ 550
Специфические белки соединительной ткани ........................................................................ 551



xiv

Содержание

Изменения соединительной ткани при старении, заживлении ран, латиризме ............... 554
Биохимия мышечной ткани ...................................................................................................... 555

Характеристика мышечных белков .......................................................................................... 555
Биохимические механизмы мышечного сокращения и расслабления .............................. 558
Энергетика мышц ........................................................................................................................ 559
Молекулярные моторы ............................................................................................................... 560

Характеристика нервной ткани ................................................................................................ 560
Патобиохимия клеток ............................................................................................................... 569

Молекулярные механизмы гибели клеток ............................................................................... 569
Биохимия опухолевого роста. Онкогены. Ростовые вещества ........................................... 570

Глава 35
Фармацевтическая биохимия.......................................................................................... 575

Виды лекарств ........................................................................................................................... 575
Биохимические методы, используемые в стандартизации и контроле качества лекарств 576
Биохимические механизмы токсичности лекарственных препаратов ................................. 576
Фармакодинамика лекарств ..................................................................................................... 577
Фармакокинетика лекарств ...................................................................................................... 577

Факторы, влияющие на концентрацию лекарств .................................................................... 577
Факторы, влияющие на метаболизм лекарств ........................................................................ 582
Понятие о фармакокинетических показателях ...................................................................... 583

Глава 36
Биохимические аспекты остеологии и стоматологии ............................................. 585

Химия костной и хрящевой тканей .......................................................................................... 585
Белки костной и хрящевой тканей ............................................................................................ 586
Минеральные компоненты матрикса кости и процесс минерализации ............................. 587
Единица костной структуры ...................................................................................................... 588
Регуляция метаболизма костной ткани ................................................................................... 589
Химический состав хряща ......................................................................................................... 592

Биохимия зубов ......................................................................................................................... 593
Эмаль ............................................................................................................................................. 593
Дентин ........................................................................................................................................... 595
Цемент ........................................................................................................................................... 596
Пульпа ........................................................................................................................................... 596

Биохимия жидкостей полости рта ........................................................................................... 596
Функции смешанной слюны ....................................................................................................... 596
Химический состав ротовой жидкости .................................................................................... 598
Десневая жидкость ..................................................................................................................... 600
Зубной ликвор .............................................................................................................................. 600
Пелликула зуба ............................................................................................................................ 600
Зубной налет ................................................................................................................................ 601
Зубной камень .............................................................................................................................. 601

Биохимия кариеса ..................................................................................................................... 602
Основная литература ......................................................................................................... 604



xv

Введение

Изучение биохимии является необходи�
мым компонентом фундаментально�
ориентированной подготовки специали�
стов биологического и медицинского
профилей. Эта задача сформулирована
на I съезде ученых Республики Беларусь
(1–2 ноября 2007 г.)H— подготовка кон�
курентноспособного специалиста, уме�
ющего в кратчайший срок внедрить в
свою работу современные технологии.
Поэтому в предлагаемом учебном посо�
бии была сделана попытка скоордини�
рованного изложения фундаментальных
и прикладных вопросов биохимии.

Учебное руководство построено в со�
ответствии с действующими типовыми
программами для студентов высших учеб�
ных заведений медицинского и биологи�
ческого профиля. Излагаемый биохими�
ческий материал сгруппирован в 36
примерно равноценных по объему порци�
ях. Из сформированных таким образом
36 глав 33 являются общими для всех обу�
чаемых, глава 34 имеет преимуществен�
ное отношение к студентам�медикам,
глава 35H— к студентам�фармацевтам и
глава 36H— к студентам�стоматологам. В
курсе предусмотрено количество глав
(порций материала) на 2 семестра обуче�
ния (одна глава в неделю). Многолетний
опыт преподавания биохимии в медицин�
ском вузе и на биологическом факультете

университета показывает, что 1 глава +
1 лабораторное занятие на протяжении
двух семестровH— это оптимальная фор�
ма изучения биохимии. Порционное изу�
чение материала может также с успехом
применяться в случае уплотненного
преподавания дисциплины на протяже�
нии одного семестра.

В главе 1 представлены достижения
ученых, удостоенных Нобелевских пре�
мий, имеющих отношение к биохимии,
за последние 50 лет. На основе этих ра�
бот строится курс современной биохи�
мии. В главе 2 приведены суммирован�
ные характеристики белков и
аминокислот параллельно с описанием
современных методов исследования бел�
ков. В главе 3 представлены методы изу�
чения первичной структуры белков. В
главе 4 описаны современные методы
выделения и количественного определе�
ния белков. В главе 6 для иллюстрации
положения об активации проферментов
представлена современная схема сверты�
вания крови. В главе 10 изложены со�
временные представления об активных
формах кислорода, антиоксидантной
системе и явлениях окислительного и
восстановительного стресса. В главе 11
даны современные представления о сущ�
ности и количественной оценке биоэнер�
гетических внутриклеточных процессов.
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Введение

В главе 17 изложены представления о
первичных, вторичных и третичной жел�
чных кислотах. В главе 24 приведены со�
временные методы исследования нукле�
иновых кислот и описана полимеразная
цепная реакция. В главе 25 описана об�
ратная транскрипция и технология ре�
комбинантных ДНК. В главе 27 пред�
ставлены критерии нормальной
обеспеченности организма витаминами.
В главе 31 даны сводные данные о гор�
монах. В главе 32 описаны рекомендуе�
мые витаминно�минеральные комплек�
сы для коррекции метаболизма,
представлены суммированные данные о
сигнальных молекулах, белках для их
транспорта, белкахH— участниках различ�
ных биологических контактов. Здесь же
приведены референтные нормы для ос�
новных гормонов. В главе 33 представ�
лены наиболее важные для лабораторной
диагностики скрининговые биохимичес�
кие тесты. В главе 34 даны биохимичес�
кие особенности различных тканей и
описаны механизмы апоптоза и опухо�
левой трансформации клеток. Глава 35
посвящена фармакодинамике и фарма�
кокинетике лекарств и глава 36 вклю�
чает материалы по стоматологической
биохимии.

В учебном руководстве применены
специальные приемы для идентифика�
ции излагаемого материала: в рамку взя�
ты понятия, абсолютно необходимые для
фундаментальной и прикладной подго�
товки специалиста; знаком
обозначены медицинские приложе�
ния излагаемых вопросов. Представлены
примеры современного описания химиз�
ма изучаемых процессов. Авторы придер�
живаются правила сокращенного обозна�
чения нуклеотидов и других биологически
важных молекул в русской транскрипции
(НАД, ФАД, АТФ, КоА).

Крупным шрифтом представлен ос�
новной материал, обсуждаемый в ауди�
торное время. Мелким шрифтом приве�

дены материалы для самостоятельного
изучения студентами (при подготовке к
лекциям и лабораторным занятиям, при
оценке медико�биологической значимо�
сти изучаемых явлений, при понимании
места изучаемого биохимического воп�
роса в изучении смежных дисциплин и
применении этих знаний в научно�иссле�
довательской и будущей практической
деятельности).

Учитывая потребности современной
междисциплинарной терминологии, в
учебном руководстве по биохимии вве�
дены понятия «сигнальные молекулыª,
«оксидативный стрессª, «критерии обес�
печенности организма питательными ве�
ществамиª, «опухолевая трансформация
клетокª и др. Для описания сигнальных
молекул использованы латинские абб�
ревиатуры, принятые на основании их
английского наименования. С целью
усиления понятия иногда используется
прием его повторного изложения. Так,
например, молекула холестерола приве�
дена при описании мембран (акцентH—
стабилизация мембран) и в разделе глю�
кокортикоидов (формула холестерола
приведена с нумерацией атомов углеро�
да) для понимания химической номен�
клатуры стероидных гормонов.

Для эффективного поиска необходи�
мого материала в учебном руководстве
приведено подробное содержание, что по�
зволило отказаться от предметного ука�
зателя.

В учебном руководстве приведены
310 рисунков, 57 таблиц, 130 примеров
использования данных биохимии в ме�
дицине.

Авторы надеются, что предлагаемое
учебное руководство займет свое мес�
то в системе биохимического образова�
ния студентов биологического и меди�
цинского профилей. Все замечания и
предложения будут с благодарностью
приняты.

Авторы
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Мембраны

Мембраны�— это высокоорганизован�
ные структуры, отграничивающие внут�
реннее пространство клетки или ее от�
секов, построенные из белков, липидов
и углеводов.

Функции мембран

1. Отделяют клетки от окружающей
среды. Обладают избирательной прони�
цаемостью, содержат специфические
транспортные системы. Внутренние
мембраны клеток ограничивают орга�
неллы и формируют обособленные
внутриклеточные отсеки�— компарт�
менты. Они обеспечивают функцио�
нальную специализацию клетки.
2. Мембраны играют центральную роль
в системе межклеточных взаимодей�
ствий. В них располагаются рецепторы,
воспринимающие химические, физичес�
кие и другие внешние сигналы. Неко�
торые мембраны сами способны генери�
ровать сигнал (химический или
электрический).
3. Мембраны участвуют в процессах
превращения энергии (фотосинтез,
окислительное фосфорилирование).

Структура мембран

Характеристика мембран

Все биологические мембраны имеют
общие признаки строения.
1. Мембраны являются сложными
структурами, построенными из липидов,
белков и углеводов. Основу мембран со�
ставляет липидный бислой, имеющий
толщину 6–10�нм.
2. Соотношение белков и липидов в
мембранах варьирует от 1 : 4 до 4 : 1
и зависит от типа клеток и орга�
нелл.
3. Мембраны являются асимметричной
структурой с наружной и внутренней
поверхностями.
4. Мембрана стабилизируется некова�
лентными связями и является термоди�
намически стабильной и метаболически
активной.
5. Специфические белки встроены в
мембраны и выполняют специфические
функции рецепции управляющих сигна�
лов, межклеточного взаимодействия,
транспорта веществ и пр.
6. Мембраны�— это жидкостные струк�
туры.
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7. Большинство мембран способны к
поляризации (для внутренней поверхнос�
ти мембран типично 60 мВ). Мембраны
играют ключевую роль в транспорте, пре�
образовании энергии и хранении энергии.

Липиды мембран

Основными липидами мембран являют�
ся фосфолипиды, гликолипиды и холе�
стерол.

1. В мембранах присутствуют 2 основ�
ных класса фосфолипидов:

1.1.Глицерофосфолипиды являются ос�
новным компонентом большинства
мембран и состоят из спирта глицеро�
ла, 2�х остатков жирных кислот, ос�
татка фосфорной кислоты и спирта:
холина (фосфатидилхолин), этанола�
мина (фосфатидилэтаноламин), сери�
на (фосфатидилсерин), глицерола
(фосфатидилглицерол), глицеролфос�
фата, треонина или инозитола
(рис.�7.1, табл. 7.1).
Жирные кислоты содержат четное

число атомов углерода (чаще 16 и 18).
Жирные кислоты неразветвленные и
могут быть насыщенными (чаще в 1 по�
ложении глицерофосфолипида) и нена�
сыщенными (чаще во 2 положении гли�
церофосфолипида).

Жирные кислоты�— это углеводород�
ные цепи различной длины и степени
насыщенности, заканчивающиеся кар�
боксильной группой. Системное наиме�
нование происходит от родительского

Таблица 7.1. Структура глицерофосфолипидов

Глицерофосфолипид Спирт

Фосфатидилэтаноламин НО–СН
2
–СН

2
�NH

2

Фосфатидилхолин НО–СН
2
–СН

2
–N+(СH

3
)

3

Фосфатидилсерин НО–СН
2
–СHNН

2
–СООН

Фосфатилилинозитол

Фосфатидилглицерол

Рис.�7.1. Строение глицерофосфолипидов.
Х-— спирт.
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углеводорода с окончанием –овая. На�
пример, С18 насыщенная жирная кислота
называется октадекановая кислота, по�
скольку родительский углеводород�—
октадекан. С18 ненасыщенная жирная
кислота с одной двойной связью назы�
вается октадеценоевая кислота, с двумя
двойными связями�— октадекадиеновая
кислота, а с тремя двойными связями�—
октадекатриеновая кислота. Запись
18 : 0 означает С18 жирную кислоту без
двойных связей; запись 18 : 2 означает,
в жирной кислоте есть две двойные
связи. Нумерация углеродных атомов
начинается от карбоксильной группы. По
другой классификации углеродные ато�
мы 2 и 3 обозначают как Ґ и Є углерод�
ные атомы, соответственно. Наиболее
отдаленный от карбоксильной группы
концевой атом углерода называют ��уг�
леродный атом. Положение двойной

связи обозначают символом 	. Напри�
мер, цис�	9 означает наличие двойной
связи между 9 и 10 углеродными ато�
мами.

В медицинской литературе часто
обозначают положение двойной
связи по отношению к дистально�
му атому углерода, которому при�
дается номер 1. Например, ��3
жирная кислота (рис. 7.2).

Жирные кислоты ионизированы при
физиологическом значении рН, поэто�
му они получают суффикс �ат, напри�
мер, пальмитат, олеат.

1.2.Сфингомиелины содержат спирт
сфингозин. Жирная кислота присое�
диняется амидной связью к амино�
группе сфингозина. Первичная гид�
роксильная группа сфингозина
эстерифицируется фосфорилхолином.
Сфингомиелины находятся преиму�
щественно в миелиновых оболочках
(рис. 7.3).

2. Гликолипиды являются сахаросодер�
жащими липидами и делятся на гангли�
озиды и цереброзиды. Цереброзиды вме�
сто фосфорилированного спирта
содержат остаток гексозы (глюкозу или
галактозу). Ганглиозиды содержат цепь
из 3 и более остатков углеводов (напри�
мер, сиаловые кислоты), которые при�
соединяются к первичной спиртовой
группе сфингозина.
3. Стероиды. Основным стероидом в
мембранах является холестерол (рис. 7.4),Рис.�7.2. ω�3 жирная кислота.

Вст. 7.3. Сфингомиелин.
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который находится преимущественно в
плазматической мембране клеток.

Холестерол, в основном, встречается
в наружном слое плазматической мем�
браны. Молекула холестерола встраи�
вается в фосфолипидный бислой, при�
чем гидроксильная группа в положении
3 образует водородные связи с поляр�
ными головками фосфолипидов, а со�
члененные кольца палочкообразной
формы располагаются в гидрофобной
зоне ацильных остатков фосфолипидов
бислоя.

Мембрана является
амфипатической структурой

1. Все молекулы липидов, входящих в
состав мембран, имеют гидрофильную

и гидрофобную области и поэтому яв�
ляются амфипатическими.
2. Амфипатические липиды мембран
имеют полярную головку и неполярные
гидрофобные хвосты (рис. 7.5). Поляр�
ные головки нейтральны или имеют от�
рицательный заряд.
3. Насыщенные жирные кислоты име�
ют прямые хвосты, ненасыщенные жир�
ные кислоты имеют цис�конформацию
и изогнутые хвосты, что делает мемб�
рану менее жесткой и более текучей.
4. Липиды формируют бислой, в кото�
ром гидрофобная область фосфолипи�
дов защищена от воды, а гидрофильная
область обращена к воде (рис. 7.6). Ли�
пидный бислой получают in vitro в виде
липосом.

Рис.�7.6. Строение липидного бислоя.

Рис.�7.4. Холестерол. Рис.�7.5. Структура липидов мембран.
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Для формирования бислоя необхо�
димо наличие двух гидрофобных
хвостов у каждого фосфолипида.
Утрата одного из них превращает
данный фосфолипид в детергент
(вещество, разрушающее фосфо�
липидный бислой). Например, воз�
никает гемолиз эритроцитов при
действии яда гюрзы за счет отщеп�
ления фосфолипазой А

2
 остатка

жирной кислоты во втором положе�
нии глицерофосфолипида.

Липосомы

Образование липидного бислоя из ам�
фифильных молекул фосфолипидов в
водной среде сыграло важнейшую роль
в формировании живых организмов,
поскольку возникла возможность от�
граничения биологически важных мо�
лекул от окружающей среды. В отли�
чие от мицелл, размер которых менее
20�нм, из фосфолипидного бислоя
можно формировать макроскопические
образования размером 106�мм, т. е. мем�
браны. В основе их строения лежит
структура липосомы (рис. 7.7).

Липосомы нашли применение в ме�
дицине и косметике. Питательные
и лекарственные вещества вводят
в составе липосом. Липосомы мо�
гут перемещаться через плазмати�
ческие мембраны многих клеток и
тем самым доставлять биоактив�
ные вещества в клетку. При встра�
ивании белка в бислой липосомы
получают протеолипосомы. Про�
теолипосомы используют для на�
правленного транспорта лекарств в
определенные клетки, а также для
осуществления гетерогенного ката�
лиза, когда субстрат и фермент
имеют различную растворимость
(фермент-— липаза водораство�
рим, а субстрат-— триацилглице�
рол гидрофобен).

Протеолипосомы-— это модель мемб�
ран.

Для жизнедеятельности клетки важ�
на проницаемость фосфолипидного слоя
для различных веществ (рис. 7.8).

Рис.�7.7. Строение липосомы (Berg J. M., Tymoczko J. L., Stryer L., с изм.).




