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碳
、

氢
、

氧
、

氮
、

硫
、

磷等元素组成 了生物体
,

其

中磷是组成生命活体至关重要的元素
。

目前 尚未发

现在生命过程中不包含磷的生命体
。

人体内磷的含

量大约 占 元 素 总量 的 / 4
,

它 占 人 脑 总 重 量 的
0

5

6 4
,

占肝脏总重量的 0
5

7 4
。

早先人们认为磷的

作用仅限于作为骨骼的组成部分
,

然而随着科学的

发展
,

人 们越来越认识到磷在生命化学过程中扮演
了十分重要的角色

。

一
、

磷与蛋白质

蛋白质是生物体 中不可缺少的组成部分
,

磷与
蛋白质

、

多肤等具有极其密切的关系
。

早在 / 8 6 6 年

施米特 .9 : �%& +∋ 3和莱文 .− ∃ ; ∃ ∗
∃3 等人就从水解酪

蛋白中分离得到含磷的肤
。

<  ! ∋∃ ∀∗  = 等人进一步

证实了这种肤的结构是 > 一磷酸基一−一丝氨酸一

−一谷氨酸
。

此后
,

许多与磷通过共价键结合的磷酞

蛋白
、

磷酞肤相继被发现
,

人们逐渐证实了磷在酶

的活性调节
、

蛋 白质的生物合成
、

开关血浆膜上某

些特殊离子的微孔
、

调节膜的渗透等主要过程中起

着关键作用
。

蛋白质的磷酸化是生物体 内普遍存在的过程
。

许多研究表明
?

人的学习和记忆过程与大脑的蛋 白

磷酸化有关
≅

许多磷酞蛋 白具有络合大量钙和铁的

功能
,

可作为这些元素 的运输者和贮存者
≅
血浆膜

上也含有大量的磷酸蛋白
,

通过磷酸化和去磷酸化

开关膜上某些特殊的 离子微孔
,

调节膜的渗透性
,

在神经系 统和视网膜系统中这种作用尤为突出
。

在

特定环境 中
,

磷酸肤还是一个 不可缺少的 结构 因

素
。

例如
,

眼球中的一种重要蛋白—
高纯度

) 一晶

体
,

含有两个小的磷酸肤
,

如果除去它
,

蛋白质将失

其水晶结构
,

变为松散的肤链
。

文时采取 了
“

不 需 推荐
,

不 看 资历
,

不限学 历
,

不分

职业
,

不重权威
,

唯 才是举
”的 方 针

,

以论文水平 为

选用的唯一依据
。

因此
,

整个会议充满 了青春活 力
,

充满 了勇于创新
、

勇于进取
、

坦诚探讨的科学 气息
,

也充满 了老科学家和社会各 方对青年学者的理解
、

支持和期 望
。

大会还特邀 了我 国著名 的 中青年化学

家赵玉芬院士
、

王如松研 究 员分别 就
“

磷化 学与 生

命化学过程
”、 “
持续 发展 的人类生 态 学 原理

”
作 了

精采的 学末报告
,

交流 了他们 突破性
、

创造性科学

思维的 发展历程
,

受到欢迎
。

会中
,

近百名 青年学 者分别 从
“
遗传 与进化

” 、

“

生理 与生化
” 、 “

生 物与环境
” 、 “

疾 病机制
”
四个领

域 宣讲
。

交流 了近 Α> 项 带有新 学说
、

新观
5

点的研究

成果
。

内容涉及 了当前 生命科学的几乎所有前 沿领

域和 热
5

点问题
,

其 中确实不乏具有 重要发现和重 要

潜在价值的新学说
、

新观点
。

这次会议
,

是 继 中 国 科协 / 8 8 7 年鼎 力举 办 的

“
全 国 青年 学术年会

” .大 型 “ 卫 星
” 系列 学米讨论

会 3之后
,

举办 的又 一次 以青 年学者 为 主体的全 国

性大 型学米会议
。

同 时
,

这次会议也是在 国 家科委

最近 推 出
“

跨世纪人才工程计划
” 、

中 国 科学院准备

实施
“百人工程

”学科带 头人计划 和有些省
、

市开展
“ 明星计划

”以及 国 家 自然科学 基金委进一 步扩大
“

青年科学基金
” ,

专 立
“

优 秀中青年 奖励基金
”

的 背

景 下 召 开 的
。

综观这些以青年 为 重点
,

以未 来科 学

创 新 和 突破为 着眼 点 的一 系列全 国性 科 学计划 的

接连 出 台
,

可 以说
,

这表 明我 国科技工作人 才开发

的重 心正 出 现逐 步 向 中青年一代转 移的 重大历史

态势
。

这是中 国科学事 业的希 望所 在
,

也是 中 国光

明未 来的希望所在
。

应该说
,

这是 一种本来就具有

的历 史的必然
,

也是人们早 已企盼的历史进程
。

让

我们共同 关心
、

理解
、

支持这一 重大 的变化态势
,

共

同努 力加速促进这一历史性的伟大进程
。

如是
,

青

年幸 甚 Β 未来幸 甚 Β 国 家幸 甚 Β .蔡德诚 3
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生物体 内存在着大量磷酸蛋白
。

各种不同类型

的磷酞蛋白在细胞中起着不 同的 作用
,

根据其不同

的功能可以将其分为两大类
?

一类是具有酶活性的

磷酞蛋 白
,

另一类不具有酶活性
。

其中最令人感兴

趣的是具酶活性的
,

即 催化性磷酸蛋白
,

它包括各

种不同类型的酶
,

其活性可以被其中关键的丝氨酸

等残基的磷酞化和去磷酸化所调节
,

而这种磷酞化

和去磷酞化往往又被某一种酶所催化
。

磷酞酶
、

糖

元合成酶以及丙酮酸激酶等都是催化性磷酸蛋 白

的典型例子
。

细胞有丝分裂过程也是磷酸化对酶活性调节

的事例之一
。

真核细胞 由间期进入有丝分裂期时
,

伴随着一系列细胞事件 的发 生
,

包括细胞形状改

变
、

细胞骨架重排
、

核膜崩解
、

核仁分解消 失
、

染色

体凝集
,

以及基因转录和翻译暂时抑制等
。

与此同

时
,

细胞内蛋白质磷酸化 的水平显著上升
。

进一步

的研究表明
,

上述各种事件可能是由某些特定的蛋

白质磷酸化引起的
。

导致这些蛋 白质磷酞化的是一

些特定的蛋 白激酶
。

如 < 62
:+ # ϑ

激酶
,

这种激酶是 Κ

期特异 的蛋 白激酶
,

在即将进入 Κ 期时被活化并维

持在高活性水平
,

于 Κ 期后阶段失活
。

已有研究发
现

,

在 Λ
?

Ι Κ 期交界处
,

活化的 < 62
:+ :ϑ

激酶导致一系

列特定的蛋 白质
,

如 Μ 一 Κ Ν <
、

< Χ  
’『#

及 < = 一# ) Κ 等

的磷酞化
,

由此引起一系列细胞事件 的发生
,

从而

引起调控细胞事件的发生和调控细胞的有丝分裂
。

生命物质的新 陈代谢有赖于酶的调节
。

没有

酶
,

新陈代谢无法进行
,

生命活动也宣告终止
。

而 已

有越来越多的实验事实表明
,

许多酶的活性是以其

磷酞化和去磷酞化来调控的
。

二
、

磷与核酸

/
5

磷醋基作为 Ο Π Ν
、

Γ Π Ν 的桥连基团

物种的存在与延续有赖于遗传物质的存在
,

而

作为遗传物质的 Ο Π Ν 和 Γ Π Ν 是磷酸二醋
,

磷醋

基团是连接核酸的桥连基因
,

它之所以被大 自然选

为核酸的桥连基团
,

是因 为它既能桥连两个核昔
,

又能保证电离
。

电离产生的负电性不仅能防止水解
以保证二醋键的稳定性

,

还可使该分子保留在磷脂

膜所限定的范围内
。

早在 / 8 Θ 1 年戴维斯 .Ο ); &9 3就认为
?

生命物质

为了能保留在细胞内
,

就必须发生电离
,

否则 电中

性的分子能与细胞膜发生互溶
,

从而导致电 中性分

子从细胞膜中泄漏出而被无限稀释
。

尽管近年来的

理论认为戴维斯的说明并非绝对正确
,

然而有一点

是肯定 的
,

即 电离 了 的分子更容 易保 留在 细胞膜
内

。

磷酸以及磷酞单醋或二醋的 < =Δ 值均约为 7
,

在

生理 < Ρ 条件下能发生 电离
,

从而能够使其保 留在

细胞膜所限定的区域内
。

磷醋基的特殊功能也导致了它被选为 Ο Π Ν 和

Γ Π Ν 的桥连基团
。

在讨论这个问题之前需要有两

点假设
?

首先核昔必须相互连接以形成可携带基因

密码的长链
≅
其次长链可发生断裂以保证核昔的重

新利用
。

若要长链发生断裂
,

最好的化学方法就是

水解
,

这意味着最好的键连方式是醋化反应
。

要将

小分子连成长链
,

其键连基团 至少必须是二价的
,

以保证一端连接一个核昔
。

此外
,

考虑到保证最终

形成 的分子能够 电离
,

键 连基 团 至少必须是三价

的
。

此时最容易想到的是磷酸
,

而不是硫酸
,

因为后

者只是二元酸
。

同时
,

磷酸二酷的水解速度远低于

电中性 的梭酸醋类
,

磷酸二醋的带电性起了独特的

作用
。

其带电性不仅使其能存在于细胞膜内
,

而且

所带的负 电荷能有效地减少亲核试剂 的进攻
。

正是

由于 Ο Π Ν 中 磷醋基带有负 电荷
,

使得 Ο Π Ν 不 易

水解
,

保证了磷酞基成功地扮演基因长链中的桥连

基团角色
。

除了磷醋基外
,

是否还有其它替代基团呢 Σ 柠

檬酸的三级 电离很弱
,

不足以稳定遗传物质
≅
砷酸

可能有毒
,

且其二醋很易水解
≅
硅酸醋也极易水解

,

且在 中性 < Ρ 条件下不发生电离
。

这些基因都不适

用于生物体
。

7
5

磷酞基与 Γ Π Ν 自剪切

本世纪 1> 年代初
,

美国科罗 拉多大学化学与

生物化学系教授切赫 .Ε
5

Γ
5

# ∃: �
,

/ 8 1 8 年诺 贝尔化

学奖获得者3及其合作者对从原生动物 四膜虫中提

取出 的 Γ Π Ν 进行了研究
。

这种被提取出 的 Γ Π Ν

能 自发地催化其切割和剪接过程
,

从而导致 自身 长

度的缩短
。 ,

如果忽略它不是蛋白质这一事实
,

这种
Γ Π Ν 的诸多行为完全符合酶的定义

。

切赫将这种
Γ Π Ν 定义 为 Γ &Τ  Υ ( %

∃ ,

即 Γ Π Ν 酶或 Γ Π Ν 催化

剂
。

研究发现
,

Γ& Τ  Υ (% ∃ 的催化机理正是一种在磷

酞基作用下发生的 自发反应
。

磷酸基团的特殊功能

与磷原子的原子结构有密切关系
。

磷位于元素周期

表近 中心位置
,

属第三周期第五主族
,

其原子外层

有 6 个未成对的 < 电子和 Θ 个 6+ 空轨道
。

由于磷原

子中 的 6! 轨道
、

6� 轨道以及 6+ 轨道的能量较为相

近
,

易 相互 杂化形 成多种 杂化 边道
,

如
9 < 6 、 9 <

6

+
、

9 <
6

+ ϑ

等
,

具有形成 2
、

Θ
、

Χ 条化学键的能力
。

核酸中

的磷醋基 团具有五配位结构
,

由于磷原子具有较多

可利用的空 电子轨道
,

配位数较多
,

各化合价态间

在一定条件下较易相互转化
,

使得该磷醋基团上的

磷极 易受亲核试剂的进攻
,

从而导致一系列亲核反

应
。

Γ& Τ Υ (% ∃ 的催化过程就是发生在磷原子上的

一系 列亲核反应
,

其 中最重要的亲核基 团是轻基

—
> Ρ

。

Γ Π Ν 分子催化作用 的发现完全出于人们

的意料
。

长期以来
,

人们都认为只有蛋 白质能起催

化作用
。

当然
,

Γ& Τ Υ ( % ∃ 的发现并没有动摇蛋 白质

酶在生物催化过程中所处的主导地位
,

但它却为生

科技 导报 6 Ι / 8 8 2 Α



命起源的认识点亮 了又一盏明灯
。

的确
,

长期 以来

人们常常感到 困惑
。

没有核酸进行编码
,

蛋 白质酶

是怎 么来的
,

而没有蛋 白质酶的辅助
,

核酸又 怎 么

能复制呢 Σ 这正如那个著名 的永无休止的 问题
?

鸡

与鸡蛋
,

孰先孰后 Σ 现在这个问题可以解释为
,

最先

的 催化性物质可能是 Γ Π Ν 分子而不是蛋 白质
≅
与

此同时
,

Γ Π Ν 还起到遗传物质的作用
。

随着越来越

多 的蛋 白质经过可令人信服的前生物方法被合成

出后
,

由于蛋 白质酶的催化能力远强于 Γ Π Ν
,

因此
Γ Π Ν 的催化作用逐渐被蛋白质酶所替代

。

65 Ν Ε � 的作用实质

作为储能物质的 Ν Ε � 一直被认为存在着随时

可供利用的
“

高能磷酸键
” 。

由于
“

高能磷酸键
”

的断

裂
,

放出 了大量的能量
,

并将能量传给特定的分子
,

导致一系列 生化过程因 具有足够 的能量而发生 反

应
。

然而
,

在磷化学家眼中
,

Ν Ε � 与其说是
“

生命活

动 的能量源泉
” ,

不如称之为
“

生化过程的磷酞基源

泉
” 。

当 Ν Ε � 释放一个磷酞基变为 Ν �� 时
,

就有一

个生物分子接 受 了这个磷酞基
,

在磷酞 基的 参与
一

「
,

一 些通常在温和条件下本不发生反应的生物分

子却发生了一系列反应
。

究其原因
,

与其说是该生

物分 子获得了能量
,

足以跃过能叠而发生反应
,

不

如说是因磷酸基的参与而改变 了反应的途径
,

降低

了反应的活化能
,

使众多生化过程
“

平心静气
”

地完

成 了
。

从这个角度而言
,

磷酞基可称为生化反应的

催化剂
。

Ν Ε � 为什么具有如此特异的功能呢 Σ 不妨 比

较一个 Ν Ε � 水解的标准 自由能与普通磷酸醋 .如

甘油 一 6 一磷酸 3水解标准自由能
?

Ν Ε � 十Ρ
?

0 与Ν Ο � ς �& ς Ρ
十

△Λ0
’

Ω 一 6 0
5

Θ 千焦 Ι摩

甘油 一 6 一磷酸十 Ρ
ϑ

> 匀甘油 ς �&

△Λ
0’

Ω 一 8
5

7 千焦 Ι 摩

甘 油 一 6 一磷 酸 水 解 的 △Λ0
’

的 绝 对值要 比

Ν Ε � 水解的小得多
,

这意味着与甘油 一 6 一磷酸相
比

,

Ν Ε � 具有较强的趋势将其末端磷酞基转移给

水
,

亦即
,

Ν Ε � 具有较高的磷酞基团转移潜势
。

在生物体 系 中还有各种其它的化合物也有很

高转移磷酞基的潜势
,

如
?

磷酸烯醇式丙酮酸
、

磷酸

肌酸及葡萄糖一 / 一磷酸等
,

许多还具有比 Ν Ε � 更

高的基团转移潜势
。

这意味着磷酸烯醇式丙酮酸等

能将其磷酸基转移给 Ν Ο � 而形成 Ν Ε �
。

具有深远

意义 的是 Ν Ε � 的基团转移潜势与其它生物学上重

要的磷酚化分子相 比处于居中位置
,

而生物体内所

发生的 很大部分生化过程都涉及到磷酞基的获得

或失去
,

亦即 涉及到磷酸基 的转移
,

而磷酞基转移

潜势居中的 Ν Ε � 恰好能够有效地起着磷酞基载体

的作用
。

这就是 Ν Ε � 在生化过程中具有极其重要

作用 的根本原因
。

三
、

磷与新陈代谢过程

磷醋及其酸配统治着生命界
,

这在生命体的新

陈代谢过程中也不例外
,

磷醋是代谢过程的 中间物

以及生物体活动的能源
,

带有多个负电荷的磷酸基
可以通过 � >

? 单体形式进行反应
。

磷酞基在生物体 内发生的 化学反应中具有如

此重要的 作用
,

然而长期以来并未受到有机化学家

足够的重视
。

例如
?

实验室 中常用
“

好
”

的离去基
,

如
?

一 #Δ
,

一 Ξ ∀ ,

一 Ψ 及 一 Ε  ! 等
,

却从未用过 磷酞

基
。

但是
,

在代谢过程中
,

最普遍的离去基却是磷酸

基或焦磷酞基
≅
在有机化学反应中需要各种基团参

与反应
,

而在生物体系 中
,

磷酞基却担负着 多重使

用
。

正是由于磷酸能与许多有机物结合成醋
,

可使

生物体内有机物的新陈代谢 由温和
、

高效的生化过

程来完成
。

四
、

从磷化学角度研究生命化学过程

磷之所以是生命化学过程中的重要元素
,

不仅

因为其含量 占 Ο Π Ν 分子量的 8 4
,

更 因为 许多事

实 已证明
,

绝大多数酶的 催化反应是以它们的磷酸

化和去磷酞化来调控的
。

Ν Ε � 参与了 生命化学过

程中的几乎每一个反应
,

新陈代谢过程常以含磷衍

生物为中间体而进行
。

生命现象从低等到高等
,

从

植物到动物
,

无不或多或少地有赖于蛋 白质的磷酞

化机制
,

甚至癌症也与某些蛋 白质被不正常地磷酞

化而改变 了它的物理
、

化学和生理性质有关
。

核酸
、

蛋 白质及多糖这三大类生命物质的新陈代谢
、

相互

转化及 调控过程
,

都是以磷化合物为能量转换及基

团置换的媒介
。

这些事实给我们 以启示
,

有必要从磷化学角度

研究生命化学过 程
,

而且 已有越来越 多 的事 实表

明
,

一旦从磷化学 角度入手研究
,

许多 在生物化学

家眼 中被视为捉摸不透的生化过程即 可迅速被理

解或预言
,

许多复杂的生命现象也可以较容易地找

到其化学依据
。
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