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第十一章 代谢调节
第一节 代谢途径的相互联系

一、代谢途径交叉形成网络

细胞中生物分子成千上万，但它们最终都与几类基

本代谢联系，进入一定的代谢途径，从而使物质代谢有

条不紊进行。不同的代谢途径又通过交叉点上关键的共

同中间代谢产物得以沟通，形成经济有效、运转良好的

代谢网络。

4大类基本物质代谢：糖代谢、脂类代谢、蛋白质代谢、
核酸代谢

3个最关键的中间代谢物：G-6-P、丙酮酸、乙酰辅酶A

1、糖代谢与脂代谢的关系：

Ø 动物体内，脂肪酸转变为糖的过程有一定限度。

二、代谢途径间的相互关系 2、糖代谢与蛋白质氨基酸代谢的关系：
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3、 脂类代谢与蛋白质氨基酸代谢的关系： 4、核酸代谢与糖、脂肪及蛋白质代谢的相互联系 ：

糖
、
脂
类
、
蛋
白
质
、
及
核
酸
代
谢
的
相
互
关
系

第二节 代谢调节

u 神经水平

u 激素水平

u 细胞水平

u 酶水平

一、代谢调节的四级水平

在漫长的生物进化历程中，机体的结构、代谢和生理

功能越来越复杂，代谢调节机制也随之更为复杂。生物体

内的代谢调节，在四个不同水平上进行。

多细胞整体水平调节

二、细胞区域化调节

真核细胞质膜内有着很多结构复杂的内膜系统和细胞器。

各类代谢反应的酶定位于不同的细胞区域中，使各代谢在空间

上彼此隔开，互不干扰。

细胞核：DNA复制、RNA合成（转录）及加工

细胞溶胶：EMP、PPP、糖异生、糖原合成、脂肪酸从头
合成、氨基酸和核苷酸合成、核糖体上蛋白质

合成、尿素循环

1、细胞有着精细的结构
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线粒体：丙酮酸氧化脱羧；TCA；脂肪酸β-氧化；呼吸链；氧
化磷酸化；尿素循环；氨基酸分解代谢；少量DNA、
RNA、蛋白质的合成；脂肪酸碳链延长

内质网：分泌型蛋白和跨膜蛋白合成、加工（粗面内质网）；

磷脂、糖脂、胆固醇的合成；脂肪酸碳链延长（光面

内质网）

高尔基体：对细胞合成物或吸收物加工、浓缩、包装和运输的

功能，参与细胞分泌和吸收过程。

溶酶体：含有各种水解酶类，主要功能是消化、吸收、防御以

及吞噬作用和细胞自溶作用。

2、细胞内不同区域各种代谢物浓度不均一

绝大多数代谢物不能自由通过细胞膜，必需由膜

上专门的运输系统才能从膜一侧转移到另一侧。膜上

物质通道及膜运输系统的调节，使各代谢在可调控下

又能互相沟通。

三、酶水平调节

u 酶含量的调节：改变酶的含量是通过调节其合成

速度和降解速度来实现的。（基因表达调控）

u 酶活性的调节：通过改变酶的构象或结构

Ø 酶的别构效应——酶活性的前馈和反馈调节
Ø 同工酶反馈抑制

Ø 共价修饰和级联放大机制

Ø 辅因子对酶活性的调节

Ø 酶原激活

1、酶的别构效应——前馈（feedforward）和反馈（feedback）

前馈：正前馈（前馈激活）、负前馈（前馈抑制）

反馈：正反馈（反馈激活）、负反馈（反馈抑制）

Ø 限速步骤和标兵酶

限速步骤：在代谢过程的一系列反应中，如果其中一

个反应进行得慢，便成为整个过程的限速步骤。

标兵酶：催化限速步骤的酶。标兵酶是一种调节酶，

通常也是别构酶。

Ø 反馈抑制

反馈抑制：指在系列反应中对反应序列前头的标兵酶

发生的抑制作用，从而调节了整个系列反应速度。

反馈抑制的种类：

单价反馈抑制：指一个单一代谢途径的末端产物对催化关键

步骤的酶活性，通常是第一步反应酶活性的抑制作用。
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二价反馈抑制：在分支代谢途径中，催化共同途径第一步

反应的酶活性可以被两个或两个以上的末端产物抑制的现

象。

顺序反馈抑制 累积反馈抑制

Ø 前馈激活

在一反应系列中，前面的代谢物可对后面的酶起激活作用。

G-6-P对糖原合酶的前馈激活

2、共价修饰与级联放大机制

许多酶翻译后都要进行共价修饰。生理意义广泛，反

应灵敏，加之它们常受激素甚至神经的指令，导致级联式

放大反应。

ü 磷酸化/去磷酸化

ü 乙酰化/去乙酰化

ü 腺苷酰化/去腺苷酰化

ü 尿苷酰化/去尿苷酰化

ü 甲基化/去甲基化

ü 氧化（S-S）/还原(2SH)

共价修饰的类型：

激酶
ATP ADP

磷酸化酶 b
（无活性）

磷酸化酶a P
（有活性）

磷酸酯酶
-OH H2OP

糖原磷酸化酶的共价修饰：

磷酸化反应具有高度放大效应，1个活化的激酶能在

很短时间内催化数百个靶蛋白的磷酸化，新被激活的激酶

又能催化下一个激酶，由此引起级联放大反应，信号呈指

数级递增，迅速达到生理效果。

肾上腺素或
胰高血糖素

1、腺苷酸环化
酶（无活性）

腺苷酸环化酶（活性）

2、ATP

cAMP

R、cAMP3、蛋白激酶
（无活性） 蛋白激酶（活性）

4、磷酸化酶激酶
（无活性）

磷酸化酶激酶（活性）

5、磷酸化酶 b
（无活性）

磷酸化酶 a（活性）

6、糖原

6-磷酸葡萄糖

1-磷酸葡萄糖

葡萄糖血液

肾上腺素或
胰高血糖素

1

3

2
×102

×104

×106

×108

葡萄糖

ATP ADP

ATP ADP

4

5

6

级

联

系

统

调

控

示

意

图
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这种激活是由于机体受环境刺激后，激素分泌作用于其

靶细胞膜的特异受体，经级联放大作用，使微弱的原始信号

（肾上腺素浓度为10-8～10-10M）引起强烈的效应（产生的葡

萄糖达5mM），整个过程大约放大了8个数量级。

3、辅因子对酶活性的调节

ATP、ADP和磷酸盐不仅参与产能和需能反应，还是许
多重要调节酶的变构效应物。

Ø 能荷对代谢的调节

Ø [NADH]/[NAD+]比对代谢的调节

Ø 金属离子浓度的调节

4、酶原激活

第三节 基因表达的调节

一、原核生物基因表达的调节

1961年Monod和Jacob提出了操纵子学说，该学说很好地

说明了原核生物基因表达的调节机制，并为许多实验证实，

现已普遍接受，1965年获诺贝尔奖。

操纵子（operon）：在细菌基因组中，编码一组在功能上相
关的蛋白质的几个结构基因，与共同的控制位点（启动子和

操纵基因）组成一个基因表达的协同单位。

1、乳糖操纵子

u 乳糖操纵子的结构

乳糖操纵子编码一组与大肠

杆菌乳糖代谢相关的酶类。

lac Z：β-半乳糖苷酶基因

lac Y：β-半乳糖苷透性酶基因

lac A：β-半乳糖苷乙酰基转移酶
基因

lac O：不编码任何蛋白质，是调
节基因lac I所编码的阻遏蛋
白的结合位点。
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u 乳糖操纵子的负调控

当无诱导物时，调节基因转录和翻译出乳糖阻遏蛋白，

它对操纵基因上特殊序列核甘酸的碱基有很强的亲和力，故紧

密结合，使结构基因的表达受到抑制。

诱导物：通常是结构基因编码蛋白（酶）

催化反应的底物获底物类似物。乳糖、

IPTG（异丙基硫代半乳糖苷）

当有诱导物存在时，诱导物与阻遏蛋白结合，使阻遏

蛋白变构失活，不能与操纵基因结合而使结构基因转录。

u 乳糖操纵子的正调控（降解物阻遏）

当细菌在含有乳糖和葡萄糖的培养基中生长时，通常优

先利用葡萄糖，而不利用乳糖。只有在葡萄糖耗尽后，才在

乳糖诱导下开始合成β-半乳糖苷酶，细菌才能利用乳糖。

葡萄糖

分解代
谢产物

腺苷酸
环化酶

磷酸二
酯酶

ATP

cAMP

5'-AMP

抑制

激活

葡萄糖降解物与cAMP的关系 cAMP是E.coli “饥饿”的信
号。调节基因的产物CAP（降
解物基因活化蛋白）能与之结

合并被活化，cAMP-CAP作用
于操纵子的启动子的一定部

位，促进转录的进行。

R LacZ LacY LacA

mRNA mRNA Z mRNA Y mRNA A
基
因

表
达

CRP
基因 结构基因

T

CRP

O

CRP结
合部位

RNA
聚合酶

T

cAMP -CRP

P

cAMP
降低cAMP浓度
使CAP呈失活状态 葡萄糖降解物

CRP（环腺苷酸受体蛋白）＝CAP（降解物基因活化蛋白）

上述降解物阻遏调控与阻遏蛋白引起的负调控不同，它

在酶合成中主要起促进作用，所以是一种正调控。

受降解物阻遏的酶类包括代谢乳糖、半乳糖、阿拉伯糖

及麦芽糖等的操纵子。

2、色氨酸操纵子

u 色氨酸操纵子的结构
衰减子
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u 色氨酸操纵子的阻遏作用

一般情况下，阻遏蛋白

没有活性，不影响后续结

构基因的转录。

当细胞内有过量色氨

酸存在时，色氨酸作为辅

阻遏物与阻遏蛋白结合，

阻遏蛋白被活化，作用于

操纵基因，阻止转录的进

行。

u 色氨酸操纵子的衰减作用

衰减子（attenuator）：位于结构基因上游前导区调节基因
表达的功能单位，前导区转录的前导mRNA通过构象变化终
止或减弱转录。

除了阻遏物-操纵基因的调节外，Trp操纵子还存在另一
种转录水平上调节基因表达的衰减作用（attenuation）。

阻遏和衰减机制虽然都是在转录水平上进行调节，但

作用机制完全不同。阻遏作用控制转录的起始，衰减作用

控制转录起始后是否继续下去。因此，衰减作用是更为精

细的调节。

色氨酸操纵子mRNA的5’端有162个核苷酸的前导序列
（trpL），包含4个彼此互补的区域，可形成特殊的茎环结构，实
质是一种位于结构基因上游前导区的终止子。

该前导序列

还能翻译成一

个14肽（前导
肽），其中第

10、11位都是
Trp。

1

2

3

4

当细胞内有充足的色氨酸存在时，前导肽顺利合成，

核糖体占据1和2，使3和4形成发夹结构，转录被终止。

当细胞内色氨酸供应不足时，则前导肽翻译至Trp密
码子（UGG）处停止，核糖体占据1的位置，2与3配对，
终止信号不能形成，转录继续进行。

除Trp外，Phe、Thr、Leu、Ile、Val、His的有关基因
组中都存在衰减子的调节位点，其mRNA前端有一段前导
RNA，可编码一小肽，能在翻译水平上抑制基因的转录，
对遗传信息的表达起着阻止或衰减的作用。
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二、真核生物基因表达的调节 DNA

转录初产物
RNA

mRNA

蛋白质前体 mRNA降解物

活性蛋白质

DNA水平调节

转录水平调节

转录后加工
的调节

翻译调节 mRNA降解调节

翻译后加工
的调节

核

细胞质u 转录前水平调节

u 转录水平调节

u 转录后水平的调节

u 翻译水平调节

u 翻译后水平的调节

真核基因表达调控的五个水平:

真核生物的基因调控主要是正调控，

而且这些调控发生在不同的水平上。

一、名词解释

二、简答

标兵酶、反馈抑制、单价反馈抑制/二价反馈抑制、顺序
反馈抑制、协同反馈抑制、累计反馈抑制、同工酶反馈

抑制、操纵子、衰减子

1．简述糖代谢与脂类代谢的相互关系?
2．简述糖代谢与蛋白质代谢的相互关系?
3．简述蛋白质代谢与脂类代谢的相互关系?
4．以乳糖操纵子为例说明酶诱导合成的调控过程。
5. 以色氨酸操纵子为例说明衰减作用的机理。
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