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摘要　呼吸代谢的自组织功能表现在 ,底物自驱动的同化功能 ,固有的振荡性质 , 以及呼吸代

谢类型对生长发育的调控。提出了呼吸代谢可能起源于 C6-C3振荡以及遗传密码可能起源

于一种推测的“ tRNA复合体”的观点。
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由于呼吸代谢主要以糖为底物 ,在习惯上往往把它与糖代谢等同起来 ,并且认为它们

的功能仅仅是提供碳架和能量的异化作用 。然而 ,这是不确切的 。因为呼吸代谢是生物

的基本生理功能 ,而糖代谢则是它的生化基础 。关于呼吸代谢的性质 ,汤佩松(1979)曾经

指出 , “它不是一个单纯的异化过程 ,而是在异化过程中也存在着同化的逆流” 。当然 ,汤

氏并不是要把多种多样的 ,同化过程的具体生化反应 ,全都包括到呼吸代谢的概念之中 ,

而是把它作为一种基本生理功能来强调的。其后 ,汤佩松和肖敬平(1991)又进一步指出 ,

“呼吸代谢是细胞自组织的基础。”作者将沿着这个方向 ,作进一步的讨论。

1　底物自驱动的同化功能

作者在此用一个图解模式(图 1),来表示汤氏的呼吸代谢概念 。从图 1可见 ,在呼吸

图 1　汤氏呼吸代谢概念的图解模式

∑X i:中间代谢物;∑Y j:大分子;■S c:异化熵变;■S a:同化熵变;■Q:呼吸热;■W:生物功
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代谢的异化过程中 ,耗散物质和能量形成的还原力以及由于熵值的增加而形成的热力学

驱动力(Theremodynamic driving force)(Mathew s et al ,1990),将中间代谢物驱入同化流 ,

合成大分子以及形成有序结构 。这是一种明显的耗散结构 ,然而具有区别于一般耗散结

构的鲜明特点。这就是 ,尽管生物分子的同化是多种多样的 ,但是都以呼吸代谢底物碳架

的同化为基础。为了突出此特点 ,可将图 1简化为图 2。由于碳架同化流的驱动力完全

来自同一呼吸代谢底物。可以认为呼吸代谢具有一种“底物自驱动的同化功能” 。这正是

生命系统区别于一般耗散结构的特点之一。

图 2　呼吸化谢自驱动同化功能的示意图

∑Ci:中间代谢物碳架;∑Cj:大分子碳架;■S c:异化熵变;■S a:同化熵变

2　糖酵解振荡

不可逆过程热力学认为 ,在平衡点附近化学反应的熵产生趋于极小 ,并以平衡态为归

依 ,不可能产生任何有序结构(徐京华 , 1981)。而化学振荡可将反应驱向远离平衡点 ,有

大的熵产生 ,从而为产生有序结构创造了必要条件。Havesteen(1996)进一步指出 ,生化

振荡现象对细胞分裂和分化 、细胞内外信息传递以及生物钟功能等 ,均起着重要作用 。研

究得比较深入的生化振荡是糖酵解振荡 。

2.1　糖酵解振荡的多样性

Betz和 Chance(1964)首先在酵母菌内发现了糖酵解现象:有关核苷酸 ,如 NADH 、

ATP 、ADP 、AMP 的水平均处在振荡之中。以后的研究发现这种现象是非常复杂的 。在

酵母菌和大肠杆菌中 ,均观察到随着条件的变化振荡性质可能是:频率稳定的周期性的

(Periodic);两三种不同频率混合的 , 拟周期性的(Quasiperiodic);甚至是混沌性的

(Chaot ic),也就是它的频率和振幅是无规的 ,在现象上异常混乱并且永不重复 ,然而在相

空间里却有其固定的范围 ,表明其仍受某些深层次的因素决定性的控制。有意义的是 ,参

与糖酵解振荡的成员 ,无论其反应起于何处 ,最终都要进入上述各类振荡之中。因此它们

被称之为“吸引子(Attractor)” 。而在一定条件下 ,不同的振荡之间却是可以转变的

(Havesteen ,1996)。以上现象 , Boiteux(1993)称之为“糖酵解系统的时空自组织功能
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(Spat io tempo ral self-org anization of gly coly tic system)” 。当然 ,这也是呼吸代谢自组织功

能的基础。这个领域的最新进展是 ,在酵母菌和大肠杆菌中 ,均观察到一种“糖生成-糖

酵解来回换位(Glycogensis-glycoly sis flip f lop)”现象。也就是 ,在同一细胞内 ,当糖生成

反应进行时 ,糖酵解的关键酶 , 6-磷酸果糖(F6P)激酶和丙酮酸激酶均被抑制;反之 ,糖

生成的关键酶 , 1 ,6-二磷酸-果糖(F1 , 6P2)磷酸酯酶和磷酸丙酮酸羧化酶(包括 ATP :

草酰乙酸羧化酶等 3种功能相同酶的通名)就被抑制。这样 ,就避免了两个相反方向的反

应同时进行时 ,必然发生的浪费能量的无效循环。由于这种现象在原核细胞中就已经存

在 ,因而在呼吸代谢的起源上 ,可能有重要意义。

2.2　糖酵解振荡的根源

Boi teux(1993)曾经报道 ,这个振荡受 F1 ,6P2 和 F2 , 6P2 二者浓度的协同调节 。当它

们的水平分别达到各自的阈值时 ,F6P 激酶和丙酮酸激酶均被抑制 ,反应只向糖生成方向

进行;反之 ,当两者的水平分别达到相反方向的阈值时 ,果糖-1 ,6-二磷酸酶和磷酸丙酮

酸羧化酶就受到抑制 ,反应则转向糖酵解方向 。他强调应对这个复杂的振荡现象的根源 ,

作进一步的探索 。作者认为 ,其根源可能就在反应(1),这个步骤。显然 ,根据■G′的值 ,

这个反应倾向于由右向左。也就是倾向于糖生成方向。然而 Conn 和 Stumpf(1987)指

出 ,这个反应是由一个反应物生成两种产物。因此 ,其方向强烈受反应物和产物的浓度影

响。例如 ,当 F1 , 6P2 为0.1 mol·L
-1时 ,反应平衡时将保持起始浓度的 97%;而起始浓度

为1×10-4mol·L-1时 ,就只能保留 40%了 。作者再进一步计算出在起始浓度的变化过

程中 ,F1 , 6P2 在反应平衡时 ,保持其起始浓度的百分率的变化(表1)。表 1的结果和前人

的计算结果是一致的 。然而表 1的数据还显示出一个重要的特点 。当有利于 F1 ,6P2 浓

度上升的因素存在时 ,其糖生成方向不断加强 ,是一种正反馈过程;反之 ,当促其浓度下降

的条件出时 ,则糖酵解方向不断加强 ,同样是正反馈。这个反应步骤的特殊性质 ,可能是

产生振荡的根源 ,并且在代谢起源上可能起关键作用。

葡萄糖→→1 ,6二磷酸果糖 磷酸甘油醛+磷酸二羟基丙酮※※丙酮酸 , 　　(1)

■G′(标准自由能变)=+23 kJ(pH 7.0);

K eq(平衡常数)=1×10
-4
.

表 1　反应平衡时 F1 , 6P2 浓度为起始浓度的百分率

起始浓度

/ mmol·L -1
平衡时浓度

/ mmol·L -1
为起始浓度的

百分率/(%)

分解为丙糖的

百分率/(%)

103.0 100.0 97.0 3.0

52.0 50.0 95.7 4.3

11.1 10.0 90.4 9.6

5.8 5.0 86.4 13.6

1.4 1.0 69.6 30.4

0.9 0.5 57.1 42.9

0.3 0.1 39.7 60.3
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3　呼吸代谢类型对生长发育状态的调节和被调节

汤佩松(1979)曾经指出 , “呼吸代谢的多条途径在时间和空间上的不同强度和速度的

搭配 ,构成了生物体的代谢类型。作为一种基本的生理功能 ,代谢类型被基因通过酶来控

制 ,而代谢类型的改变又调节生长发育等其它生理功能” 。这个观点 ,在植物异养细胞的

呼吸代谢(汤佩松 ,1965)和绿色细胞在光下的暗呼吸 等研究中 ,均得到支持 。而在动物

生理关于肿瘤细胞呼吸代谢的研究中 ,可以找到更为有力的证据 。

早在 30 年代 ,Warburg(1930)就发现肿瘤细胞在由有 O2 条件下 ,却盛行着糖酵解 ,

大量产生乳酸 ,从而提出了由于肿瘤细胞氧化磷酸化缺陷 ,导致 Pasteur效应失效的假说 。

到了 80年代 ,大量研究结果表明 ,肿瘤细胞的氧化磷酸化的效率在试管中测试的结果 ,与

正常细胞无异(Pederson ,1978),却发现进入线粒体供氧化的底物不是丙酮酸 ,而是谷氨

酰胺。大量输入线粒体的谷氨酰胺 ,迅速经谷氨酸转化为α-酮戊二酸 ,并在三羧酸循环

中被氧化 。更令人感兴趣的是 ,由于苹果酸酶的活性很高 ,苹果酸氧化脱羧形成丙酮酸

后 ,反而反常地从线粒体向外输出(Fiskum ,1986)。作者认为 ,这种大量消耗糖 、蛋白质

和浪费能量的代谢类型 ,可能是不同类型癌症患者 ,最终都以营养耗竭而丧生的根本原

因。在癌症的治疗上 ,一个最棘手的问题是 ,采取放疗或化疗杀伤肿瘤细胞 ,必将波及正

常组织 ,而增加营养以增强患者抵抗力的措施 ,又主要由癌细胞受益 。在深入了解肿瘤细

胞代谢类型与正常细胞的基本差异及其调控条件的基础上 ,找出既能抑制肿瘤繁殖 ,又能

增进正常细胞活力 ,甚至将肿瘤良性化的生化方法 ,并非是不可能的 。

4　关于呼吸代谢的起源问题

生命系统是一个生物大分子的自组织系统。因此 ,生物大分子的进化 ,必然与其自组

织功能的进化同步 。目前学术界已形成一种共识 ,认为代谢出现在核酸和蛋白质之后

(Wolfe ,1995)。这个观点是颇值得商榷的。因为 ,在生命系统内 ,这些大分子只有通过呼

吸代谢提供碳架和能量方有可能形成 ,并且才能在不断地更新之中 ,持续稳定地执行其生

理功能。否则 ,就会像游离于其寄主代谢系统之外的病毒那样 ,只能是一种不能表现出任

何生命行为的 ,有机大分子而已。由此看来 ,代谢与核酸和蛋白质是同步进化的可能性更

大。

根据以上讨论 ,作者推测在地球的前生物时代里 ,可能存在某种类似糖生成-糖酵解

振荡的非酶促反应。为了与酶促反应相区别 ,在本文中暂称之为“C6 -C3 振荡” ,示意于

式(5)。

　　↑→→→→→┐　　　　 ↑→→→→→→┐

(CH2O)6
C6

※※※F1 , 6P2
C6　

GAP
C
3

+DHAP
C
3

※※※CH3CHOHCOOH
C3　　

. (5)

　　作这种推测的根据有:(1)糖酵解反应可以在非酶促下进行(Boiteux , 1993);(2)在

2.2节中已经证明了这种振荡的固有性质;(3)目前 ,地质化学和生物化学已有充分证据

表明 ,焦磷酸(PPi)在前生物期 ,可能在能量转换和偶联中扮演中心角色(Baltchef fsky et
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al ,1994)。这种现象不仅在微生物中普遍存在 ,而且在高等植物的糖酵解过程中 ,依然存

在着某种能利用 PP1的磷酸果糖激酶(Conn et al , 1987);(4)在 Miller(1953)进行的 ,摹拟

地球上有机物起源的电弧实验中 ,第一批 C3 化合物中 ,就有乳酸存在。作者的这个推测

较合理地解释了糖在地球上的起源 。由于糖是呼吸代谢底物 ,也是核酸和蛋白质碳架的

基本来源 ,因此可以认为 ,生命的起源是以糖的出现为契机的。

至于呼吸代谢酶系统的进化 ,则与遗传密码的起源密切相关 。在此也做一个初步探

讨。Crick(1968)指出 ,三联体密码是进化过程中出现的一种偶然事件 。但它究竟是怎样

一种偶然事件 ,依然是个谜。有关生命起源的学术界普遍接受一种观点 ,即:在 DNA和

蛋白质出现以前 ,曾经存在一个过渡的 RNA 世界(Wolfe , 1995)。作者推测 ,在所谓的

RNA 世界里 ,出现了某种原始的转移核糖核酸(tRNA)后 ,由于它们各自的特殊三叶草形

二级结构 ,其一端与某一种特定的氨基酸 ,另一端则与三个特定的游离核苷酸结合。后者

随后聚合为一个三聚体:“三核苷酸(Trinucleotide)” 。这样就形成了一种“ tRNA-氨基酸

-三核苷酸”复合体 。编码某种氨基酸的三联体密码就这样偶然地出现了 。当两个 tR-

NA复合体相结合时 ,它们中的两个 tRNA 先结合形成一种有聚合功能的核酶 ,在核糖体

RNA(rRNA)的协同作用下 ,催化两个复合体中的氨基酸之间以及三核苷酸之间的聚合 ,

形成“ tRNA-二肽-六核苷酸”复合体。如是反复 ,最终形成“ tRNA-蛋白质-信息核糖

核酸(mRNA)”复合体。当复合体解体后 , mRNA 和它编码的蛋白质就同时出现了。由

于只有分别结合 20种氨基酸的 tRNA可能形成这种复合体 ,并进一步聚合 ,所以在诸氨

基酸中 ,只有 20种氨基酸可以成为聚合蛋白质的单体 。作这种推测的依据主要有:(1)

tRNA的反密码子 ,既然可以识别 mRNA上的密码子 ,就有可能识别相应的游离核苷酸;

(2)Lake(1981)曾经推测 ,在以 mRNA为模板的翻译过程中 ,分别结合于核糖体 P 和 A

位点的两个氨酰-tRNA ,其 tRNA部分之间先形成一个键 ,使两个氨基酸处在适当位置

上 ,待氨基酸的聚合完毕后 ,两个 tRNA又再分开;(3)在核糖体内 ,起催化作用的不是蛋

白质而是 rRNA(Noller et al ,1990)。以上观点虽然仅仅是推测性的 ,但是对研究生命起

源问题 ,提出新思路和寻找新证据 ,可能是有用的 。

根据以上各节的讨论 ,作者认为深入探讨呼吸代谢的自组织功能 ,对解决生命科学中

的重大问题是很有必要的 。
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SELF-ORGANIZATION FUNCT ION OF

RESPIRATORY METABOLISM

Xiao Jingping

(Colleg e of Biotech , South China Agr.Univ., Guang zhou , 510642)

Abstract

Self-organizat ion function of respiratory metabolism is demonst rated by i ts subst rate auto-

driven anabolism nature , int rinsic oscillation property , and the control of g row th and devel-

opment by metabolic pat terns.A hypo thesis that respiratory metabolism could have originat-

ed from C6 -C3 oscillation , and that the genetic code originated f rom a kind of inferred

“ tRNA complex” is suggested.

Key words　respiratory metabolism;gly coiy sis;self-organization;biochemical oscillation;

tumor;origin of life
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