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LỜI GIỚI THIỆU 

Thực hiện một số điểu luật của Luật Giáo dục, Bộ Giáo dục và Đào tạo và 
Bộ Y tế đã bạn hành Chương trình khung đào tạo đại học ngành Y tế. Bộ Y tế tổ 
chức hiện soạn tài liệu dạy - học các môn cơ sở, chuyên môn và cơ bản chuyên 
ngành theo khung chương trình trên nhằm từng bước xây dựng bộ sách chuẩn 

phục vụ cho công tác đào tạo nhân lực y tế, 

thách Hóa sinh dược biên soạn dựa trên chương trình giáo dục của 

Trưởng Đại học Y Hà Nội và Bệ Y tế trên cơ sở chương trình khung dành cho đối 
tượng Cử nhân kỹ thuật xét nghiệm Y học đã được phê duyệt. Cuốn sách gồm 3 

phần chính: Cấu tạo chất, Chuyển hóa chất, Hóa sinh mô và cơ quan. 

Phần Cấu tạo chất trình bày về cấu tạo, tính chất và val trò của các chất 
hữu cơ cơ bản cấu tạo nên cđ thể sống và những khái niệm cơ bản về năng lượng 
sinh học. 

Phần Chuyển hóa chất trình bày về quá trình chuyển hóa của các chất 
carbohvdrat, lipid, acid amin và protein, acid nucleic và sinh tổng hợp protein, 

ai chuyên hóa và cơ chế tác dụng của hormon. 

Phần Hóa sinh mô và cơ quan trình bày quá trình chuyển hóa chất xảy ra 

ở các mô và cơ quan chủ yếu của cơ thể, thành phần hóa học của máu và một số 
dịch sinh học khác. 

Sách Móa sinh đã được Hội đồng chuyên môn thẩm định sách và tài liệu 

dạy học của Bộ Y tế thẩm định ngày 27/11/2010. Bộ Y tế ban hành làm tài liệu 

dạy học chính thức của ngành Y tế. Trong thời gian từ 3 đến 5 năm, sách phải 
được hiệu chỉnh, bổ sung và cập nhật. 

Bộ Y tế xin chân thành căm ơn các tác giả đã đành nhiều thời gian và công 
sức để hoàn thành cuốn sách này, cảm ơn PGS. 1S. Vũ Thị Phương và PGS. TS. 
Đào Kim Chi đã đọc và cho ý kiến phản biện để cuốn sách được hoàn chỉnh kịp 

thời phục vụ cho công tác đào tạo nhân lực ngành Y tế. 

Lần đầu xuất bản, chúng tôi mong nhận được ý kiến đóng góp của đồng 
nghiệp, các bạn sinh viên và độc giả để những lần xuất bản sau được hoàn 
thiện hơn. 

VỤ KHOA HỌC VÀ ĐÀO TẠO 

BỘ Y TẾ
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LỜI NÓI ĐẦU 

Háa sinh Y học là mãn Y học cđ sử nghiên cứu ban chất của sự sống, bao 
gêm cấu tạo và chuyên hóa chất trong tế bào sống ở điều kiện bình thường cũng 
như tình trạng bệnh lý. 

Cuồn giáo trình Hóa sinh này dùng cho đối tượng sinh viên đại hợc hệ Cử 
nhân Ký thuật xét nghiệm Y học được biên soạn dựa trên chương trình khung 

do Bộ Giáo dục và Đào tạo ban hành, bao gồm 3 phần: Cấu tạo chất, Chuyển 
hóa chất, Hóa sinh mô và cơ quan. 

Phần Câu tạo chất trình bày về cấu tạo, tính chất và vai trò của cac chất 
hữu cử eđ bản cấu tạo nên cơ thể sâng như carbonhydrat, lpid, acid amin và 

proLerm, acid nuc]eic, cấu trúc và chức năng của enzym, những khái niệm cơ bản 
về nàng lượng sình học. 

Phản Chuyển hóa chất trình bày về quá trình chuyển hóa của các chất 
carbohvdrat, lipid, acld amin và protein, acid nuclelc và sinh tông hợp proteim, 
sự chuyển hóa và cơ chế tác dụng của họormon., 

Phần Hóa sinh mô và cơ quan trình bày quá trình chuyển hóa chất xảy ra 

ở các mô và cơ quan chủ yếu của ecø thể, thành phần hóa học của máu và một số 
dịch sinh học khác. 

Hy vọng cuốn sách đáp ứng được nhu cầu học tập về Hóa sinh của sinh 
viên hệ Gử nhân Kỹ thuật Y học tại các Trường Đại học Y và Dược, Trường Đại 

học Kỹ thuật Y tế cùng như nhu cầu tham khảo của các độc giả quan tâm đến 
mẫn khoa hạc này. 

Trang lần xuất bản này, cuốn sách có thể có những khiếm khuyết, tập thể 
tác gia mong nhận được những ý kiến nhận xét và góp ý của bạn đọc để lần xuất 
bản sau của cuốn sách sẽ được hoàn thiện hơn. 

Thủy mặt các tác giá 

PGS.TS. Tạ Thành Văn
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Chương l 

ENZYM 

Enzwm là những chải xúc tác sinh học đặc hiệt của cơ thể sông, củ bản chất lũ 
protein, có tác dụng xúc tác cho hấu hết các nhắn ứng hoá sinh xảy ra trong cơ th sống, 

EnzIimH củ một sổ tính chất giảng các chất xúc tắc hod học thăng thưởng: 

— Các cnzym không bị tiêu hao và không được sinh ra thêm trang quả trính phản ứng. 

— Các cnzym không tạo ra phản ứng, nhưng chúng làm tảng đảng kẻ tốc độ 
phản ưng; tuy nhiền enzym không làm thay đổi hàng số cần bằng của phản ứng mủ né 

XIIE Tắ£ 

Enzwem có những tính chất khúc với các chất xúe túc hoi học thẳng thưởng: 

Enzym có bản chất là protein. 

- Các enzym có tính đặc hiệu cao (đặc hiệu tuyệt đổi] đổi với một cơ chất, nhưn 
cũng cỏ thể củ linh đặc hiệu rộng rãi hơm (đặc hiệu tương đổi) đổi với một vải cơ chất 

EÙ EU IFỦE gắn giệng nhau. 

— Các enzym thường hoại động ở vũng nhiệt độ và vùng pH nhất định. 

1. DANH PHÁP VÀ PHÁN LOẠI ENZYM 

1.1. Danh pháp 

Có đ cách gọi tên cnzym. 

1,1,1. Tên cư chất và thêm tiễn vĩ ngữ „se 

Vị dụ: cơ chất là IirẺ, LỄïI efiZyTm kà urease; cơ chất lả [rolein, tên ertzym lã proteiriase. 

1.1.3. Tên tác đụng tả thêm tiếp vĩ ngữ ase 

Vị dụ: tác dụng oxy hoá, tên cnzvm là axidase; tắc dịing trao đổi amin, tên enzym 

lä ñmino trarnsfcrase; Lắc dụng khử nhằm Ca, lên enzym là decarbaxylase, .
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1.1.3. Tên cơ chất, tác dụng và thêm tiếp vĩ ngữ ase 

Ví dụ: cơ chất là lactat, tác dụng khử hydro, tên enzym là lactat dehydrogenase; 

cơ chát là tyrosm, tác dụng khử nhóm CO›, tên enzym là tyrosin decarboxylase;... 

1.1.4. Tên thường gọi: cách gọi tên này không có tiếp vĩ ngữ ase. 

Ví dụ: pepsin. trypsin, chymotrypsm, ... 

1.2. Phân loại enzym 

Dẻ chuẩn hoá cách gọi tên và phân loại enzym, tiểu ban enzym (Enzyme 

Commission: EC) thuộc Hội Hoá sinh quốc tế (International Union of Biochemistry — 

LIB) đặt tên riêng và hệ thống cho từng enzym. Tên hệ thống mô tả bản chất của phản 
ứng mà enzym xúc tác và liên quan với sự mã hoá bảng chữ số. Tên riêng hay tên thực 

hành có thể giỗng như tên hệ thống nhưng thường đơn giản hơn để phù hợp với việc sứ 
dụng hàng ngày. 

Enzym dược phân chia thành 6 loại hay 6 lớp (class), mỗi lớp được chia thành các 

phân lớp (subclass), mỗi phân lớp được chia thành các dưới phân lớp (sub-subclass), 
mỗi dưới phân lớp gỗm một số enzym . 

Tên mà hoá cho mỗi enzym gồm 4 chữ số cách biệt nhau bởi dẫu chấm, phía 
trước + chữ số là chữ cái EC: chữ số thứ nhất chỉ loại (hay lớp) enzym, chữ số thứ hai 
chí phản lớp. chữ số thứ ba chỉ đưới phân lớp và chữ số thứ tư là chữ số đành cho từng 
cnzym trong dưới phân lớp. 

Vị dụ: enzym creatin kinase (CK) xúc tác phản Ứng: 

ATP + creatin — ADP + creatin phosphat 

Ky hiệu của enzvm CK: EC 2. 3. 3. 2. 

Enzyme coinrnission —— 

Class (transferase} 

Subclass (PhosphotransÍcrasc) 

Sub-subclass (Nhóm nhận 

là nhóm có Ni-tơ) 

Số thứ tự chữ số enzym 

trong sub-subelass 

Sáu loại enzym được sắp xếp theo thứ tự sau: 

1. Engym oxy hoá khử (axidoreducfase): là loại enzym xúc tác cho phản Ứng oxy 

hoä và phản ứng khử: 

AH:+BBA+BH;
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Ví dụ: các peroxIdase xúc tác nhân ứng: 

H;Õ: + ÀAH; —: Á + 2H: 

3. Enrypm vận chuyển Hhuám (iransferase): là loại en>ym xúc tác cho phản ứng 
vận chuyên một nhóm hoá học (không phải hydrp) giữa hai cơ chất theo phản ứng 
lủng quất sau; 

AX+B—>A+EBx 

Ví dụ: các amimotransferase chuyên nhóm -NH;¿ từ acid amin vào acid celonie 

(a5partat transaminase, alanin transferase,...) 

3. Ensym thuỷ nhân (hydrolase): là loại enzym xúc tác cho phản ứng cất đứt liên 

két cua chất hoá học bằng cách thuỷ phân, nghĩa là phản ứng có sự tham gia của phản tử 
nước théa nhắn ứng tông quát sau: 

AB + HạO -> AH + ROH 

Ví dụ: Esterase thuỷ phân liên kết este. 

Glucosidase thuỷ phân liên kết glycosid. 

Protcase thuỷ phân liên kết peptid trong phân từ protein. 

4. Enyym phân cất (yase): còn gọi là enzym tách nhóm, là loại enzym xúc tác 

phan ứng chuyển một nhóm hoá học khỏi một cơ chất mà không có sự tham gia của 
phân từ nước. Phản ứng tổng quát: 

AB>A+B 

Ví dụ: decarboxylase tách phân từ CO; 1ừ cơ chất. 

4. Fnzpm đông phân (isomeraseJ: là loại enzym Xúc tác cho nhản ứng hiển đổi 

uiữa các dạng đồng phần của chất hoá học. Phản ứng tông quát: 

ABC -> ACB 

Vị dụ : 

— Racemase: chuyên đạng đồng phân giữa đây D và đãy L. 

— Epimerase: chuyên dạng đồng phần epI. 

— ]somerase: chuyển dạng giữa nhóm cefton và nhóm aldehyd. 

— Mutase. chuyển nhóm hoá học giữa các nguyên tử trong một phần tử. 

__—Ố, EHqptm tông hợp (ligase hoặc synthrtase): là loại enzym xúc tác cho phản Ứng 
gân hai phân từ với nhau thành một phần từ lớn hơn và sử dụng ATP, phản mg tông 

quát nhứ sau: 

ATP ADP-+ Pi 

"`. `
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2. CÁU TRÚC PHẦN TỬ ENZYM 

2.1. Thành phân cầu tạo của cnzym 

3.1.1. Thành phần câu tạo của eH2)m 

Enzym là các prolein có khối lượng phân từ từ 12.000 đến hàng triệu đơn ví 
DĐaiton (Đa), Enzym được chìa thánh hai loại: enzym thuận và enzym tạp. 

En=ìw thuần (enzym một thành phần) là những enzym mà phân tứ chỉ do các gốc 
acId amin cảu Lạo nến và không đời hỏi các nhóm hoá học khác cho hoạt động xúc tác 

cua chúng. 

tuziw tạp (cn2zym hai thanh phần) là những enzym mã ngoài. thành phân protein. 
2+ 2+ _ 

phản Lư enzym còn có chất cộng tác gồm các ion kim loại như Fe” „Mgˆ.Mnˆ,zn 

. hoặc phân tử chất hữu cơ hoặc phức hợp chất hữu cơ và kim loại cảu tạo nên; nói 
cách khác. đó là những enzym đòi hỏi chất công tác trong hoạt động xúc tác của chúng. 

Trong phân tự cnzym tạp (còn gọi là holoenzym), phân protein được gọi là apoenzym, 

phầm chất cậng tác được gọi là coafactor: 

Holaenzym = Apøenzym + cofactor 

Phần ápoenzvm màng những đặc tính cơ bản của enzym; phân co/øcfor là chất 
phôi hợp của enzym, có vai trò bộ sung khả năng phản ứng vả khả năng xúc tác cho 

phản tư enzym. 

Những cofaetor đễ đảng tách ra khỏi phần apoenzym được gọi lÀ coenzym. 
Coenzym thường có trong thành _phần các enzvm thuộc loại oxy hoá khử và loại vận 

chuyển nhỏm. Một số cofactor gắn chặt vào phân tử enzym và không thẻ tách ra, được 

gọi là nhóm phụ (prosthetic group). 

Những enzym chứa kim loại hoặc đột hồi kim loại cho hoạt động của chúng được 
gọt lä enzym kim loại (metalloenzyrne). 

2.1.2, Trung tâm hoạt đỘHg CHAŒ €HIH 

Trung tâm hoại động hoặc vị trí hoạt động (active site) của enzym la một vùng 

dặc biết của enzym. có tác dụng gãn với cơ chất để xúc tác cho phản ứng làm biến đổi 

cơ chất thành sản phâm. Mỗi enzym có thế có một, hai hoặc vài trung tâm hoạt động. 
Trung tâm hoạt đồng của enzym gồm những nhóm hoá học và những liên kết tiếp xúc 
trực tiếp với cờ chất hoặc không tiếp xúc trực tiếp với cơ chất nhưng có chức năng trực 

tiếp trong quá trình xúc tác. 

Về thành phần cầu tạo, trung tâm hoạt động thường bao gồm các acid amin có các 
nhóm hoa học có hoạt tính cao [ví dụ như serin (có nhóm —OH), eystem (có nhóm — 

SH}, acid glutamlie (có nhóm y-COOT), lystn {có nhóm g- -NH,`).. -] - là những nhóm phân 

cục hoặc ion hoá, cô khả năng tạo liên kết hydro hoặc liên kết ion với cơ chất. 

Hai giá thuyết được đưa ra để giải thích mỗi quan hệ giữa trung tâm hoạt động của 

cnzym và cơ chải: (1) Giá thuyết “ổ khoá vá chìa khoá” (“lock and key”) của Fisher E. 
(1890) cho răng tương tác giữa enzym (E) và cơ chất {S5 = subtrate) đẻ tạo thành phức 

hợp cnzym - cơ chất (ES) giống như quan hệ giữa "ö khoá” và “chìa khoá”, nghĩa là 

14
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mội enzym chỉ xúc tác một cơ chất thích hợp, thuyết này giải thích về tính đặc hiệu 

tuyệt đôi của enzym nhưng không giải thích được tính đặc hiệu tương đối của enzym; 

(0a thuyết "mộ hình cảm ứng không gian" ("mduced ft model”) của Koshland D. E. 

(1955) cho răng trung tâm hoạt động của cnzym có tính mềm dẻo và linh hoạt, nó có thể 
biến đối cầu hình không gian trong quá trình tương tác với cơ chất sao cho phù hợp với 
cầu hình không gian của cơ chất để có thể tạo thành phức hợp enzym - cơ chất. 

La 
Cơ chất Cơ chất 

—> + —> 
“nh # 

Phức hợp anzym~ Phức hợp enzym_ 

cơ chất. cơ chất 

a b 

Hình 1.1. Mô hình "ổ khoá và chia khoá" của Fischer E. (a) và 
mô hình "cảm ửng không gian" của Kosland D.E. (b). 

2.2. Các dạng cầu trức cúa phần tử enzym 

2.2.1. Engym đơn chuỗi và enaym đa chuỗi 

Enzym đơn chuỗi (monomer) là enzym do một chuỗi polypcpud cầu tạo riên, ví 

đụ: hpase, pepsin, chymotrypsin, . 

Enzym đa chuỗi (oligomer hoặc polymer) là enzym do hai hoặc nhiều chuỗi 

polypeptid cầu tạo nên, ví dụ: aspartat transaminase (AST) gồm 2 chuỗi. alkalin 
phosphatase (ALP): 2 chuỗi, creatin kinase (CK): 2 chuỗi, lactat dehydrogenase (LDH): 

4 chuỗi. ATP synthetase: 12 chuỗi, glutamat dehydrogenase (GLDH): 40 chuỗi. 

2.2.2. Enrym dị lập thể (allosteric eH4)H€) 

Enzym đị lập thẻ là loại enzym mà phân tử của chúng ngoài trung tâm hoạt động 

còn có một hoặc vải vị trí dị lập thể; trung tâm hoạt động tiếp nhận cơ chất để xúc tác 

cho phản ứng enzym. trong khi vị trí dị lập thể tiếp nhận yếu tổ dị lập thẻ đê điều chỉnh 
hoạt động xúc tác của enzym. Vẻ cầu tạo phân tử, enzym dị lập thể có thể là loại enzym 

đơn chuỗi hoặc loại enzym đa chuỗi. Phản tử enzym đị lập thể có thể có vị trí đị lập thể 
dương hoặc vị tri đị lập thê âm hoặc cả hai. 

Khi vị trí đị lập thể dương tiếp nhận yếu tố dị lập thê dương A (chất hoạt haá) thì 

cầu hình enzym thay đôi theo hướng có lợi, enzym được hoạt hoá. ái lực enzym với cơ 
chất tăng lên, enzym gãn với cơ chất đề tạo thành phức hợp enzy1 - cơ chất tốt hơn và 
tốc độ phản ứng tăng lên. Khi vị trí đị lập thể âm tiếp nhận yêu tỏ đị lập thế âm 1 (chất 

ức chế) thì cầu hình enzym thay đổi theo hưởng có hại, enzym bị ức chế, ái lực enzym 
với cơ chất giảm đi và tốc độ phản ứng sẽ giảm.
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CÓ; = dai = Rại 

> ø 

D4) 
TeF 

"6 X2) == talas = 
Hinh 1.2. Tác dụng của yếu !Š dị lắp dân đương ôi và Hu hy tổ dị lập thể äm {1} 

trên enzym dị lập thê đơn chuỗi (a] và tác dụng của yêu lô dị lập thể dương (A) trên enzym 
di lâp thể đã chuối với sự hoạt hoá lan truyền tứ chuối thứ nhất sáng chuối tiến theêo {bị 

+5... Cúc dựng mẫn ft của eHE† ( lsaensyt hoặc ftasp) 

Trong cũng miột loài hoặc củng một cơ thẻ, có những enzym củng xúc tác một loại 

phún ứng hoá lục nhưng tăn tại dưới những dạng phân tử khác nhaấu và có những tính 
chút vật lý - hoá học khác nhau, Các dạng nhãn tư khác nhau của một loại enzym dược 
ti là 1502enzvm hoặc 1ã0zym 

Phần tử cnzym lactat dehydrogenase (LDH] có bên tiểu đơn vị, mỗi tiêu đơn vị 

dược cẩu tạo bứi một chuối polypeptid. Các chuối elypeptid này pằm 2 3 loại, dư hai pen 
khúc nhau tổng hợp nên: chuỗi nguồn gốc lim (H] vả chuỗi nguôn gốc cơ (M). Enzym 
LDH là loại enzvm tetramer do bón chuỗi palypentid cầu tạo nên, bởi vậy sự tả hợp 

uiữa hai laại chuối polypeptid H và M đã tạo thành năm dạng phản tử (isoenzym] của 
LBII1 khảc nhau. 

LDH, đa 4 chuối H tạa thành: HHHH 

LDH; de 3 chuỗi H và 1 chuối M tạo thánh: HHHM 

LDH; do 23 chuối H và 32 chuối M tạa thành: HHMIM 

LDH¿ đo 1 chuỗi H và 3 chuối M tạo thành: HMIMM 

LDH; (la 4 chuối MI tạn thành: MIMMIM 

LDH¡ được gi lá isO£Ttzv kiểu tỉm và LDH¿ được gọi là isocnzym kiểu gan. Các 

iszertzym nảy có hãng số Michaelis (Km) và tốc độ phản ứng tôi đa (Vmax} khác nhau. 

3.3.4, Các tiểu chất của eHšp 

Một số enzvm được tông hợp ở dạng chưa có hoạt tính (dạng không hoạt động] và 
dược gợi là các tiên cnzym [proenzvm hoặc zymapen). Các tiễn chất này khi được bải 

tiết vào mỗi trường của cự thể, chịu tắc dụng thuỷ phần của mỗi trưởng, bị cất đi mỗi 
đuận malypepuid vún chế lắp trung tầm hoại động nhằm bảo vệ trung tăm hoại động. lắm 
thù enzvm được hoại hoá và trở thành dạng enzym cả hoại tỉnh. 

lũ
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Các tiên enzvm có tên tiếp vĩ ngữ là “ogen". Ví dụ: những tiên enzym của đường 
tiêu hoá chưa có hoạt tính lá pepsinogen, trypsinogen và chymotrypsinogen,... ; san khi 
được hái tiẻt vào đường tiêu hoá những enzvm nảy sẽ bị thuy phân thành các enzym có 
hạt tỉnh tương ứng là pepsIn, trvpsin và chymôtrypsimn. Tiên en2ym có thẻ có tiếp đâu 
nuữ "vú, ví đụ: tiên enzym của thrombin là prothrombim. 

3.2.5. Phúc hợp du 0Hz12n 

Phúc hợp đa enzym (multienzym) là một phức hợp gồm. nhiều phần tử enzym 
khác nhau những có liên quan với nhan trong một quá trình chuyên hoá nhất định và kết 
tụ thành một khỏi. Các enzym trong phức hợp đa enzym không thê tách rời nhau bởi vỉ 
khi chúng tồn tại Tiếng biệt sẽ bị biên tính và mất hoạt tính. Sự kết tụ các en2zym tạo 
thành phức hợp đa enzym có tác dụng tầng cường sự cộng tác của chúng với nhau trong 
một quả trình hoặc một chuối chuyên hoá gồm nhiều phản ứng, lãm (tăng hiệu lực và 
thiệu tua xúc tác của chúng, 

Vị dụ: Chuỗi phản ứng chuyển pyruvat thành acetyl CoA gồm bắn ,phản ứng nỗi 
tiếp nhàu được xúc tác bơi nhức hợp đa enzym pyruvat dehydrogenase gồm ba enzym, 
pyruvat dehydropenase, dihydrelipoyl transaretylase và đihydrolipoyl dchydrogenase 
với bòn ¿oetzym là thiamin pyrophosnhat (TPP), acid lipaic, coenzym Á và NAD.. 

3. CÁU TRÚC VÀ CHỨC NĂNG CỦA CÁC COENZYM 

Các coenzym có chức năng là tham gia cùng enzym trong quá trính xúc tác. 
Co¿nzym thường có ái lực với enzym tương tự như ải lực của enzym với cơ chất; vì 

Vậy, coenzym Có. thẻ được coi như một cơ chất thứ hai trong phản ứng enZym. Một số 

cuenzm được gắn đông hoá trị với enzym và đám nhiệm chức năng như hoặc gần như 

xJ 111 haạt động của enzym trong quả trình xúc tác. 

1.1. Các coenzym oxy hoá khử 

Caenspm Niacin (nicatinic acid hap vitamin Bị): NAD” và NADP” 

Hai cocnzym này là nicotinanitd adenin đìnuclorid (NAÀAD”) và nieotnamid adenin 

dinueleotid phosphat (NADP”). Cáu túc của coenzym NADP” khác với coenzym 
NAD” là có thêm một gốc phosphat ở vị trí 2` của ribose trong phân tử adenosin 

nronophosphat. 

Chức năng của hai coenzyrm này là vận chuyển 2 điện tử và 1 protan HỈ giữa chất 
cho và chất nhận hydro trong phản ứng oxy hoá khử xúc tác bởi enzym dehydrogenase. 

H - 
H H 

;ade nine - adenine 
| “ CONH+ + - CONH; | —— ( ¡ + 1 

ì h 
"1Ï SÉS——— P— P— pribose tribnse——T†*ˆ— P—.ribose 

NAD” (Đang oxy hóa NADH (Đang khù 

Hinh 1.3. Công thức chữ và cơ chế hoạt động của coenzym NAD”. 
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adlenine adcnine 

rihtø———P—P— ribose — P—nibose 

1 NÑ 

+~+@H ‹ ;¿£E ——————® 

c- N-_ - C1: NNỰ H b =. H 

Ò 

FAD {Dạng oxy hóa FADH; (Dạng khủ 

Hình 1.4. Công thức chữ và cơ chế hoạt động của coenzym FAD 

Hai dạng coenzym của riboflavin là flavin mononucleotird {(FMN} và fiavin adenin 

dìnhieleotid (FAD). Chức năng cúa PFMN và FÁD là tham gia vào phản ứng oxy hoá khử 

băng cách trao đối 2 điện tử và 2H. 

Porphyrin Fe”` ( Co£Hzym hern) 

Coenzym hem là coenrzym của hệ thẳng cytoehrorn và coenzym của các cnzym; 
củtalase. p€roX1dase, monooxygenase và dioxygenase. 

Vai trò của coenzym hem là vận chuyển điện từ nhờ khả năng biến dỗi thuận 

nghịch giữa Fe” và Fe”: 
2+ + 

-e«e+Fe" Fe 

4Alctl liporc 

Acid lipoie là một acid béo chứa 2 nhóm sulfur (-SH). Aecid lpoic có phô biến 
trong các chất tự nhiên. Nó tham gia vào phức hợp đa enzym xúc tác quả trình khử 

carboxvl gxy hoá của pyruvat và œ-cefG glutaral. 

3.2. Các coenzym vận chuyên nhóm 

Thiamin pyropitasphat (TPP) vận chuyển nhóm CƠ; 

Thành phần của PP có thiamin (vitamin BỊ). TPP là coenzym của các enzym xúc 

tác phán ứng tách nhóm CỔ: của các acid ơ-cetonic (pyruvat hoặc œ-cetoglutarat}. Sư 

thiểu hụt thiamin ảnh hưởng chủ yếu đến hệ thần kinh ngoại biên, đường tiêu hoá và hệ 

thẳng tìm mạch. Thiamin có giá trị trong điều trị bệnh Beri-Beri, viêm thần kinh đo 
rượu. viêm thần kinh do thai nghén,... 

Coenzym A vận chuyến nhóm aeyl 

Coenzym A (viết tất là CoA-SH} có chứa acid pantotemc (vitamin B‹) trong thành 
phần hoá học. Coenzym A giữ vai trỏ trong chuyên hoá acid béo, thể cetonie, acetat và 

ac1d ammm. VÍ dụ: coenzym Á kết hợp với acelat để tạo nên “acetat boạt động" là acetyl 

CoA, chất này có thể kết hợp với oxaloacetat để tạo thành citrat — phản ứng mở đầu cho 
chu trình acid citric: coenzym A có thể tham gia vào quả trình sinh tổng hợp acid béo, 

sinh tùng hợp chalesterol và các horrmon steroid, ...
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š-qdenosyl-mrethioanin 

S-adenosyl-methipnim có tác dụng vận chuyên nhóm mcthyl —CH;. 

Biann 

Biotin là cocnzym của enzym catboxylase, enzym này xúc tác phản ửng gắn CO; 

(AW cathoxyl hoá), 

Pyriloxal phốsphat 

Pyridoxal phosphat là dẫn xuất của pxriđoxin (vitamin B6). Pyridoxa) phosphat là 

cùcnzym cua enzym trao đôi amin (vận chuyên nhóm amin của acid œ-amin ! cho acid 

œ-cetonie 2 để tạo thành acid œ-cetonie | và acid œ-amin 2), là coenzym của enzym khử 

carboxvl (khứ CÓ; của một số acid amin như 1yrosin, arginin, glutamat,...) 

R,—LH -CGGH Rị——EA0H 

NH; 

Acid amin 4. "_- Acii œ - cetnnir l 

_ 

Đụ Z⁄ " CH;—NH; 

s HO—Z” CH;—0—£) 
HO—+” H-—O—ÿ} HạC--.. | 

| N 
H,C- `N N- Transarsirase. ⁄ 

Pynidoxamin - P 
yridoxal- P — 7 

r 
„ NỊ 

Rị—CH-COGH Rị—f--€Q0H 

NHy ö 
Àci amin 2 Arid œ - cetnrie 2 

Hinh 1.5. Cơ chế hoạt động của pyridoxal phosphat 

4. CƠ CHẾ XÚC TÁC CỦA ENZYM 

4,1. Sự biến thiên năng lượng tự do (AG < f} 

Năng lượng tự do của một hệ thông phản ứng là năng lượng có thể tạo ra công có 
ích. Năng lượng tự do được ký hiệu là G. Một phản ứng hoá học chỉ có thẻ xảy ra theo 

chiều năng lượng tự do giảm, biến chất cá năng lượng tự đo cao thành chất có nức nâng 

lượng tự do thấp hơn. Điều này có nghĩa: điều kiện cần của một phản ứng hoá học có 

(hè xaụ ta là biển thiên năng lượng tự da nhỉi âm (210 < 0)- 

A+B=C+D 

Ố\) =Ơ›¿ —> AG =Ö¿T— nh < Ô 
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Tuy nhiên, đo vật chất có sức Ỳ về mặt hoá học nên một phản ứng dù có AO < Ô, 
vẫn chưa thẻ từ xay ra được. 

4.23. Sức % về mặt hoá học của vật chất 

Vật chất thường có sức ỳ vẻ mặt hoá học. Sức ÿ hoá học của vật chát do các yêu 
tÔ sat lạo nên: 

— Yẩu tô về entropy {sự chuyền động hỗn loạn của các phân tử vật chất), 

~ Lớp áo nước cản trở và có thê làm mát hoạt tính của cơ chất. 

Hinh thể không gian công kênh của cơ chất. 

— Sự sắp xếp chưa định hương của các nhóm chức năng trên nhân tử enzym. 

Vì vậy. một số phản ứng hoá học mặc dủ có điều kiện cân để xảy ra (AG < 0), 
nhưng phan ứng không xảy ra được. Phản ứng xảy ra khi có thêm điều kiện đủ, nghĩa là 

phái cung cấp cho hệ thống phản ứng một năng lượng để thăng sức ÿ hoá học của Vật 
chất. Năng lượng cần cung cấp ấy gọi là năng lượng hoại hoá, 

4.1. Năng lượng hoạt hoá 

Năng lượng hoạt hoá là năng lượng cần thiết để nâng tất cá các phản tử của l moi 

cơ chải œ nhiệt độ nhất định lên rang thái chuyên tiếp ở đình của hàng ráo năng lượng. 
làm cho phan ứng enzym có thể xảy ra. Ở trạng thải chuyển tiếp, mỗi phân tứ cơ chất có 

thể sẵn sàng tham gia vào sự tạo thành sản phẩm phản ứng. 

4.4. Cơ chế tác dụng của en2ym 

I:nzym fớmt giảm nẵng lượng hoạt hoa của phân ứng, để các cơ chất dễ đảng đạt 

dược mức nâng lượng đưa phản ứng vào trạng thải chuyên tiến, từ đó phản ứng có thê xảy 
ra. Tốc độ của phản ứng phụ thuộc vào số các phản tử cơ chất vượt qua hàng rảo năng 
luan dụa4 nhắn ứng vàp trạng thải chuyển tiếp. 

Enzym làm giảm năng lượng hoạt hoá của phản ứng hằng cách kết hợp với cơ chất 

tạo thành phức hợp enzym - cơ chất (E-Š) và phản ứng enzym xúc tác qua 2 bước sau: 

E+S«xzES +>E+P 

(a) (b) 

E là enzym, S là cơ chất, ES là phức hợp enzym-cơ chất và P là sản phẩm của phản 
ứng. Như vậy, enzym có tác dụng biển một phản ứng hoá học đơm thuần thành một phản 

ừng hoá học qua 2 bước đề tạo thành phức hợp enzym-cơ chất, hai phản ứng nảy đồi hói 

nảng lượng hoạt hoá thấp hơn rất nhiều so với phản ứng không có sự xúc tác của enzym. 

Tóm lại. bằng cách tạo ra phức hợn ES, enzym chỉ cân năng lượng. hoại hoá rất 

nho cũng có thể thúc đây nhản ứng xay ra. Do đó, các phản ứng erZym để dàng Xây Tả 

trang điều kiện nhiệt độ sinh lý của cơ thể, 

ĐP,
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Trạng thái chuyển tiếp 
Nâng tb 
tư dung Ì —— — xZÃð~------ xẻ mm 

tư do 

(G) Mức năng lượng giảm đi 
^G không khi có xúc tác của enzym 

có enzym 

ẢG Khi có xúc 
8" = se> 1... -..------L— tắc của enzym 

Tiến trình phản ứng 

Hinh 1.6. Cơ chế tác dụng của enzym 

5. ĐỘNG HỌC ENZYM 

5,1. Tắc độ phán ứng enzym 

Định nghĩa tốc độ phản ứng enzpm: tốc độ phản ứng của enzym là lượng cơ chất 

bị biến đôi dưới tác dụng của enzym trong một phút ở nhiệt độ 25°C với các điều kiện 

khác cược chuẩn hoả. 

Đơn vị đo tắc độ phản ứng enzpm: là đơn vị hoạt độ enzym, được thê hiện băng 
đơn vị quốc tẻ (International Units, IU hoặc J) và được định nghĩa là lượng enzym làm 

biên đôi 1 umọl cơ chất thành sản phẩm trong 1 phút ở 25C với các điều kiện đã được 
chuẩn hoá. 

Tốc độ ban đầu: tộc độ ban đầu của một phản ứng enzym (được ký hiệu là v). là 
tốc độ phán ứng enzym ở những phút đầu tiên của phán ứng, khi mà tốc độ phản ứng 

chưa bị ảnh hưởng bởi sự biến đôi của nhiệt độ, pH, nông độ sản phâm phản ứng,... ; và 

tác độ bạn dẫu tăng lên rmnột cách tuyển tính. Hoạt độ enzym được đo một cách chính 

xác ở tốc độ ban đầu, nghĩa là được đo trong khoảng 5 phút đầu tiên của phản ứng. 

Tắc độ cực ấn: với mội nông độ enzym thích hợp, nhiệt độ và pH thích hợp, khí 
nông độ cơ chất tăng thì tốc độ phản ứng tầng. Tại thời điểm các phân tư enzym đều bão 

hoa cơ chất thì tốc độ phản ứng đạt tốc độ tôi đa (Vmax). 

5.2. Thuyết Michaelis-Menten 

Năm 1913, Michaelis và M[cnten đưa ra giả thuyết về vai trò của nồng độ cơ chất 
trong việc hình thành phức hợp cnZym — cơ chất. 

Sự liền quan giữa enzym, cơ chất và sản phẩm phán ứng được thể hiện bằng 
phường trình sau: 

2I
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kị k; 
E+S«<>ES-»E+P 

kẻ; 

Ỳ 
K fẾì 

Hinh 1.7. Độ Ihị Michaelis-Menten về sự phụ thuộc của tốc độ phản ứng với nông độ cơ chát 

Km là hãng số Michaclis của enzym đối với cơ chất. Kụ có giá trị hãng nông 
đó cơ chất cán thiết để tác độ phản ứng (v) đạt bằng 1⁄2 tắc độ tôi đa (V„„„). Kụ được 

tính băng mai¿;L, 

— Mỗi enzym có một hãng số Kụ, nó thế hiện ái lực của cnzym đổi với cơ chải: 
Ku cảng nhỏ, ái lực của enzym đổi với cơ chất cảng lớn, bởi vì chỉ cân một lượng cơ 

chất rät nhà, tốc độ phản ứng đã đạt 1/2 tốc độ tôi đa, 

—_ Phản ứng enzym muốn đạt được Vmax thì nông đệ cơ chất phải > 100 lần Kụ. 

Phương trình và đồ thị Lineweaver - Rurk; 

V„av rất khó có thể được xác định một cách chính xác từ để thị hvperbol của 

Míichaclis - Mienten. V vậy, Lineweaver-Burk đã cải tiện nhương trình Micchaelis - 

Menten băng cách nghịch đảo phương trình này và từ đó thu được đồ thị sau: 

1 ng = T + 1}. 

v _ IS] Vụ 

1y, 

1/W, KH 
Ì “ ca —¬...- 

1V, 
—K, _ 

Hinh 1.8. Đỏ thị Lineweaver-Burk 

148) 

Y nghĩa của đồ thị Lineweaver-Burk: Đỏ thị này đã biến đồ thị hyperbol thành đỗ 
thị tuyên tỉnh (dạng thăng) và từ đẻ có thể tìm Kụ và V„„„ một cách để dàng. 

¬¬
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6. CÁC YÊU TÔ ẢNH HƯỚNG ĐÈN HOẠT ĐỌNG CÚA ENZVYM 

6.1, Nẵng độ cơ chất 

Sự ảnh hướng của nồng độ cơ chất đến hoạt động enzym đã được mô tâ ở phần 

đồng học enzym với phương trình và đồ thị Mechaelis-Menten. 

6.2. Nẵng độ cnzym 

: Nông độ enzym ảnh hưởng đến tốc dộ phản ứng cnzym. Với cùng một lượng cơ 
chất. tác độ phan ứng enzym lăng khi tăng nông độ enzym và ngược lại. Tuy nhiên, giả 
trị Ki không bị phụ thuộc vào nông độ enz»1m. 

6.3. Nhiệt độ 

Nhiệt độ tăng thường làm tăng tốc độ phản ứng hoá học đo gây tăng sự chuyển 

dộng của các phân tử, làm tăng sở va chạm hiệu quả của các phân tứ cnzym và cơ chất 
dẳng thời cung cấp năng lượng cho phản ứng. Tuy nhiên, sau khi đạt được tôe độ tối đa, 

tốc độ phan ứng giảm dẫn bởi vì bản chất của enzym là protein nên khi nhiệt độ tăng 

cao sẽ dân đến biến tính protein, làm mắt hoạt tính xúc tác của enzym. Hầu hết các 

¿nzymt cố một ranh giớt nhiệt độ tối ru giỗng như điều kiện nhiệt độ sinh lý của cơ thể. 

Sự biến tỉnh bặt đầu xây rụ ở nhiệt độ rừ 40 - S0°C và ở những nhiệt độ cao hơn. Thời 

tiản tiếp xúc với nhiệt độ cũng ảnh hưởng ¡ đến sự hoạt động của enzym. Enzym có thể 

chịu đưng được nhiệt độ cao hơn nhiệt độ tối ưu trong một thời gian ngăn. Nói chung. ở 
ranh giới nhiệt độ mà phân tử enzym chưa bị biển tính, khi tăng nhiệt độ lên 10°C thì 

tóc độ phan ứng tăng gấp hai lần. 

Các mẫu huyết tương có thẻ được bảo quản ở nhiệt độ trong tủ lạnh (0Ÿ + 4°C) 
hoặc đồng lạnh trong một thời gian nhất định mà các enzym không bị mắt hoạt tính. 

Ius nhiễn, không nên đông lạnh rồi lại làm tan enzym nhiêu lần bởi vì điều nảy có thế 
gáy biển tính protein enzym. 

V 

L Í 1 | 

Ũ 1D 3D 5Ð 70 

Nhiệt độ (ÚC) 

Hình 1.8. Ảnh hưởng của nhiệt độ trên tốc độ phản ứng enzym 

Ở các vì khuẩn sống tại đáy biến nóng hoặc suỗi nước nóng. người 1a đã phát hiện 
được một số enzym bên với nhiệt, có khả năng chịu nhiệt rất cao. 
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6.4. pH mỗi trường 

Bán chất của các enzym là protein nền chúng mang điện. Các mức độ pH khắc 

nghiệt cp thể làm biển tỉnh enzym hoặc anh hưởng đẻn trạng thát lon hoà của enzym. Vị 
vậy, mỗi enzym chỉ hoạt động trong một ranh giới pH đặc hiệu và hoạt động tôi ưu ở 
mội p1{ đặc hiệu. Hầu hết các phản ứng enzym xảy ra trong một giới hạn pH khoảng 7 - 
8. nhưng có một số enzvm hoạt động trong một giới hạn nH rộng hơn. 

taJ 8) 

Hình 1,10. Ảnh hướng của pH đén toc độ phản ứng enzym 
(a¿ pH tối ưu của pepsin và (b) pH tối ưu của trypsin 

5. Các chất hoạt hoá 

Các chất hoạt hoá là các chất làm tăng tắc độ của phản ứng enzym hoặc làm cho 
¿nzym ở trạng thái không hoạt động trở thành trạng thái “hoạt ,động. Các chất hoạt hoá 

cưa enZym thường là các kim loại (Ca, Fe Mỹ”, Mn“”, Zn”” và K”) hoặc á kim (Br 
và CL]. Cơ chế hoạt động của các chất hoạt hoá là tạo nên một vị trí hoạt động tích điện 

dương để có thế tác động vào các nhóm tích điện âm của cơ chất. Các chất hoạt hoá 
khác có vai trò làm thay đổi cầu hình không glan của enzym, làm ổn định cầu trúc bậc 

ba và bậc bốn của phân từ enzym, làm cnzym để gắn với cơ chất, . 

6.6. Các chất ức chế 

Chất ức chế là những chất khi kết hợp với enzym có tác dụng ức chế hoạt động 
cua enzym. nghĩa là làm giảm hoặc làm mất hoạt tính của enzym. 

Út chế cạnh tranh: úc chế cạnh tranh là sự ức chè của những chất có cầu trúc 

tương tị như phản tử cơ chất và cạnh tranh với cơ chất để gẫn vào trung tập hoạt dòng 
cua enzvim, Sự ức chế cạnh tranh có khả năng thuận nghịch. Vì vậy, có thẻ khắc phục 

dược sự ức chế cạnh tranh bằng cách tảng nông độ cơ chất; khi cơ chất nhiều hơn, chúng 
sẽ cạnh tranh với chất ức chế để gần vào trung tầm hoạt động. 

ác chỗ không cụanh tranh: sự ứe chế không cạnh tranh xảy ra khi chất ức chế gắn 
vào enzym ở một vị trí không phải trung tâm hoạt động. Sự gẫn nảy gây nên sự thay đói 
căn tỉnh không gian của cầu trúc phân tử enzym, tàm cho trung tâm hoạt động cũng bị 
thay đôi và không thẻ tiếp nhận được cơ chất hoặc nêu đã tiếp nhận cơ chất cũng không 
thẻ biến đôi cơ chất thành sản phẩm. Sự tăng nẳng độ cơ chát không ảnh hường đến sự 

gắn cưa ức chế không cạnh tranh vào phân từ cnzvm. Bởi vậy, không thể khắc phục được 

tnh trạng ức chế bằng cách tăng nòng độ cơ chất. 

H
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CẤU HỎI LƯỢNG GIÁ 

1. Trình bảy cách gọi tên và phân loại enzym theo phân loại quốc tế, cho ví dụ 

mi loại. 

Bờ
 . Trình bảy thành phần cầu tạo của enzym. 

3. Trinh bày trung tâm hoạt động của cnzym. 

4. Trình bày các đạng cầu trúc của phân tử enzym. 

5. Trinh bảy cơ chế hoạt động của enzym. 

6. Trình bày ánh hưởng của nông độ cơ chất đến hoạt động của enzym. 

7. Trình bày ánh hướng của nhiệt độ và pH đến hoạt động của enzym. 

8 . Trình bày ảnh hường của yếu tố hoạt hoá và yếu tô ức chế đến hoạt động của enzym, 
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Chương lÍ 

HOÁ SINH HORMON 

Hoarmon là những chắt hữu cơ được sản xuất ra với lượng rất nhỏ bởi những tê 
la của Tuyến nội tiết. Horman được bài LIẾT trực tiếp vảo mẫu và được vận chuyên tửi 

cúc bả phận khác nhau của cứ thẻ gọi lả cœ quan nhận hay cơ quan dịch và ở đó, 

liarman tạo ra những tác dụng sinh học. Hommon kiểm soát các quá trinh chuyên hoá 
các chát xá những chức phận khác nhau như: sự phát triển tế bảo vả mỗ, lroạt động của 
Iim-huyết áp, sự có bón dạ dây ruột, bài tiết sữa và hệ thẳng sinh sản, chức nhận 

thăn.. x.v. Xhư vậy, hamnen là mùi loại tín hiệu piữa các lễ, bảo giúp các tế bảo trong cơ 
thẻ sũnt củ sự hợn tác, thông tin điều chính lẫn nhau nhằm định hưởng chủ sự phản 

chu, chuyển hoá của các mỗ vả cơ thể. 

{1 động vật, tín hiệu giữa các tử bảo có thể chia lá 3 loại đựa trên khoảng cách 

uiữa vị trí chất được bài tiết và vị trí mà chất đó thể hiện tác dụng. 

+ Hamnan hay chất nội tiết là những chất hữu cứ tắc động lên những tể hảo ử xa 

vị trí mà nó dược sản xuất ra (các tuyến nội tiết), honnon được vận chuyển trong máu tử 
tuyển nội tiết đến cơ quan địch. 

+ Tín hiểu tại chỗ (paracrine sipnaling}: các chất hữu cơ được giải phòng ra túc 
dụng ngay trên những tế bảo gần kẻ VỚI, tế hào sản xuất ra nẻ, không cần sự vận chuyên 
bơi đêng máu Tế bảa thần kinh bài tiết các chất vào khe svnap-là chỗ tiến kiắp giữa 
những tẻ bảo thản kinh-đẻ kích thích những tế bảo thần kinh gắn kẻ hoặc từ tế hảo thắn 
kinh tới tế hảo cơ gây ức chế hoặc kích thích ca cơ qua kiểu tín hiệu tại chỗ. Các chất 
thuộc loại tín hiệu nảy là chất đẫn truyền thân kinh (neurotransmitter)}, Tế bảo thần kinh 

cũng bải tiết những hormon thân kinh (neurahormen). 

+ Tin hiệu tự thần (autocrine siennling}: tế bảo đản ứng với các chất da hán thần 
tẺ bảo đủ tổng hợp và hài tiết ra. Nhiều yếu tô tăng trưởng hoạt động theo kiểu nảy. Các 
tẻ bảo nuôi cây thường tiết ra các chất để kịch thích bản thân chúng phát triển và tăng 
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sinh. Các tế bảo khối u cũng giải phóng ra các yếu tố phát triển đẻ kích thích sự tăng 
sinh quá mức dân tới sự hình thành quân thê khỗi u. 

Những chất kể trên (hormon, hormon thần kinh, chất dẫn truyền thần kinh và 
hormon tại chỗ) gọi là những chất truyền tin thử nhất hay chất truyền tin ngoài tế bảo 

(phân biệt với những chất truyền tin thứ hai hay những chất truyền tin trong tê hào). 

Bài tiết hormon theo nhịp sinh học, nghĩa là nồng độ hormon trong máu thay đối 
theo chu kỳ. Nhịp sinh học của sự bài tiết hormon có thể theo giờ (LH, testosteron), 

theo ngày (cortisol), theo tháng (các hormon sinh dục nữ), theo mủa (thyroxin). Sự thay 
dối nồng độ hormon trong máu theo nhịp sinh học cùng với nông độ rất thấp của chúng 

trong máu (ở mức nanogam hoặc picogam) làm cho việc định lượng hormon rất khó 

khân dòi hỏi những kỹ thuật có độ nhạy cao và trang thiết bị đất tiên. 

1. PHAN LOẠI HORMON 

Hormon có thê phân loại theo câu tạo hoá học hoặc phân loại theo cơ chế tác dụng. 

1.1. Phân loại theo cấu tạo hoá học 

Hormon là peptid và protein: thuộc loại này có những hormon' có từ 3 đến 200 

acid amin, bao pằm các hormon của tuyến vùng dưởi đôi, tuyên yên, tuyến tụy. 

Hormon là dẫn xuất của qcid gmin: thuộc loại này có hormon của tuyển giáp và 

tuyến tuy thượng thận. 

Harmont sierofd; sôm tbormon của tuyên vỏ thượng thận, tuyển sinh dục nam và nữ, 

Nhằm Eicosanoid: những chất này là đẫn xuất của acid arachidonic - một acid 
béo có 20 carbon với nhiều liên kết đôi. Eicosanoid có 3 phân nhóm: prostaglandin, 

leucotrien va thromboxan. 

I.2. Phân loại thco cơ chế tác dụng 

Tất cả các hormon dêều tác dụng lên tế bào đích qua chất thụ thể đặc hiệu 
(receptor) ở tế bào đích. Mỗi loại tế bào có cách kết hợp riêng giữa chát thụ thể với 
hormon. Căn cứ vào vị trí khu trú của chất thụ thê (ở màng tế bào hoặc trong tế bào) và 

tính chất hoà tan của hormon mà hormon được phân thành hai nhóm. 

Nhóm kết hợp với chất thụ thể nội bào: gồm các hormon steroid và hormon 

tuyên giáp, : 

Nhám kết hợp với chất thụ thể ở màng tế bào: gồm các hormon peptid và các 
hormon dẫn xuất của acid amin. Nhóm này lại chia thành các phần nhóm tuy thuộc chất 

thông tin thứ hai tham gia vào cơ chế tác dụng của hormon.
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.CØ CHẾ TẮC DỤNG CỦA HORMON 

.1. Tác dụng của hormon sieroid và hormaon tuyến giáp 

Ehức hp. 

vẫn charyÊn 

lự
c 

x
i
 

Hinh 3.1, Cơ chế tác dụng của hgrmon steroidl 

Harmmøn sieroid (vi dụ: estrogen, propesteron, carlisol) và hormaon tuyên giáp khủ 
lăn irang nước nÈn vận chuyên trong máu tới tẻ bảo đích nhữ chất vận chuyên đặc hiệu: 

(protein). Tại tế bảo đích, những hormon nảy khuyếch tán qua mảng tẻ bảo và kết hợp 
vữi protein thụ thẻ trang bảo tương hoặc trang nhân tủ bảo. 

Phức hựp hormon-chắt thụ thể tắc dụng như một chất thông tin nội bảo (chát 
thông tin thử hai) và gắn vào một vũng đặc hiệu của DNA nhân gọi là vùng nhảy cảm 

vải harman (HRE = hormone responsive clement), Sự gắn này làm hoạt hoá mỗi số gen 
cuu [NA dẫn tới tăng cưởng sao chép mRNA nhà RNA polymerase vá qua đó lũng 
cương sự tông hp pratein đặc hiệu mới (hình 2.1]. 

3.1. Tác dụng harminn piepitid và amin 

Phần lớn cấc húrmen thuộc nhằm nảy tăn trang nước, khủng cản chất vận chuyến 
trang màu, cẻ Hiời gian bản huy ngắn Cúc hormon không dễ đẳng qua Triẳnh tẻ bảo vá 

gân với chất thụ thể ở tảng bảo tương của tế bão địch. Sự kết hợp này lắm xuất hiện 
mặt chất được gọi là chất thông tỉn thứ hai ứ nội hảo. AMP vòng (cAMP) là chất thông 

tin thử hai đã được biết rõ nhất, Các chất thông tin thứ hai sẽ khuyếch đại tín hiệu 
honmran qua Việc hoạt húa các enzym nội bảo hoặc tác động đến các quả trình chuxeni 

luiá đậc biệt, dẫn đến thẻ hiện tác dụng hanmen. 

Cứ chẻ tăng gluease mảu của epinephrin là vì dụ điển hình mình họa tác dụng của 

line thủng qua cAMP 
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TẾ BẢO GAN ` 

AIP "'=- 
„LH ) 

Hinh 3.3. Ca chế qãy tăng đường 2 zS 
tiểu của epinephitn (xdrarralin] —. 

Giucoee máu |_ TẾ ÔÖÖx phản Bí] 

Cơ chế này được Sutherland khám phả vào năm 1950 và đã chứng mình rằng 

vịnnephirin kích thích sự hoạt động của glycogen phúsphorylase thủng qua cAMIP 

(ilycogen phosphorvlase tăng nhân giải glycogcn thành glucose I-phosnhat và dẫn tới 
täi tạo pÏueose. Hình 3.3 chỉ rõ một loạt phản tp từ giai đoạn kịch thích đâu tiện của 
nội nhân lử +pinephrin Lới Sự tũng nẵng độ glucose máu thẳng qua sự khuyếch đại tác 

dụng harmon gắn với chất thụ thẻ, Nhờ cách nãy mà từ một nhân tử hormon có thẻ làm 

thay đổi hoạt động xúc tác của hãng nghìn nhân tử enzym. 

3, HUHEXION PROTEIN, PGLYFEFTIH 

3.1. Hurmon tuyển yên 

3.1.1. Hurman của tuyển yên trước 

*# Harnunn tăng trưửng (GÌ = granth liarmane hoặc STHH # somatranin húmiane]. 

Là palsneptid gốm 191 acbkl amin với 2 cầu nổi disulfua (acid amin 53 và 164, 

acid nmin |R§3 và 1§51. GH củ cầu tạo rất giông với prolaclin của người và húrman 

lictnten của rau Thai
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Hình 2.3. Cầu trúc harmen tăng trưởng ở người 

GH cá tác dụng lên chuyên haá glueid, lipid, protid và điện giải của nhiều mô, 

như: mỏ cơ. mö mỡ và gan. GH cỏ tác dụng lên sự phát triển của cơ thể. Thiếu GH dẫn 

đến hiện tượng làn. Thời gian hán huỷ của GÌ4 trong huyết tương người là 30 - 20 phút 
và dòng độ trung bình từ 2 - 4 ng/ml ở người trường thành, 

* #forman kích thích tầng hon sữa (Pralacln ~ PRL huặc LTH = luteotropic hormone) 

Là một chuỗi polypeptid 199 acid amin, trọng lượng phân tự = 23000 Da, Cầu 

trúc bậc một và hoạt động của LTH có nhiều giông nhau với GH và hormmon tạo sữa 

nguồn góc rau thai. LTH tác dụng chủ yêu lên tuyến vũ để tạo sữa sau đẻ. 

* Hormon hướng sinh dục (GHH = Œoradotropin hormone) 

Những hormon hướng sinh dục gồm hormon kích thích nang trứng (FSH-follicle 
suimulating hormone) và hormon kích thích hoảng thể (LH-luteinizing hormon) có bản 

chất là elueoproten, gồm hai tiểu đơn vị œ và . LH và EFSH có cầu trúc giống TSH và 
HCG (hình 24). Tiểu đơn vị œ rất giống nhau ở 4 loại harmon này và là chuỗi 
polypepdd 92 acid amin. Tính đặc hiệu của mỗi hormon do sự khác nhau về cầu trúc 

cưa chuỗi {I. 

121 
J5 

LÊN | HS | Li/N Lẹt 

Coon#P COOnh 

N 
CGOCH # H,M CCGOHI % 

s2 

12 
"17 CDOH § 

HA TsH 
› HN GH # 

nh CoOn hủ GQÓH 
9z 3à 

Hình 2.4. Cấu trúc HCG, FSH, LH và TSH
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Hormon kích thích nìng trứng (FSH — Foilicle sHimulaling BotHOHe) 

— Trọng lượng phân tử : 32000 Da. nòng độ trong huyết tương: 2-5 tmLÍmL, ở 

thời điểm rụng trúng FSH có nông độ 5-10 mU/ mÌL. 

—_ PFSH làm nhanh sự trưởng thành của nang trứng, tăng giải phóng estrogen ở nữ, 

làm to tỉnh hoàn nhưng không làm tăng số lượng tình trùng và không làm tăng hoại 

đồng cua tế bản kế ở nam giới. 

lharmon kích thích hoàng thê (LH = Luleuùuzing hormone) 

—_ Trọng lượng phản tử : 28500 Da. Nông độ cơ bản khoảng 2-5mU/mL huyết 

tương, Ở thời điểm đỉnh của thời kỷ rụng trứng, nỗng độ LH tăng đến 16-25 mU/mL. 

—_ Ở nữ. LH phối hợp với FSH gây rụng trứng và phát triển hoàng thể, kích thích 
hài tiết estrogen và progesferone. 

* Hormton kích thích tuyến giáp (TSH = thyroide sitmulating hormone) 

Trọng lượng phân tử : 28000 Da. gồm 2 chuỗi polypepuid: chuỗi œ (92 acid amin), 

chuỗi B (112 acid amin). Nông độ trung bình là 3 ng/ml huyết tương. TSH tham gia 

nhiều giải đoạn của quá trình tông hợp các hormcn giáp trạng. 

* Hormon kích thích tuyỄn uở thượng thân (ACTH: 1dreHo-corficotropiH hormone) 

ACTH người là polypcptid, gồm 39 acid amin_ Trọng lượng phân tử : 4500 Da. 

Duan pnepbd dầu 24 acid amin giống nhau ở nhiều loài động vật và người. Đoạn peptid 

còn lại không có tác dụng sinh học, thay đổi théo nguỗn góc động vật (Hình 2.5). 

ACTH có nhiều tác dụng: kích thích vỏ thượng thận bài tiết các hormon chuyển 

hoá plucose, kích thích tạo melamn do ACTH có cầu tạo tương tự œMISH và điều nảy 

giai thích về nguyên nhân gây xạm đa trong bệnh Addison. Chuỗi peptid có § acid amin 

tá -LÔ) có hoạt động của MSH, 

t.MSH 

Hoạt đăng 
hh 13 sim ĐC 

2ã 

Đặc hieu 
sả của loài 

d9 
AŒTH 

Hình 2.5. Cầu tạo hoá học của ACTH 
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3.1.3. Harman củu tuyển yên giữa 

Thuỷ giữa tuyển yên bài tiết œ-MSH (Harman kích thích hắc tổ bảo = 
Melanocxte stimulating húr mone}. Tuyển yên người lớn thiểu thuỷ giữa vị vậy không 
CŨ 0 MISH ở huyết tưng và tuyển yên người. 

3.1.3, Hfartton của FUYỄN Viễn sửa 

Hai hormian peptid có mật ở thuỷ sau tuyển xen là axytdcin và vasapressin. Dây là 

hại hormon được tách chiết, tính chế và tông hựp đầu tiên (Vincent [tu Vigncaud, giải 

thương Nohvl, 1934). Chúng được lòng hợp tử tế bảo thân kinh vùng đưới đổi, di 
chuyền dạc bả trên thị và được dự trữ ở các nang, sẽ được giải phông tuỷ theo sự kích 
tliich thích hạp 

— Masonressin: là hormion chúng lợi niệu (ADH = Antidiurelie lormone]. 

[L.ủ netid có Ở acid an, 

Tác dụng: giảm bài tiết nước tiểu đo tăng cường tải hấp thu nước ở ông thận vá 
lắm ca mạch nên có tác dụng tảng huyết áp. Thiêu hormon này sẻ gây đải nhạt, đải 

nhiều {3-10 li/ngáy Ì và nước tiểu có tỷ trạng thấp (1.001-1.005). 

~ xyvincin: lả neptid có 9 actd amin, khắc vasajressin ứ ñcïd an thứ 3 và thứ 
§. Ôxytocin có tác dụng trên cơ trơn của tử cúng và trên tuyển Vú, gây củ cứ Iừ cung lúc 

chuyên dạ và kích thích tiết sữa khi chủ can bú. 

#
 NH, 

b 

k 
& 

¬ †
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NH; 
TÍaindan ra#gpgeassii 

lnmlzÄiiuirelir baamaiseÌ 

3,3. Harrnon rau fhaÏ 

~_ Gonadotrepin rau thai (HC = Human Chonionic Cranadotrapnin]} 

Horman này xuất hiện trang máu vả nước tiểu phụ nữ ở những ngày đầu của thởi 
ký có thai, có nguồn gốc tử rau thai. HC củ nông độ ở nước tiểu và máu cao nhất vào 
tháng thứ 3 vả thứ 3, mắt đẳn trang vải ba ngây sau khi đề, 

hiệu
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HCG là glycoprotein, gồm hai chuỗi polypeptid œ và j. Chuỗi œ cua HCG có cầu 
lạa miếng chuỗi œ của LH, FSH và TSH. Chuỗi B đặc hiệu cho hoạt tính sinh học của 

HCŒG, Kich thích bài tiết oestrogen và DTogesterone (giỗng tác dụng của LH). 

— Hortmon kích thích tạo sữa (HPL = Human Placental Laetegen}, prolactin 

rau thai (PPR= Placental Prolaetin) và hormon kích thích bài tiết hormon tuyến giáp 

(HCT = Human Chorienic Thyrotrapin), 

3.3. Hurmon vùng đưới đồi 

Vùng dưới đôi sản sinh những hormon thần kinh, có tác dụng điều hoa sự bài tiết 

cac honndn của tuyên yên trước. Hormon vúủng dưới đôi cầu tạo bởi các pep1id ngắn. 

Bảng 2.1. Các hormon peptid vũng dưới đôi 

Hormon Cầu tạo Tác dụng chỉnh 

Harman giải nhóng cprtieptropin (GRH} Peptid 41 acid amin Kịch thích bài tiết AGTH 

Harmon giải phông thyrotrepin (TRH) Tripepid Kicn thịch bài liễt TSH 

Hormon giải phóng gornadofrapin (GnRHỊ | Pentd 10 acid amin Kich thích Bài liêt FSH/LH 

Yêu tỏ ức chế Prolaciin (PIF). Pantid 55 acid amin Ức chế bái tiết PRL 

Hormun giải phong (3H (GH-RH} 3 dang pentid: 37, 40, 44 | Kích thích bái tiết GH 

acid arnin ức chế bài tiệt 2H 

Hormoa ức chế GH (GH-IH) Peptld 14 acid amn 

3.4. Hormon tuyến cận giáp và caleitonin 

Ở người, tuyến cận giáp trạng đài 6-7mưm và nặng khoảng ¡4Ômg. Hormon, tuyến 
cận uiấp và caleitonin (cùng với vitamin D] tham gia vào quả trình chuyên hoá Ca” 

* Jiarmon tuyến cận giáp (PTH - Parathvroid hormone): là palypepuid gồm 84 

acid amin, Hiarmon tông hợp gôm 34 acid amin đầu, người ta cũng xác định được chất 

tiên thân cua PTH gồm prepro PTH có | 15 acid amin và proPTH có 90 acid amin. 

PEH là hormon làm tăng Ca” ,mẫu, tác dụng chu yếu lên tế bảo thận và XƯƠNE: 
tăng phân huy xương. giải phóng Ca”` vào máu; tăng tái hấp thu Ca”” và ức chế tái hắp 
thu phosphat của tế bào thận. Ợ tảng ruột, PTH tăng hấp thu Ca*” phối hợp với vitamin 

D. PTH không có dự trữ ở tuyến. được tông hợp và bài tiết liên tục vào máu. 

* Calcitonin (CTT: được bài Tiết từ tế bảo. của tuyến cận giáp và tuyển giáp. CT là 

một nalyneptid có 32 acid amin. 

Tác dụng chính của CT là hạ CaŸ” và phosphat trong máu, đo ức chế sự giải phòng 
Cá” từ xương vào máu (ngược với tác dụng của PTH), ứe chế tải hấp thu Ca”" ờ ống thận. 

3.5. Horman thyến tụy 

3.%.L, Inyuli 

Insulin được bài tiết từ tế bảo († của đảo Langerhans, bản chất là protein. Cấu trúc 

bậc L của insulin được xác định bởi Sanger (năm 1933), gôm 5L acid amun với 2 chuối 

H5 - T3 313
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alynepld: chuỗi AÀ có 2l acid amimn, chuỗi B có 30 acid amin, 2 chuỗi nội với nhau 

háng 3 cầu nội disulfua và chuỗi Á có 1 cấu đỉsulfuia nội chuối. Cấu trúc bậc 2 và bậc 3 
cua iisulin được xác định nằm 1909. 

Chất tiên thân của isulin là ,proinsulin. Preainsulin của lợn gủm một chuủi 

nolypepud, bắt đầu từ chuối B và nẻi với chuối A bởi một Pepud gữm 3Ú acid amin. 
Trypsin đã thụy phần proinsulin. câi mẫu pentid nỗi giữa chuỗi A và chuối H, giải 
phóng imnáulin và neptid C gầm 3Š acid amin 

Premrolneulin. 

Hagnai 
Lư nzn 

l 

Hinh 3.6. Cảu tan của Insulin 

Insulin, nrainsulin và nephd C cả trong huyết tương đưới dạng tự do, không kết 
húp với nrotem, Insulin được thoái haả chủ yếu ử gản và thận do các prolcase, 

Tác dụng của insulin lả làm giảm glueose máu, do: (1) Tăng tính thâm glucose 
qui mẳng tử bảo, đúng thứn lắm tảng sự thắm thấu các ion K” vả phosphat vỏ cứ, lạa 

dieu kiện thuận lợi chà sự phosphoryl hoá và sử dụng gluzosẻ, có mội số mỗ khủng 

nhạy cam với insulin và ở những mô này insulin không làm thay đổi nông độ glucose 

trong tẻ bảo (mỏ thắn kính, bạch cầu, phỏi, thận, nhất là gan); (2) Tác dụng trực tiếp 
chuyên #lxeagen svnthetase từ đạng không hoạt động thành dạng hoại động, dù đẻ tầng 

cường quả trình chuyên Elucose thành glycogen; (3) Kích thích tông hợp glucosekinase 

+ gan. ức chế tổng hợp một số enzym xúc lắc sự tân lạo đường như pyruval 

carhnxvlase, (4) CHiăm tác đụng của elucose- ñ-nhưanhatase; (5} Ức chế phân huỷ lipid, 
đa vậw tũng cường đối chảy glucose. 

Cơ chế tác đụng: insulin tác dụng lên tế bảo đích gây giảm cAMP (trải với tác 
tụng của #drerslin và glucagon] 

4,1%. ỈÌNCHgan 

Ciue: rệt) được bải tiết bởi tế bảo ứ của đảo Langcrhans, là một meptid có 29 acid 

ammn chữa nhiều đoạn giống secretin- hormaen tiêu hoá. Gilucagon t thoái hoá chủ yếu ở 
uan. Giảng adrenalin, elucapon kích thích sự tạo thành cAMIP ở tế bảo dịch, hoại hoả 
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ch7zvm phosnhorylase œ gan (glucagon không có tác dụng hoạt hoá enzym này ở cỡ). 

Glucanon cản kích thích phân huỷ mỡ của mô, giải phóng glycerol và acid béo do 

enzym lipase được hoạt hoá bởi cAMP. 

1.5.3. .Ấarnatastalin (ŒIH) 

Là một peptid có 14 acid amin, được bài tiết ờ vùng đưới đổi và bởi tế bào D cua 
tuyên tuy. Somatostalin ức chế sự bài tiết horrmon Tăng trưởng (GH hay ST H). msulin và 
#lucagon. 

3.6, Hormon tiêu hoá (hormon của hệ thông đạ dày, ruột) 

Là những polypeptid. được bài tiết bởi các tế bào nội tiết đặc biệt của ông tiêu hoá, 

—_ Gaslrm: tạo ra từ tế bảo vùng hang vị của niềm mạc dạ đây và bài tiết khi có sự 

tiểu hoá các proteIm. Có 3 loại gastrin: #asirin ] và gastrin 2. Cả hai loại đều có cần tạo 

polypeptid với 17 acid amim, gastrin 2 có thêm gúc sulfat ở acid amin thứ L2 (tyrosin). 

Crastrin tũng hợp có 4 acid amin cuỗi {acid amin l4- acid armimn 17), có hoạt tính sinh 

học của gastrIin và được sử dụng trong lắm sàng. 

€Gastrin có tác dụng kích thích bái tiết địch vị và co bóp của đạ đảy. Người ta đã 

chúng mình tác dụng gảy loét của gastrin và liên quan giữa tăng tiết gastrin với hội 

chứng Zollineer Ellispn (u tuy, đa tiệt dịch vị. loét tá tràng). 

—_ Secretin: được bải tiết ở niêm mạc của khúc đầu ruột, được phát hiện năm 1902 

bơi Bayliss và Starling. Là một polypepttd gôm 27 acid amin. cú một phân giỗng 
lucason. Secretn có tác dụng kích thích bài tiết nước và bicarbonat của địch tuy. 

~_ Choleseystokinin (CCK): được bài tiết từ niêm mạc tá tràng kh( có sự tiên hoá 

mở và protid, Là ] polypeplid có 33 acid amin. Kích thích bài tiết amylase tuy. 

4. HORMON LÀ DẪN XUẤT CỦA ACID AMIN 

4.1. Hormon tuy thượng thận 

Tuy thượng thận có hai loại tế bảo, tuột loại tế bào bài tiết adrenalin và một loại tế 
bảo bài tiếL noradrenalin; gọi chúng là catecholamin vì chúng được coi là dẫn xuấi của 

catechol, 

Ho—Z | HO— -CHOH—CH;—NH-CH; — HỌ—ZZ*+—CHOH—CH;—NH; 
HO— HO | HO sẻ] 

Nhân Pyrocatechul tFnine nhrin Norepinephrin 

Hinh 2.7. Câu tạo hoá học của catecholamin 

* Sinh tâng hợp catecholamin: 

Catecholamin được tông hợp từ actd amnin cân thiết phcnylalanin qua các giai đoạn: 

— Oxy hoá phenylalanin thành tyrosin nhờ phenylalanin hydroxylase.
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—_ Ôxy hoá tyrosin thành dilnydroxyphenyfalann (DOPA) nhờ tyrosin hydroxylase. 

¬ Khứ cạrhoxy] của ĐÕPA thành Dopamin nhờ DOPA-decarbhoxylase có 
Coenzym là pyridoxaiphosphat. 

b Chuyên dopamin thánh norepinephrin nhờ dopamin B hydroxylase. Phản ứng 
nảy căn sự có mặt của exy phần 1ư và vitamin C. 

¬ kletyl hoá norepinephrtn thành eprnephnn nhờ S-ađenosy]-nrelhtonin (chất chủ 

uốc -CH¡). 

Norepinephrin còn được tổng hợp và dự trữ ở tận cùng dây thần kinh. Phản ứng 
metyl hoá noradrcnaln xảy ra ở tuy thượng thận trong tế bào ưa crom. Ty lệ giữa 2 

hormon được bài tiết là: Noreninephrin/Epimephmn = 1/4. 

* Thoái hoá cHd caIeClolamin 

Nay ra chủ yêu ở gan. với sự tham gia của 2 cnzym chính: 

— Monoamine oxydase (MAO): có ở tận cùng thân kinh. xúc tác quá trình khử 

anmn ðxy hoá catecholamm, tạo acid 3-4 dihydroxy mandclie. 

—_ Catechol oxymely! transferase (COMT]: xúc tác sự vận chuyển gốc -CH: từ S- 

adnos>yÏ methonin lên gốc phenol của catecholamin, 

Sản phẩm thoái hoá cuối cùng của catecholamin là acid vanvl mandelic (AVM), 

chất này được bài tiết ra nước tiểu. Trong nước tiểu còn có 3. metoxyepinenhrin và 
3.metoxynorepinenhrrn, là những chất không có hoạt tính sinh học. Các san phẩm nảy 

được đảo thải qua nước tiêu đưới dạng liên hợp với acid glucuronic và aeid sulfuric. 

Cty—cH-cod @® H; —CH~C G0 

NH` NHỊ 

tO ZÀ CH;—CH;—NI; . —CH-CoƠG 

HO——.. Ca 
DOP Amin DOPA 

(@ 
HỒ ⁄ "CHOH-—~CH;—NH; @_ HƠ CHOH—CH;—IH 

HỚ— - ⁄“Z HO CH¿ 
CH; - . 

Nnreninephrin Epinephrin 

Hình 2.8. Tổng hợp adrenalin và nor-adrenatn 

3ó
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HỖ- ZÀ CHOHT—CH;—ỊNH HD ì CHOH--CH;—NH, 

HOT—: CH¡ BQO—-_ 

Epinrphrin Nure pinept rín 
`£pwr con, z N MAÀO ⁄ 

¬ 

CHIU——” ] CHOH—CH;—NH HỖ `" CHOH—-COOH  CHIO nỌ }T cUƠN cuc NH; 

na] Hy HQ—D. 

4, XIrfuk$ -epine[NRirin Acid 3.4 địhydroxy 3-Metaxy-nerr pinenhria 
mzade lic (À1 HXỤ - NGG I 

>`MAO COMT MAO. " | A0 
cHø-/Z¬ CHOH~CDOH 
xơ bi. 

Acil 1.me£tpxv-4-hxdraxy Tnanđelic 

hay arid van+l mandelic |ÁX'A1} 

Hình 2.9. Thoái hoá của catecholamin 

* Tác dựng của cuteCHalamin2 epinephrnn và norepinephrin có những tác dung 

viông nÌiau và khác nhau: 

—_ Trên hệ tìm mạch: cpinephrin làm giản mạch ở cơ xương, tìm và làm cð mạch ở 
đa, các tạng ô bụng. Norepinephrin làm co mạch toàn thân, do đỗ gây tăng huyết áp. 

— Trên chuyên hoá: Epinephrin kích thích phần huỷ glycogen ở gan và cơ, làm 

tăng plcose mãu; tăng phần huy lipid, giải phóng acid béo và glycerol. 

4.2. Hormon giấp trạng 

Tuyến giáp có 2 phân rõ rệt: một phản gồm những tang bào tiẾt các horrmon có 

tad, clủ yêu là thyroxin (T4) và triiadothvronm {T3), một phần gồm những tế hào nang 

bài tiết một polypeptid là calciten(n (calcitonin cũng có nguồn gốc cận giáp trạng). 

I 

Ty HO O0 (H—Cog 

NHg 
I L 

] 1 

T; "ah. 
— + 

NHg 
ứ Ĩ 

* Câu tạo hoá lrọc 

_ llormon tuyển giáp là dẫn xuất có iod của 1yrosin. Chất tiền thần của hormun 
tuyện giáp là monoiodotyrosin (MIT) và diodotyrosin (DIT). Hai chất có tác dụng 

hormoan là T3 và Tá. T3 hoạt động mạnh hơn T4 nhưng T4 chiêm lượng lớn hơn phiếu. 
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* Tầng hợp horimon giúp trụng 

—_ Giai đoún Ú: thụ nhận và cô đặc iodua bởi tế bào tuyển giáp. 

loả được đưa vào cơ thể qua thức ân và nước nỗng (khoảng 50-200 ng/ngày). Jod 

dược hấp thu bơi ruột đưới dạng iodua (Ï) và nhanh chóng được găn vào tuyến giáp. 

Tuyền giáp giữ khoảng 190 Hg lod/ngày, 25g tuyên giáp (~1⁄300 trọng lượng cơ thẻ) 

giũ 1⁄3 lượng iod toàn phản cua cơ thê. Giai đoạn này được kích thích chủ yêu bởi TSỊ1 
và thieure, bị ức chế bởi các anion; thiaeyanat SCN, clorat CIO;, 

—_ Giai đoạn 2. axy hoà tod., 

Quả trình được xúc tác bởi peroxtidase màng. Các chất thioure, thiourcc¡] và anion 

cvanua CN” ức chẻ hoạt động cúa enzym, đo đó có tác dụng ngăn chặn quá trình oxy 

höa todua. 

. ` 100ua - Z00ùg/ngày 
- Tyrosin ` Sun ind Š và gần với TRG, TEPA, 

€xy ha3 lạ z v '⁄ h 
, OH Za : T 

. , ` 
, ⁄ ` ` 3” 0n Ta 

` 

2l #|. + * XS l _ 

` 62 

px là 
` — _ — — _ — 1 L 

' _ ". 
lN : 

' MỊT DIT đ® hở 
` Lủ 

Đảng mạch + MIT: Maniadotyrosin 
ĐỊT: Điiodotyrasin 

| = ` 
Tác ' 

ÓH- —cH— 0H là ' 
: l Ị + Tĩnh mạch 

¡ T/T,=10 
‹ 

# 

. 

L 

FT, FT 

lò vỗ cơ 4-- 

` 
... 

Hgoại biên 4 ———————| 

Thức ăn 

150-200 ug lpd/ngay 

Thoại ha 

Bài tiết (Mật) 

Hình 2.10. Các giai đoạn sinh tổng hợp và bài xuất horman tuyến giáp vàp máu 

—_ Giai đoạn 3: gần ïod phân từ vào thyroglobulin. 

_ Thyrogbobulin là chất keo, gồm chủ yếu là glycoprotein. lod được gần vào những 
góc txrosin của thyroglobulin tạo MIU và DIT dưới tác dụng xúc tác của Iodua 
peroxldase. Sau đó có sự ngưng tụ của hai phân tử DET để tạo thành T4 (chủ yêu) và 

cua một phần tự DIT với một phần từ MIT đề tạo thành T3 trên phân tử thyrogbobulin
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~—_ (7i đoạn 4: thuỷ phân thyroplabulin. 

[ưới tác dụng của các protease, thyroglobulin được thuỷ phân piải phỏng T3 và 

¡4 vào máu. Giai đoạn này được kích thích bởi TSH. MIT và DĩT chứa 2/3 lượng Ioä 

của thyroglsbulin. không qua huyết tương. Enzym halagenase của tuyển giáp khử iod 

của iodotrosin giải phóng iodua và một phần Ï sẽ tham gia phản ứng lod hoá 
1ầyreglobulin (chu trình iođ trong tuyến giáp) cùng với iod lây từ máu. 

Trong huyết tương, T4 được vận chuyến chủ yêu bởi TBG (thyroxin binding 

tlobulin) (70% -759A) và 159% - 20% bởi TBPA (thyroxim binding prealbumin}. Phần 

nhỏ két hợp với albumin (thyroxin binding albumin = TBA). Bình thường trong máu T4 

chiêm 909%, T3 chiếm 10%, còn khoản 0,03% thyroxin ở dạng tự đo và đạng này có 

hoại tỉnh sinh học. T3 và T4 trong TBG, TRPA, THẢ là kho dự trữ. 

* Thoái hoa horrHon tuyển giản 

Quá trình thoái hoá hornion tuyển B)áp Xây ra ở nhiều mô như gan, thận... 

—_ Khư 1od nhữ xúc tác của thyraxin đeiodinase. 

Khử amin, khử carboxyl hoặc liên hợp ở nhóm chức phenol với acid 

mMuctroric và acid sunfUr1c., 

Cúc sản phẩm liêu hợp được tạo thành ở gan, theo đường mật đỏ xuống ruột, Vị 

khuẩn ở ruột có enzym Ô glucoronidase phản huỷ sản phẩm liên hợp, giải phóng 
Rormon giáp trạng và một phân horman ở đạng tự do này được tải hấp thu nhờ chu trình 

Tuội bản. 

* Tác dụng của ÏJOrHmOH giáp trạng 

Tắt cá các tế bảo của cơ thể (trừ não và tỉnh hoàn người trưởng thành) đều là tế 
hảo dịch của hormon truyền giáp. Hormon tuyển giáp tác động lên nhiều chuyên hoá: 

— Tăng hấp thu glucose ở ruột. tăng phản huỹ glycogen. 

—_ Tăng phản huỷ lipid, nhất là triglycerid, phospnholipid và cholesterol], 

- Tăng tông hợp protein do tác tông trực tiếp đến sự hoạt hoá RNA polymerase 

hoặc giản tiếp qua kích thích bài tiết GH 

— Tăng cường sử dụng oxy của cơ thẻ, tăng chuyển hoá cơ bản, có tác dụng sinh 
nhiệt. 

¬, HORMION STEROID 

Thuộc nhóm này có hormon vỏ thượng thận và hormon sinh dục nữ, hormon sinh 

dục nam. 

S1. Danh pháp hoá học của các steroid 

Hormon steroid đều có nhân cơ bán là nhân cyclopentanoperhydrophenantren 

(nhân gonan}, T7C với 3 vòng 6 carbon và Ì vòng có 5 carbon; đánh số A. B, CC, D, 
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~Ì^ “17 
tí I3 Ñ 

| | 1ó 
b 9 14 

2“ "ịg” gZ `~§ 

—= 7 
Sư NG<Z 

Cyclopentanoperhydrophenanmtren (Gonan) 

* Harmon steroid chía lam 3 HHằm: 

— Nhóm I§ C có nhân cơ bản là Estran, gộc mctyl -CH: (tức C18) đính ở vị trí 

C13. Thuậc nhóm này gêm có các hormon sinh dục nữ. 

—_ Nhóm 19 C có nhân cơ bản là andosfan, gắc metyl -CH: (tức CI§ và C19) đính 

ứ VỆ trí |3 và CÓ. Thuộc nhóm này là các hommon sinh đục vẻ thượng thận và sinh 

đục nam. 

— Nhứm 2l € có nhãn cơ bản là pregnan. Ngoài hai nhóm -CH¡ đính ở C13 và 
C10, có thêm một chuỗi ngang - CHạ- CH¡ đính ở vị trí C17. Thuậc nhóm này có 
progesteron và các hormon chuyến hoá đường, hormon chuyển hoá muải nước của võ 

thượng thận. 

H IE TL 

wW 
Ị8 - 5) 

önH HỖ BH 

Estran (T1BỮ} Aldrastan (18C) Pregnan (21C) 

to HQ pH 

5.2. Hormon vỏ thượng thận 

4.2.1. Cấn tạo hoá học 

Chiết suất khoảng 5Ø steroid từ vỏ thương thận nhưng chỉ có 10 chất có hoạt tính 

horman, chia làm ba nhóm: 

* Hormon chuyên hoá muôi, nước (Mineralocorticoid) 

Bao gầm: aldosteron và 11 - deoxyeorticosteron (DOC), được bài tiết từ vùng câu 

tia vỏ thượng thận, gồm 21C 

10
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11-Deoxy corticosteron Aldosteron 

* Hormon chuyển hoá đường (Gincocorticoid) 

Bao gồm: corisol, cortison và corticosteran. 2IC và có oxy ở CII1 nên gọi là 

l1.oxvysteron. 

11 CH¡OH 

lù 2 CO 

ĐH 

IS 
\") đã DH 

Cortisol Cortison 

z1 (HOH 

20 CO 

Corticorsteron 

* Horimon sinh dục vú thượng thận 

Bao gồm: dehydroepiandrosteron (DHEA), androstendion, 17 ceto androstendion 

(androstentrion) và 11 B-hydroxy androstendion. Nhóm nảy có ]9C. 

DHEA Andrgstendion 

4I
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Andrgstentrion 11 hydraxy-androstentrion 

$.2.2. Tổng hợp và thoái hoá hormon võ thượng thận 

- Tổng hợp: nguyên liệu là mẫu 2€ (acetat) điễn ra qua nhiều bước. 

-Thoái hoá: chú yêu ở gan, nhờ các phản ứng oxy haá khử tạo các sản phẩm 

không cên hoạt tính của hormon, đảo thái dưới dạng liên hợp qua nước tiểu. ]-S5% các 

harmon bài xuất qua nược tiểu dưới dạng tự do. 

3.2.1. Tác dụng của cúc horinonH vỏ thượng thận 

— Hormon chuyên họa đường: kích thích tân tạo đường, tăng đự trữ glycogen ở 
gan, tăng hoạt đã pÍucosc-6-phosphalase, giải phỏng glucose tự do từ gan vào Trâu và 

làm tặng mức glucose máu: tăng thoái hoá acid amin và protein ở cơ, Cortisol giúp cơ 
thẻ chẳng lại vác stress. chỗng viêm và chống dị ứng. Vì vậy cartisol được đùng trong 

điều trị viêm khớp và bệnh tạo keo. 

—_ Homnon chuyên hoá muỗi: aldosterol có tác dụng mạnh nhất, chủ yêu là tăng 

tải hập thụ Na” ở ông hrớm xa, tăng bài tiết K”, do đó tăng giữ nước trong cơ thê. 

— Hommon sinh dục vỏ thượng thận: tác dụng như các hormon sinh dục nam 

những yêu hơn, 

5.4. Hormon sinh dực nam 

* Cầu tạo hoá học 

Testasteron Androsteron 

Chất chính là testosteron, đo tế bào kế (ILeydig) của tính hoàn bài tiết, ngoài ra 
củn có androsteron - là sản pham thoái hoá của †estasteron ở pan. 

Tác dụng của androsferon bằng 1/6 tác dụng của testasteron.
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* Tổng ltợp: 1ù nguyên liệu là cholesterol. 

* Thaái hoá: androstendren là sản phẩm thoái hoá đầu tiên của testosteron. 
Những giải đoạn tiếp theo giếng. như thoái hoá cúa các hormon sinh dục vò thượng 

thận. Nhự vậy, testosleron (nguèn pốc tính hoàn) và andrasiendion (nguồn gộc vỏ 

thượng thần] có chuyên hoá chung và biển dội thành androsteron, ctlocholanolon và 
một phản nho thành eptandrosteron. Những sản phâm này chiêm khoảng 0% trong 

các ]7 cetosterroid trụng tính đảo thái ra tước tiểu dưới dạng liên hợp glucuronic hoặc 
sunfuric. nước tiêu trẻ em, L7 cetosteroid cỏ khoảng 2.5 mp/24 giờ, tăng đân ở tuổi 

dậy thi: nam khoảng 13 + 2mg/ 24 giờ và nữ khoảng 9 + 2 mg/24 giờ. rồi giám dẫn 
theo tuổi. 

5.4. Hormian sinh đục nữ 

Gồm 2 nhóm: folliculin (hay estrogen) và progesterone. Sự bài tiết các hormon 
này tuỷ thuộc vào thời kỳ phát triển của nang trứng: giai đoạn nang bài tiết estrogen: 

giai đoạn hoàng thẻ bải tiết £Sftrngert Vả DröB€SIEron. 

* Cầu tạo hóu học 

— Estrogen: 1§C, gồm 3 chất là estron, cstrađio] và estriol. Đó tà những, steroid 

phenolie, chất lưu thông chính trong mâu là estradiol, 

—_ Prowesteron: 21C, có nhân pregnan. 

* Tầng hợp 

Buảng trừng. tỉnh hoàn, vỏ thượng thận vả rau thai đều tổng hợp được các estron 
và cstradial từ Iestpsteron và androstendion. 

Quá trình lòng hợp được kích thích bời FSH và LH của tuyến yên và kích tế rau 
thai HCG. Progesteron được tổng hợp nhiều nhất ở hoàng thể và rau thai, dưới tác dụng 

của FSH. LH tuyên yên, các yêu tả giải nháng vùng đưởi đi và khi cá mang còn được 

kích thích bứi HCO, 

Estroqjen Estradiol Estriol 

„Hà 

1 n 
HD sỞ :ùũ CO 

A 
1b“ 

Pragesteron (21C} 
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* Thoúi hoa 

Sản phẩm thoái hoá chủ yêu của estrogen ơ nước tiểu là estriol, đưới dạng glucuro 

hoặc sunfo liên hợp. một phản nhó ớ đạng tự đo, gọi chung là các phenolsteroid. 

Ở người bình thường: 

— Trước ngày kinh nồng độ cstropen bài xuất ra nước tiêu là tháp nhất: 5 - 10 

Hg/24 giờ. 

~_ Cao nhất ở ngày rụng trứng: 50 - 100 ng/24 giờ. Giảm dẫn rồi đạt đỉnh cao thứ 
2 ơ thời ký hoặng thê. 

— Thời kỳ hoàng thê: 30 - 40 tig/24 giờ. 

Prowesteron thoái hoá ở gan tạo thành pregnandiol đào thải dưới đạng glucuro và 
sunfØ liên hợp. 

6. HORAION EICOSANOID 

Hormon cicosanoid được tông hợp từ những acid béo có nhiều liên kết đôi, chất 
tiên thần chính lä acid arachidonie (20C có 4 liên kết đôi). Hormon cicosanoid được xếp 
vào loại harmon tại chỗ, ba loại ecosanoid chủ yếu là: 

—_ Prostawlandin có ở nhiễu mô, kích thích co bóp cơ trơn. 

— Lencotrten có ở bạch câu, lách gây co bóp phẻ quản. 

—_ Thromboxan có ở các mỗ và bạch cáu, điều hoá đồng miảu và làm co mạch. 

CÂU HỎI LƯỢNG GIÁ 

1. Trỉnh bảy định nghĩa hormon, phân biệt hormon thân kinh, chất dẫn truyền thần 
kinh, harmon tại chỗ, hormon tự thân. 

2. Phân loại hormon theo cấu tạo hoá học (mỗi loại kể tên và viết công thức cấu 

tạo một horman đại diện). 

3. Trình bày cơ chế tác dụng của hormon tan trong lipid (nhóm hormon sieroid), 

4. Trình bày cơ chê câu tác dụng của hormon tan trong nước (nhóm hormon 

protein và dẫn xuất acid amin) 

5. Trình bày cầu tạo hóa học, quá trình tổng hợp và thoái hóa của hormon tuyên 

tủy thượng thận. 

6. Trình bảy cầu tạo hóa học, quá trinh tổng hợp và thoái hóa của hormon tuyến 
Điáp trạng. 
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Chương [II 

NĂNG LƯỢNG SINH HỌC 

Năng lượng sinh lọc (quá trình axy hoá sinh học hoặc sự hỗ hẳn tế bảo} là quả 

trinh đốt chảy các chất hữu cœ carhohydrat. lipid và protein tạo năng lượng cho các hoại 
dộng sảng của tẻ bảo, 

Liậc điểm của quả trỉnh đất chảy các chất hữu cư rang tứ hảo là: xây ra ủ diều 

kiện nhiệt độ không cao GTCT ử mỗi trưởng 3/3 là nước; lượng nhiệt toa ra không quả 

lứn: exy không khi không tiện xúc trực tiếp với cúrhon và hydro của cơ chất, Hởi vậy, 
quả trình đốt chảy các chất xây ra tử từ, từng bước, không cỏ ngọn lửa. ít tảng nhiệt độ, 

nâng lượng được giải phóng dân dẫn vả được tích trữ dưới đạng các liên kết hoá học cao 
nâng đề sử dụng cho toàn bộ các hoạt động sống của cơ thẻ, 

1. BẠN CHẮT CỦA SỰ HỖ HÁP TẺ BẢO 

Khi đốt chảy các chất hữu cơ tạo nằng lượng, tế bảo cần sử dụng Ös vũ lạn ra sản 

phẩm CÓ;, H:Õ. Quá trính sử dụng x, tụa CC; vú H;Ö diễn ra trang tẺ bảa gọi là hỗ 

hún tế hàn, 

I.1. Quả trỉnh tạu H;Ö và CÓ; 

— Khí CO; tạo thành do phản ứng khử carbexyl của phân tử chất hữu cư nhớ 
cnzym xúc tác là dđecarhaxvluse: R-COOH —› RH + CŨ: 

Phản ứng không giải phỏng nhiều năng lượng. 

—_H:Ö dược tạo thành nhữ một đây chuyên phản i Ứng hao gảm hàng lnạt quả trình 
tách H; ra khỏi cơ chất và vận chuyển qua một chuỗi các chất trung gian để cuỗi cùng 
tới (1:. Trong quả trình này, hydro và axy đều được hoạt hoá chuyên thành dạng các ion 
1Í' và Œˆ để tạo thành HạÕ. 

Quá trình vận chuyển H; tới O; tạo thành HạO giải phỏng rất nhiều năng lượng và 
dược tích trữ cho cơ thể sử dụng. 
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1.2. Chuỗi vận chuyến điện tử 

1.2.1. Thành phân chuỗi sận chuyển điện tử 

Chuỗi vận chuyển điện tử được hình thành bởi 4 phúc hợp protein vận chuyển 
điện tử cùng ion H” và 2 chất vận chuyên điện tử riêng biệt (hình 3.7). 

NADH _———.. w N4D =I,3l15V 

—_ Ÿ -ÁDP+Bi 
Phúc hẹp Ì C 
——l ">>. ÄTPĐP 

. €JII3U TY) 

Surcinat » FADH; ° ì Phúc hợp ÏÏ CoenrymQ_ 0,045 V 

Tumarat FAD ảnP~Fi 

pm E, >x¬ áTP 

CuenzymC_ [235V 

| ADP+Pi E 
\ 

H;O; + ?HÌ ——*>>———>=H;D I,81§ V 

Hình 3.1. Tám tắt sự vận chuyển của chuỗi hô hắp tế bào 

—_ Phức hợp I: NADH-coenzymQ reductase (NADH-CoQ reduetase). 

NADH+H+CaQ — —>NÁAD' +CoQH; 

—_ Phức hợp l1: Sutccinat-coenzym Q reduectasc (succinat -CoQ reductase). 

Sucecinat + Co(Q —» Fumarat + CoQH; 

— Phức hợp III: CoQH;-cytochrom reductase (CoQHa-C+yt reductase} 

Phức hợn gồm 1 thành phần: Cytochrom b, cytochrom cl, protein Fe-§ và năm 
tranz mảng ty thẻ. Phức hợp này có chức năng như một bơm HĨ vào khoang nội bảo tạo 

radIernit protort 

Ee oy ”` + e- —> Fe án“ 

— Phức hợp EV: Cytochrom oxidase 

Là phức hợp khử oxy, chửa cytochrom a và a3. Chức năng của phức hợp, là vận 

chuyên điện tử đến oxy. Phức hợp này nhận e từ Cytc và e được chuyển tới Cu” (Cyt 

a) và tới phức hợp chứa đồng thứ hai là Cyt a:. Cuối cùng e- được vận chuyên từ phức 

1ö
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hợp nảy tới nguyên tử oxy (là chất nhận điện tử cuối cùng) tạo Ơ?, O”” kết hợp với 2H” 
tựu H›Ö. Phan ứng được xúc tác bởi phức hợp này có thể tóm tất như sau: 

2Cyt c-Fe ”” wụy + 1/2 O; + 2HỶ —> 2Cytc-Fe”” „vị + HạO 

Như vảy chuỗi vận chuyên điện tử từ NADKHH sang phúc hợp l, từ succinat sáng 
phức hợp lí. Diện tử từ phúc hợp ï và phức hợp [Í sang phức hợp III nhờ coenzym Ô 

{ubiquinon) rồi sang phức hợp IV bởi protein mảng ty thể là evtochrom c. 

1.2.2. Chuỗi vận chuyển điện tử và năng lượng giải phủng 

Trật tự sắp XÉp của các thành phân chuỗi vận chuyên điện tử được định hưởng 

chặt chế theo thể năng oxy hoá-khử của các chất trong chuỗi, từ chất có thể năng oxy 

hoáả-khứ thập tới chất cá thẻ năng oxy hoá-khử cao hơn. 

Toàn bộ năng lượng dược giải phóng dần từng chặng. Năng lượng chủ yếu tạo 

phần (tu ATP từ ADP và Pí (AG*9 cần cho tông hợp ATP từ ADP + Di = + 743 
hcälo n1ol) và một phân năng lượng toá ra dưới dạng nhiệt. 

3. Cơ chế tạo ATP ớ ty thể (miochondria) 

Nâng lượng trong quá trình vận chuyên ' được dùng để bơm những ion H' trong 

ty thể ra bên ngoái qua mảng frong ty thể. Quá trính này tạo một gradlent ion H' và sự 

chênh lệch điện thể giữa 2 phía của máng trong ty thể. Sự chênh lệch điện thẻ tạo lực 
đầy HỈ trợ lại matrix ty thể qua màng trong và A TP được hình thành từ ADP + Pìị, 

Trong quả trình vận chuyền ẻ của chuỗi vận chuyên điện tử có 3 vị trí mà năng lượng 

giải phóng tí sụ vận chuyển e đủ để đây HỶ qua mảng trong ty thể ra ngoài ty thể, 

—_2œ vận chuyền qua phức hợp NADH-CoQ reductase tạo ra năng lượng đủ đề 
bơm 4 Ì!ˆ qua màng trong, 

-_ 3e' vận chuyên qua phức hợp CoQH;-Cytc reductase bơm 4H” qua mảng trong, 

— 3e' vận chuyển qua phức hợp cytochrom oxidase làm chuyên 2H” qua màng. 

Tông cộng L0 HỶ được bơm từ trong ty thể qua mảng trong ty thể ra ngoài khi 2£” 

dược vận chuy ến từ NADHT tới Đà và 6 H được chuyên qua mảng trong ty thế ra ngoài 

nêu 2e' được vận chuyẻn từ succinat tới O;. Sự vận chuyên 3HỦ tạo ] phân tử ATP từ 
ADP : PỊ. 

Như vậy, một chuỗi vẫn chuyển điện từ đi từ NADH tới Ó; lạo ra 3 ATP, đi tử 

succrnat tạo ra 2 AƑP và ởi từ chặng sau đó tạo ] ATP. 

1.4. Điều hoả tổng hợp ATP 

ATP được tổng hợp ở ty thê theo nhu câu của tế bào thông qua nồng độ ADP. 

— Nông độ ADP thấp làm giảm tiêu thụ Öa, giảm quá trình oxy hoá (vận chuyên 

t}và giam tông hợp AT. 

- Khi tăng đột ngột nồng độ ADP (vi dụ thuỷ phân nhiều ATP trong trường hợp 
vỏ cơ mạnh và nhanh) làm tăng tiêu thụ 2a, tăng quả trình oxy hoá (vận chuyên e}) và 

làm tầng quá trình tông hợp ATP.
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1.5. Các chất ức chế chuỗi hỗ hấp tế bào 

Chuối hô hắp tẻ bào bị ức chế bởi một số chải như sau: 

—_ Rotenen: Chặn sự vận chuyên e` giữa NADH vả coenzym Q. 

— ;z\nimien Á: được phân lập từ một chủng streptornyces có tác dụng chặn sự 

xạn chuyển giữa coenzym Q đến Cytc. 

— CN.€O'. HS chặn sự khư Ô; của Cytiochrom a và a:. 

2. SỰ PHOSPHORYL OXYHOÁ 

2.t. 5ự phasnhorxl hoá 

—_ Sự phosphoryl hoa là sự gắn một pốc H:PÕ:; vào mật phần tử chất hữu cơ. 

RH + 1IO-POH; ->R-PO:H + H:O 

Chất hữu cơ A,phosphoric Hợp chất phosphat hữu cơ 

Phan ứng phosphory] hoá là phản ứng tông hợp nên cân năng lượng và sự xúc tác 

cua enzym phosphoryl kinase. Phan ứng ngược lại là phản ứng khử phosphorvl, xúc tậu 

bơi phosnhatase. 

R- BÕIH; + HạO —> R1 + H;PÖ¿ 

Trong phản ứng nảy năng lượng được giải phóng bằng số năng lượng đã dùng để 

tạo liên két phosphat. 

Phosphoryl hoá là một trong những phản ứng, quan trọng bậc nhất trong chuyên hoá 
chất. đóng vai trò chính trang việc tích trữ và vận chuyên năng lượng, hoạt hoá các chất, 

2.2. Các laại liên kết phosphat 

Căn cứ vào năng lượng tự do được giải phóng từ phản ứng thuy phân căt đứt liên 

kẻi phosphal. các bến kết phosphat được chia làm 2 loại: Hiên kết phosphat nghèo năng 
lượng và liên kết phosphat giáu năng lượng. 

2.2.1. Liên kết phasnhat nghèo năng lượng COOH 

Ký hiệu R-P. 

Khi thuỷ phân liên kết này: 1000 -5000 calo được giải phóng, CH-OH 

Vị dụ: Liên kết estephosphut. s 
CH;O-PO;H; 

3.3.2, Liên kết phosphat giàu năng lượng 

Ký hiệu là R ~ P. 

Khi thuỷ phản liên kết phosphat giàu năng lượng > 2000 calo được giải phóng 

Một số liên kết phosphat giàu năng lượng lả: 

— Aocyvlphosphat: tạo thành đo H:PO¿ kết hợp với gốc acid của chất hữu cơ. 

dã
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Ví dụ: acid 1-3 diphosphaglycerie, Năng lượng giải phóng khi thuỷ phân liên kết 
là - 10.1 kealo. 

k 

COO~P 

ị 
CH-OH 

| 
CHIÖ-P 

— Enolphosphat: đo HạPO;¿ kết hợp với nhỏm chức enol của chất hữu cơ. Ví dụ: 
phoòsphnenolpyruvic. Năng lượng giải phóng khi thuy phần liên kết là - 14,8 kcalo. 

COOH 

| 
C-O~P 

| 
CH; 

— Amidphosphat (phosphamid): do H;PO¿ kết hợp với nhóm amin. Ví dụ: 
phosphocrvatinin. Năng lượng giải phóng khi thuy phân liên kết là - 19.3 kcalo, 

NH~P 

| 
C=NH 

| 
N~CH; 

| 
CH; - COOH 

— Anhydndphosphat (pyrophosphat): Là liên kết giữa 2 gốc phosphat. Ví dụ: 

phần từ ATP. Năng lượng giải phóng khi thuỷ phân liên kết là - 7,3 kcalo. 

[dd 
Adenm-RIibose- P-O—~P~P 

| 
OH 

2.3. Sự nhosphoryl-oxy hoá 

__— Trong chuỗi vận chuyển điện tử, quá trình e' từ chất có thế năng oxy hoá khử 
thắp tới chât có thể năng oxy hoá cao hơn lả những quá trình oxy hoá-khử. 

H§ - T4 49
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— Trang quả trình trên nàng lượng giải nhóng được tích trừ trong ATP nhờ nhản 
Ứng phúspnharxl hoá XD. 

ÁDP + H,PÖ, —+ ATF + H;ö 

— Hai quả trình này luôn đi kém với nhau, nghĩa là sự phúsphorxl hoá ADIP thánh 
ẤT sững sang với sự ñxy hoá-khùủ nên được gọi là sự phosphnrxÏ axy hơn. 

3. CHỦ TRÌNH ACID CITRIC 

Chu trỉnh acid citric là giai đoạn thoái hoá cuỗi cùng chung của các chất 
carbahydral, lipid vả protein. Chất đâu tiên tham gia vào phản ứng của chủ trình là 
ncctx]l CoA. 

Quả trình thoải haä các chất chủ yêu tạo rá acid pyruvic, Sự khử carbaxyl-oxy hoà 
cua acid pyruvie thành acetyl-CoA xảy ra trong ty thể và là điểm nói acid pyruvie với 
chủ trình acid cinc. Xúc tắc phản ứng là mội nhức hợn enzym có tên là piu0ái 
ffrhtfrnprtine, 

3.1. Các nhán ứng của chu trình acid citrie (chủ trình Krehs}] 

—_ Phun ứng 1: Tông hợp citral, 

Mật nhân từ aeetvl CóA kết hợp với một phản tử oxaloacctnt (4C) tạo thành citrat 
(6ˆ nhữ enzym £trat synfluanc, 

=_ Phun ứng *: Đăng phân hoá citrat thành ¡isoeitral. 

Citrat loại | phản từ H;ñ tạo thành cls-aconitat (3ä) và kết hợp ngày với Í phân tử 

H:Ú tạo isocitrat (2h). Cả 2 nhản ứng đêu do enzywn dcomiiase xúc tác. Kết qua ở nhản me 
+ Ra vị trí nhằm ĐH bị thay đối làm mất tỉnh căn đối, bên vững của phản tử citrdt và tạo ra 
mốt nhân từ kém bén vững là isacitrat dễ đẳng tham gia vào các phản ứng tiếp theo. 

=_ Phản ứnụ 3: Khử carhoxyl oxvhoád isoeitrat thành œ-cetaglutarat. 

lsocttrat loại đi một cập H: nhữ xúc tắc của enzym isocWraf dehtwdrogenaxe có 
cocnzyrmm là NÀD” sẽ chuyến thành oxalosuccinat (3a). Oxalasuccinat loại ! phân tử 
CÓ; tự phải (không cần #ïizym xúc tác] tạo thành (r-cetoglutarat (3h). 

Phúnm ứng +: khử carboxvl axvhoä œ-cetoglularal. 

tr-eetaglutarat nhữ xúc tắc của phức hợp đa cenzym 0r«celogluturat ifphwlrogpehase 
(uảm 3 enzym] sẽ loại đi Ì cập H; dưới dạng MADHH', 1 phần tử CÓ;, và có Sịr tham 
giá của HSCoA tạo succinvl CaA. Đây là phản ứng phức tạp, diễn ra qua nhiều hước 
time Tự như quả trỉnh chuyên pyruvat thành acetylCoA. 

-_ Phụ ứrw 3: Tạo suceinal. 

SuccInyl CaA thuy phần tạn succinal nhớ ewzim rhíakinase, Nẵng lượng giải 

phóng khi thuy phần liên két giảu năng lượng thioeste trang succinyl CaA được dùng để 
tạa liên kết giẫu năng lượng trong phần từ (TP từ GP và H;:PÖi. 

bÌ)
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Hinh 3.2. Cặc nhân trng của chú trÌndt secsd citric 

= Phụn ứng f: Oxy hoá succinat thành fImiaral. 

%uccinat loại đi Í cập Hạ nhờ enzym suermut đehtulirngenase củ coacnzym PA sẽ 

tu thánh fUrnarai. 

=_- Phan ứng ?: Hvdrat hoä Íumarat thành mailat, 

Fuinarat kết Hợp với I nhân từ H1 tạa malat nhữ enzym [unnfi1re. 

—_ Phan ứng 8: Oxy hoa mmalat thanh oxaloacetal, 

Malat loại di ! cập H; nhử cnzym maluf dehwdrogenase cô coenzym là NAB”. 
Đây là phản ứng cuối cùng đồng vòng chủ trịnh actd củ. 

3.1. Kết qua và ý ñphia của chu trình acid citrie 

Chu trình acid cliric xáy ra ở ty thẻ tế bảo và trong điều kiện ái khi. 

3.3.1, Kết quả 

= Hai nguyên tử C dưới đạng acetyl CoA vào chủ trình, ngưng tụ với acid 
úxuloncelc, Hai nguyên từ C ra khỏi chỉ trình đưới đạng CÔ; da sự khử của carhaxvl à 

nluin ứng 3 và ả. 
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— Bồn cặp H; ra khỏi chu trình: 3 cặp ở dạng NADHH” và 1 cập ở đạng FADH;, các 
cận Hà này vào chuối hệ hấp tế bào cho LÍ ATP. | hên kết phasphat giàu năng lượng hình 

thành ở TP tạo 1 phân từ ATP. Tổng cộng mội vòng của chu trình tạo 12 ATP. 

— Hai phần từ Hạ0 được sử dụng. 

3.2.2. Ý nghĩa 

~_ Là giai đoạn thoái hoá chung, cuỗi cùng của các chất carbohydrat, Hpid và protein. 

~ Cụng cấp rất nhiều năng lượng. 

~_ Cung cấp các chất chuyên hoá trung gian cho các chuyên hoá khác. 

CÂU HỎI LƯỢNG GIÁ 

I. Bản chải của sự hô hấp tế bảo? 

2. Thánt: phân, thứ tự của chuỗi vận chuyên điện từ? 

3. Thẻ não là sự phosphoryl hoá, liên kẻi phosphat giàu và nghèo năng lượng? 

4. Nêu các loại liên kết phosphat giàu năng lượng và cho ví dụ? 

5. Thể nào là sự phosphoryl-oxy hoá và ý nghĩa của nó trong chuyên hoá các chất? 

6. Trình bày chu trình acid citric: các phản ứng, enzym xúc tác, năng lượng. kết 
qua và y nghĩa. 
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Chương [' 

CARBOHYDRAT 

PHẢNH: HOÁ HỌC CARBOHYDRAT 

Carhahydrat hay saecharid có tên thường gợi là giueid. Carhohydrat gôm: 
triiusaccartd, aligesaccarid và nêlysaccarid. 

— Manosaeecarid: là đơn vị cầu tạo của carbohydrit, 

— Oligosaccand: gôm từ 3 đến L4 manosaccarid liên két với nhau bằng liên két 
ulucosil: Tuy thẻø số mônosaccanld có trong phẩn từ, oligosaccarid chia thánh 
tÏisazgarid, 1risaccharid.,... 

~_ Palysaccarid là những phần từ lớn. chia lắm 3 nhằm: 

+ _Palysaccarid thuẫn: pẩm nhiều monasaccarid cùng loại liên kết với nhau. Thí 
dụ: tỉnh bát. glyeogen. celluluse. 

+ Polysaccarid tạp: nhân tử nắm nhiều monosaccarid khác loại, dẫn xuất của 

manosaccarid và chất khác như acid sulfuric, acid acctic. Thí dụ: acid hyaluronic, 
lieparirt. 

Carhohvdrat chiếm khoảng 39% trọng lượng khã của động vậi., 8Ú-80%% trạng 

lượng khỏủ của thực vật, 

I. XEONOSACCARID 

Monusdccarid (đường đơn hay ose) là dẫn xuất aldehyd hoặc cclon của polyalcol 

chứa ít nhất 3 nguyên từ carbon và không thể bị thuỷ phần thành những phim tử nhỏ hơn. 

1.1. Phần loại và danh pháp của mũnasaccarid 

Mlonasaccarid được phân loại và gọi tên theo bản chất hoá học của nhóm carbonyl 

VŨ SỐ lượng nguyên Iứ carbon trong phản tử. 

s3
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Theo nhóm carbonvl: nhóm carbonyl là aldchyd thí manosaccarid thuộc loại 
aldose (aldehvd alcel), ví dụ: glucose; nhóm carbonvÌ là ceton thì monosaccald thuộc 
lnại cetose (ccton aleol}, ví đụ: fructose. 

Theo só lượng cúrbon. maanasaccarid nhò nhất có 3 nguyên từ carbon là triose, 

mônosaccarid có 4, 5, 6, 74... nguyên tử carbon tương ứng là tctrose. penlose, hexose, 

h€Iiuse. ... 

Người ta gọi tên monosaccarid bằng cach kết hợp 2 phân loại trên: aldopentosc, 
cctohexose. 

Các monosaccanid còn có tên riêng, ví dụ: eglucose, r1bose, 

Theo quy ưóc Fischer, các monosaccarid có nhóm -OH của carbon bất đối (C*) 

cuối cùng (C ở cách xa nhóm carbonyl nhất) ở bên phải thuộc dãy D (giống như phần tử 
D-glyceraldchvd) và ở bên trái thuộc đầy L. Các monosaccarid thuộc dầy L. có tinh chải 

sinh học kém hơn monosaccarid thuộc đầy D. Các monosaccand chỉ khác nhan bơi cầu 
hình hoá học cua một nguyễn từ carbon được thừa nhân là một đồng phân epimer. Thí dụ 

ID-glucose và D-mannose là hai đồng phân epimer với sự khác biệt ở C2; D-gluepse và D- 

galactose là bai đông phân cpimer với sự khác nhau ở C4. D-mannose và D-galactose 
không phải là đồng phân epmer của nhau vị có sự khác biệt ở hai nguyễn tứ carbon. 

H—£*—OH HÖ—C*—H 

CH;OH CH;OH 

Dãy D Đãy L 

(HO (n0 (H0 

H-€--OH HQ-(—H H~€—0H 

_—— H Hö@—C—H HG-£—H 

H —€~~0H Hot HO—C—H 

H~C—OH H—C—OH H—C—0H 

CHỊOH CHOH CHỊOH 

D-Glucose D-Mannose D-Galactose 

1.23. Cầu tao vòng của monosaccarid 

Monosaccarid có từ 5C trở lên, ngoài cấu tạo đạng thẳng còn có cấu tạo dạng 
võng: đạng vòng iurar: §Š cạnh (furanose) hoặc dạng vòng pyran ú cạnh (nyranose). 

Phản ứng xây ra trong nội bộ nhân tï monosaccarid giữa nhằm alcpl với nhóm 

aldchyd hoặc với nhỏm cetơn hình thánh cầu 0xy, Tạo dạng vòng (hình 4.1). Sự hình 

thành dạng vòng của monosaccarid lâm cho C của nhóm carbony† trở thành C*. Kết quả 
là tạo thành dạng œ và đạng B. Hai đồng phân œ và B của D-glueose khác nhau vẻ tính 

chất vật lý vá hoá học; ví dụ: góc quay quang học đặc hiệu [œ] 29 của œ-D-gleose là 
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~112,2", của -D- ~plucose là +18, 7° (dầu + chỉ khả năng làm quay mặt phẳng ánh sáng 
phản cực sang phải. dấu — là ngược lại). Khi hoà tan một trong hai dạng tình khiết trên 

trong nước cất, góc quay quang học đặc hiệu thay đổi dẫn và ở giá trị ấn định |z]ˆ”›; là 

52.7”, tại đó một cân bằng động được thiết lập với œ-D-glucose là 36,4% và D-D- 
glucose Ì á 63,6% chỉ khoảng 0,19% là đạng thăng. 

Glucose chuyên thành dạng pyranose duy nhất trong dung dịch. Fructose có 67% 

ơ dạnh nyranose va 33%⁄› ở dạng Turanose, 

H 
^ h) 

lựco CH;OH 
2 : 

nh —0n H5 O H 
H@ÝC—H ==— „LH ¡(A) 
H-ẰC—0H Nhi: 

s\ HOA3E ¿| OH 
H~ C—0H 0n 

êm, .DH H 

B-D-Glucopyranose D-Glueose ơ-D-Glucopvranose 

ÌCH;OH 6 1 
HOH;C CHOH 

lệ K) 
HO—C—0H @Œ) 

4 —=— 

H-C—0H 

H—C--QH 

%H,QH 

D-Fructnase ø-D-Fruecrafurano 

Hinh 4.1. Cầu tạo của D-giucose dạng thẳng. dang vòng D-glucopyranose [a) 
D-fructose dang thăng, dạng vòng D-fructofuranose (b} 

1.3. Tính chất cúa mønosaecarid 

Các monosaccarid đễ tan trong nước, ít tan trong alcol và không lan trong ctc, 

thirừng có VỊ ngỢ1. 

I.3.1. Tính khử (bị oxy hođ} 

— Tạo thành dẫn xuất là acid aldomc: Monosaccarid có tính khử do có các hoá 

chức aldehydđ hoặc cetlon. Khi tác dụng với eác muối kim loại nặng (muối Cu, Hg, R) 

mọnosaccarid sẽ khử ion kim loại, giải phóng kim loại tự đo hoặc muỗi kim loại có hoá 

trị thập hon; bản thân monosaccarid sẽ bị oxy hoá thành acid aldonic; Vị dụ: Hydroxyd 
đồng] (Cu (OH);) bị khử tạo thành kết tủa oxyd đồng I (Cu¿O) màu đỏ gạch. 
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—_ Tạo thành dán xuất là achỉ uronic- sự ðxv hoá đặc biệt của nhỏm alcol bậc Ï 

của các aldose tạo thành các acid uronic, vỉ đụ: glucose thành D-glucuronie ac1d. 

Í.1.2. Tạa gipcosid 

Nhằm -OH bản acetal trong phân tử monosaccarid có khả năng tạo thành hợp chát 
với aleol bảng liền kết gìvcosid, hợp chất được gọi là các glycostd. Nhóm -ÕH bán 

acetal liên kết với -QH aleol của monosaccarid khác là các trường hợp tạo thành oligo- 

và polysaccand, 

1.3.3. Tạo dẫn xuất este 

Nhóm -OH alcol trong phân từ monosaccarid phản ứng với các acid tạo thành các 
cst¿z lượng ứng. Mệt số dẫn Xuất este quan trọng trong cơ thể sinh vật như: 
ølyccraldehyd phosphai, dihydroxyacelon phosphat, ribose-5-phosphat, glucose-l- 

phosphat, #lucose-6-phosphat,... 

2. OLLGOSAXCCARTID 

Oliposaccarid thường gặp nhất trong tự phiên là các địsaccarid 

2.1. Saccarose (Sucrose} 

Saccarose là [>œ-D-glucopyranosyl-(—>2)-B-iD3-fructofranosil]. Ký hiệu (1-> 2) 
biểu thị liên kết plucosid C1 của glucose với C2 của íructose, vì vậy saccarose không 

còn tính khứ. Enzym thuy phân là saccarasc. Saccarosc có nhiều trong mía và củ cải 

đường. 

2.2. Lactoase 

Lactose là [- D-galactopyranosyl-(I—>4)-ID>-giuconvranose]. Lactose có một hoá 

chức khử của phần từ glucose nền lactose có tỉnh khử. Laetose có trong sữa người và 

động vật nen được gọi là đường sữa, 

2.1. Mlaltose 

Mahtose là [-œ- D-glueopyranosyl -(†Ì—> 4)- glucopyranose]. Maltose có tính khử. 
Mlaltose có trong mâm lúa, kẹo mạch nha, là sản phâm thuỷ phân của tình bột. 

° 5CH:OH 

B NN 4 QH H ; H HỌ *ÑOH Hử)' 
HỖ à 4CH;OH H sT Dj H 

OH H h QH 

A- Fructose Galictose 
SUCFr0SE Lactasc
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H 0H 

Glncusr 

°CH,0H 

Hs ö ĐH 

Maltose 

H 
OH H 

3 zH 
H OH 

€Glueose 

Hình 4.2. Công thức của saccharose, lactose và maltose 

3. POLYSACCARID 

3.1. Polysaccarid thuần 

Tình bột: Tỉnh bật là thức ăn dự trữ của động vật. Tunh bật có trong bào tương 

cua tế bào thực vật, là những hạt nhó không tan gồm ơ-amylose và amylopectin. œ- 

atiylose có 12 - 25% trong tình bột, tan trong nước, là chuỗi polyme cúa hàng ngàn gốc 

glueose liên kết với nhau băng liên kết œ-(1->4)glucosid. Chuỗi polyme được vòng 
xoán lặn lại đều đặn theo dạng quay trái. 

Hhánh , 

Chuöi 

c
á
t
 
Ị
 

H 

Hình 4.3. Liên kết œ-(1—» 4] và liên kết (1~-› 6) glueosid trong phân tử amylopectin 

CH.OH 

ö JNG:i 

: on H Í 

IẾ Điểm nhánh 

CH; 

kem vlopectie 

CH/DH ¬ ch 

thẳng dh bại 0H TH 0. H hH Ó. H 

.-- —o- NỌUH H oH H on H on H 
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đủ 

Hinh 4.4. (ä| ®nylase - (bị Amylapeotim 

Äintivlaprectirt chiếm Tà - R5 trong tỉnh bột, pm khoáng 10” tốc glucose, không 

tũn trang nước, có câu trú như bụi cây, là nhãn từ cỏ mạch nhẳnh, liên kết chủ yếu là 

(I—»41 glucosid và tại mạch nhánh là liên kết (1—w6} glucosid. Mỗi nhánh gốm từ 24 
đèn 31 gốc glucose. Các loại tình bội từ nguồn góc khác nhan có tý lệ amylase vá 

jntvylopectirt khác nhau, 

Œlrcugen: Cilvcawen ởm 3.4ÍMI - 34 -0nn pc pluecose, được tông hợp ở động vắt, 

cũ mật trang mọi tẺ bảo nhưng nhiễu nhất ở tế bảo gan (chiếm 10% theo trọng lượng) 
XẮ C XƯƠNE {chiêm Ú, ểu trạng lượng], nlvc0gen củ trung các hạt ứ hảo tượng. Câu trúc 

húc l của gÌlycoken giống rtht in lapsectin nhưng nhiều nhánh hơn và mạch nhành ngắn 

hơn. ưàm 8 - |2 gũc plucose., 

Cellulose: Cellulose là thành phản chính của mô nắng đỡ thực vật, lá chuối 

polyvrue của khoảng L3.000 góc [!-D-glucose với liên két [† (I—»4} glucosid. Cellulase 

khủng tan trong nước, bị thuy phân trang mỗi trưởng acid sulfUric nông, không có gui 

trị dinh đường đổi với người và đa số động vật, Ở động vật ăn có, các ví sinh vật trang 

ủng tiêu loä sản sinh các enzy1mm ccllulase - enzvm thuy phản cellulose thành các [ï-Í1- 

ulurasẽ - riên đẳng vật ăn cũ tiểu hai được cellulase.. 

3.2. Pulvsaccarid tạp 

Chim: Chitin là thành phản quan trọng của các động vật không xương. sông như 

laäi pin xác, sâu hạ vả nhện, nả cũng có trong các tế hảo vách của các loại năm và tán, 

ETuttn là palxme của N-acetyl-D-glueosamin, liên kết với nhau bởi liên kết [Ì [I—+3} 
tliecostd 

Aluconalyrxaccarid- Mucopnolysaccarid là chuỗi palyme không có mạch nhánh của 

aetd tirorie và hekosamin xen kế nhau. Dung dịch mucopelysaccarid có độ quáảnh cao 
xà cũ lnh đản húi, vì vậy có tác dụng ban vệ chẳng lại các tắc nhần cứ hạc hay hoá học, 

Chúng tim giá cầu tạo các mỗ nắng đỡ (xương, sụn] vả có trong các dịch nhảy, có tắc 
tung làm trrm các thành ủng (thực quản...) vã bao bọc niêm mặc đạ dãy. 
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Aecid hyalurenic+ Acid hyaluronic được tạo thành từ 250 đến 25000 đơn vị lặp đi 

lặp lại của đisaccarid liên kết với nhau bằng liên kết I~>3 glucosid, mỗi disaccarid bao 
gồm sóc acid -D-glucuromic và N-acety] B- -glucosamin liên kết với nhau bằng, liên kết 

I3 glueosid. Hyaluronic có trong mô liền Kết thuỷ tỉnh thê của mát, cuống rên. nang 

cua một số vị khuẩn. FEnzym hyalhuronidase thuy phân acid hyaluronie và có trong một 
sẻ vì khuẩn, tịnh địch, nọc rẫn. 

Chondroitin sưu: Chondroitin sulfat gồm 2 loại chondroirin-4-sulfat và 
chandroitin-6-sulfat. được câu tạo từ 50 đến1000 đơn vị lặp đi lập lại là sulfat 
disaccarid. mỗi đứa vị bao gòm gốc acid [-D- -glucuronic và N-acetyl B-glucosamin-+- 

sulfat hoặc N-aeety[ [l-ghicosamin-6-sulfat liên kết với nhau bằng. liên kết I—>3 

glucosHl. Chondrottmsulfat có trong sụn, mô liên kết, mô bảo về (da, gân, van tim. 

thành động mạch...) 

Heparin: ileparin được tìm thấy trong các hạt bài tiết của nhimg tế bảo ở lớp bê 
mái của mạch máu; có nhiều ở phôi, gan và đa. Heparin được cầu tạo bởi các đơn vị là 

đœ-D-glueuranat-2-sulfat và N-sulfo-D-glucosamin-6-sulfaL liên kết với nhau bằng liên 

két ¿1—>4 glucosid. Hepanin có khả năng tức chế quá trình đông máu, được dùng để điền 

trị những trường lợp nghẽn mạch do huyết khối. 

Œiycoproteim: G]vcoprotein là mucopolysaccarid liên kết với protein bằng liên kết 

động hoá trị hoặc liên kết không đồng hoá Trị, Các mueopolysaccarid thường là keratan 

sulữq (nolyme của (-D-galaclose và N-acetyl-D-glucosamin-6ñ-sulfat) và chondroitn 

sulfat được liền kết đồng hoá trị với protein. 

CẤU HỎI LƯỢNG GIÁ 

1. Viết tên hoá học và công thức cầu tạo của œ-D-glucose, B-D-fructose. 

2. Trình bảy một số tỉnh chất hoả học đặc trựng của monosaccarid. 

3. Trình bảy cầu tạo hoá học của saccarose và ]actose, 

4. Trình bảy cấu †ạo hoá học của tình bột, glyeogen, cellulose. 

$ . Kế tên một sở polysaccarid thuần và polysaccarid tạp thường gặp trong tự nhiên. 
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PHÁN HH: CHUYỂN HOA CARBOHYDRAT 

CarhohydraL (øluecid} là nguồn cung. cẳn nâng lượng chủ yếu cha cứ thể người 
(klidang 5Ú = 35%], Íg carttahydral cung cấp 4 Kcalo, Quả trình tông hợp glrcogen xảy 
ra ở các mỏ nhưng chủ yêu lã gan và cơ. Carbohydrat tham gia tông hợp nhiều phần tử 
lửa trong thành phản cầu tạo của tế bảo như các glycolipid, glvcoprotemm,... và qua chất 

trung tan là rihose 5 phosphat, carhohydrat tham gia tổng hợp acid nuếleïc, 

1L. SỰ THOÁI HỌA CỦA CARBOHYDRAT 

I.I. Can đường đường phân (glycoly sỉ») 

Củn đường đường nhắn gôm một chuỗi các phản ứng hoá học chuyển hoá glueose 
{b carlinn] thành pyruval (3 carhen], xảy ra ở bảo tương, qua 2 giải đoạn với LŨ phản 
tu {binh 4.5]. 

— tilai đoạn Ï: gảm 5 phản ứng([]-Š}. Phần tử glucose được phosnhằúrx| hoá và bị 

chặt đãi thành 3# triaese nhasphai với sự chỉ nhí 2A TE. 

~_ Giai đoạn 3: gằm š phản ứng (6-10). Hai phân tử triose phosphat chuyển hoá 
thành 2 nhân từ pvruval, tạo 4 ATP. 

Hexokinase lũ enzym xúc tác phản ứng |, Enzym này không đặc hiệu, có trang tắt 
tá các loại tế bản, xúc tắc sự pnhốnphoary | hoi của các mandsaccand khắc nhau (glucose, 
riMtnose, Íructose). Gan chứa Elucokinase củ Lắc dụng xúc tác phản ứng nhúsphoryl hoá 
trên, nhưng chỉ tham gia trang điều kiện nẵng độ gluease trong máu tăng cao, 

ñÚ1
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1.2. Sự thoái hoá tiếp tục của pyruvat 

1.2.1, Thaái hoá nyruvat trong điễu kiện yớm khí (không có axy tham pía) 

Ở cơ. khi nhu cầu ATP cao và oxy da mán cũng cấp không đủ, lactzt dehydrowenase 
(LDH) xúc lác sự oxy hoá N.ADH bởi py vat tạo thành lactat và NAD”. 

ụ là 
H,—C—COO + NADH.HÌ Hị—C—CGƠ' + NAD” 

Lactat dehydrogenase H 

Pyruvaf Lactaf 

Bilun nững lượng 

€Gleose + 2PI + 2ADDP —+ 2 lactat + 2 ATP + 2H;O 

Cùng với sự tạo thành ATP, 313⁄4 năng lượng đã tạo ra ở dạng nhiệt năng. 

1.1.2. Sự thaái hoá pyruve trong điều kiện di khí (có oxp tham gia) 

Với sự €ö mại của oxy, phân tử pyruval vào 1y thể. oxy hoá thành acetat dưới 

dạng acetyl CoA, đí vào chu trình actd citric và oxy hoa thánh CÓ; và HO, 

Đilan năng lượng 

Phân tử NADH (tạo ra ở phan ứng 6) được chuyển vào ty thể để oxy hoá trong 

chuỗi hổ hấp tế bào (xem chương năng lượng sinh học) và mỗi phân tử NADH tạo 
thành 3ATP. Quá trình phan ứng chuyên phân tử pyruvat thành acetyl CoA cho 3 ATE, 

phân tử acetyÏ CoAÁ oxy hoá trong chu trình acid citric cho [2 ATP. 

Sự thoát hoá hoàn toàn phân tử glueose trong điêu kiện ái khí cung cấp 38 ATP. 

1.3. Con đường hcxose monophosphat 

Sự oxy hoa p]ucose theo côn đường hexose monophosphat (chu trình pentose) xảy 
ra trong bảo tương, cưa tệ bào song song với con đường đường phân, nhưng chiếm tỷ lệ 
thập hơn nhiều (7 - 10%). Tuy nhiên ở một số tế bào như hồng câu, gan, mô mỡ, tuyến 

sửa trong thời kỳ hoạt động, con đường này chiêm ưu thể, 

Còn đường hexose monophosnphat được chia làm hai giai đoạn: 

1.3.1, Giai đoạn 1: Oxy hoa glucose-6-phosphat tạo NADPH và pentose nhasphai. 

- GọP oxy hoá bởi NADP” tạo thành 6-phosphoglucgno-õ-lacton đưới tác đụng 
cua gueose-6-nhospbhút dehydragenase (G6PD). 

— ñ-plosphoglucono-ð-lacton hợn nước và mở vòng tạo thành ố- 
phosphogluconat đưới tác dụng xúc tác của 6-phosphogluconolactonnase. 

— 6-phosphogluconat oxy hoá bởi NADP” giải phóng CÓ; và tạo thành ribulose- 
3-phosphat dưới tác dụng của 6-hosphoglucondf đelydrogenase. 

a3
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— Ribulosc-5-phospbai đẳng phân hoá thành rihose-5-phosphat và xvlulose-Š- 
phosphat. 

— Rihase-5-phosphat và xylulose-5-phasphat sẽ đi vào các phản ứng 6, 7 và 8 tạo 
thanh các phân tử gÍyceraldehyd-1-phosphat và fructose-6-phosphal. 

Như vậy. chu trình pentose phosphat có thẻ viết : 

6bGộP + 12NADP” + 6H;O —> SG6P + 12NADPH + 6CO, + P, 

Con đường hexosc monophosphat oxy hoá trực tiếp GáóP, không cung cấp năng 

lượng dưới dạng ATP nhưng nó cung cần NADPH và ribose-S-phosphat. NADPH được 
sử dụng như dạng năng lượng cho các quả trình tông hợp acid béo, cholesterol và các 

storoid. Ribose-S-phosphat được cung cấp cho quá trình tổng hợp base purin và 
Ðxrimiđin. 

1.4. Chuyển hoá của các monosaccarid khác 

Ì.4.Ï. Fructose 

Fructosc được chuyên hoá tại gan và cơ theo 2 con đường khác nhau. 

— Ở cơ: Fructose chuyên thành fructose-6-phosphat (F6P} dưới tác dụng của 

erxokimuse, FỐP thoái hoá tiếp tục theo con đường đường phản, 

—Ở gan: Fruetose chuyển hoá qua 6 phản ứng đẻ tạo thành sản phẩm trung gian 
cua còn đường đường phân. 

Fructose được phosphoryl hoá bởi ÀTP ở CL thành fructose —L-phosphat (FIP) 

dưới tác dụng của /rwefokinase. Sau đó aldalase xúc tác phản ứng chặt đôi phân từ FIP 
tlianh đihydroxyacctoen phosphat (DHAP) và ølyccraldehyd (GÀ) GA có thể 
phosphoryl hoá bửi ATP thành glyceraldchyd-3-phasphat (GAP) nhờ giuceraldehyd 

kimadse GA có thể khử thành glycerol bởi NADH dưới tác dụng của aicol 
dehxirogenase, rồi phosphorryl hoá bởi ATP thành glyeero-1-phosphat nhờ gíycerol 

&imasơ VÀ oxy hoá lại bởi NAD” thành DHAP nhờ elycerol phosphat dehydrogenase, 

cuối cùng nhờ +ose phosphat ieomerase đồng phân hoá thành GÁP (hình 4 7) 

Ì.4.2. Galnctose 

Sự chuyển haá galaclose xảy ra trong gan. Trước hết galactose được phosphoryl 
hoá ơ CÍ bởi ATP thành galactose-1-phosphat nhờ galacfokinase, sau đó nhờ galacio-Ï- 
pnhosphat urilul transferase chuyên nhóm uridyly| của UDP-glucose đến galactose- - 

phosphat để thành glucose-l-phosphat (GIP) và UDP-galactose. [/DP-galactose-4- 
cnierase chuyên UDP-galactose thành UDP-glucose. GỊP sẽ đồng phân hoá thành 

GeP đề đi vào con đường đường phân nhờ phospiagiucomuutase (hình 4.8). 

1.4.1. MaHHose 

Mannose chuyển thành FGP trong con đường đường phân sau khi trải qua 2 phản ứng: 

li
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Mlannasv chuyền thành minnnase-B-pnhnsnhat dưới tác dụng của eynhinúxe 

PÍHHNPNIMGHHDOTE TROIHEFDSE đẳng nhân hoi mannose-B-phosnhat thánh 

[rutuse-ñ-pthusnhai 

Hinh 4.T. Thoáả: höa của Íruclose 
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Hinh 4.8. Thoải höä của galaclose 

1. SỰ TÔNG HỢP GI.LCOSE (CON BƯỚNG TẤN TẠO GLUCOSE) 

hiền vá hẳng tảu sử dung glueose là nñguủn nãng lượng chỉnh nhưng lại khẳng 

tủng hợp được glucose. Sự tủng hợp glucose xảy ra khi đổi vả khi cạn kiệt gÏycogen dự 

trù. Chức nãng này rải tắn thiết nhằm cung cắn gÌucose chủ các mỗ, đặc hiệt mũ thản 

kinh. Cứ quan chủ yêu của sự tắn tạo glucose là gan, khoảng 109 lượng glucose được 

tần tụu ở thân (phần vỏ] và ruột. 

+.l, Cúc giai đuạn của quả trình tông hợp: glucusự 

Quả trình tông hợp gluecose (tần tạo glucose} gồm những phản ứng gần như ng ưrục 
li cua củn đường đường nhân. Có 3 cnzym trong can đường đường nhân không xúc Lắc 

nhan ứng thuận nghịch dễ là hexakinase, nhaanhaj[ruciakinuse và nvrivuf WinuYe 

Irnh 4.01 

— Từ pyruvat thành nhasphoenolpnyruvic phải trải qua các phản ứng sau: Trước 
liệt pvruvat văo trang ty thể, dưới tác dụng của mưutứt carhotuluse rủn aTP" pyruval 

chuyên thành oxaloeacctat và sau đỏ tạo thành malat, malm được chuyên ra bảo Lương 
nu còn fluoi mialaf- -asnarial (chả ất văn chuyển dicarhaxy lai], ứ bảo tương malat chuyển 

thành øxaleuceelt rồi carbhaxyl huá đưới tt đụng Của /MHoa/NheHd /1rw(di 

turentvRiuaise cẩn GTP tạo thành PEP 

ty
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— Phản ứng chuyến F].6-DP thành GóP cần enzym #0ctose-Ì,6-diphosphatase. 

— Phản ứng chuyên GếP thành gÌueose cẩn sự xúc tác của giucosc-6- 
pĐữavĐÌkHdaAc, 

Nguồn nguyên liêu của con đường tân tạo pìucose là các acid amin cho đường 

(Alanm., cystein, glvcin, senn. threonir. aspartat, glutamat....). những sản phẩm trung 

gian cua chủ trình a.citric và các con đường chuyên hóa chất khác. 

2.3. Chu trình Cori 

Cơ thường xảy ra quá trình thoái hoá glucose trong điều kiện yếm khí tạo sản 
phảm là lactat, Lactat từ cơ được nhanh chóng chuyển qua máu vẻ gan. Ở gan, lactat lả 

nguồn nguyên liệu để tổng hợp glueose theo con đường tân (ạo glueose. Vòng vận 
chuyên và biển đái này được gọi là chu trình Cori (hình 4.9). 

Gan Máu Cơ 

Giụcase —————* Glucose —————a Giycoqen, Glucose 

I Y 
Laclat +———- |atta! {4 —-— Lactat 

Hình 4.8. Chu trình Cori 

2,3. Chu trình Glueose — Álanin 

Trong nhiều mô alanin transaminase chuyển đổi các acid cetenic thành acid amin. 
[hi dụ: trong cơ, pyruvat chuyên thành alanin: alanin được vận chuyên trong máu đến 
san : tại gan, alanin được chuyên thành pyruvat và được tổng hợp thành gluvose theo 

con đường tán tạo. Glueose được cũng cấp trở lại các mô trong đó có cơ. Quá trình này 

được tọi lạ chủ trình Œlueose — Alamin (hình 1.10). 

Gan là nơi duy nhất có khả năng tân tạo gÌucose từ các sản phẩm khác: các 

monosaccarid (fruclose, galactose, manniose) và các sản phẩm chuyên hoá trung gian. 

( > Z N 

Gan cơ 

Glucose mmmaœe,‹ Glueosa 

PyIuvat Máu Pyruvat 

Alanin | niạnn 

XS - ¬ _ 

Hình 4.10. Chu trình Glucose — Alanin 
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3, TÔNG HỢP LACTOSE 

Œ cơ thể người và động vật cao cân, lactase được tông hợp từ tuyên sữa của phụ 

nữ thứn ký có thai và chủ côn bú 

4. CHUYÊN HOÁ GLYCOGEN 

+1. Thuái huá gÏvcupen 

Cử và gan là nơi xảy ra quả trình thoái hoá plyeogen. Ở cơ, khí tẻ bảo hoạt động 

củn ATP, glycogen được thoái hoá thành GốP cho còn đường đường nhắn. Ở gan, khi 
nàng đệ glueose trong máu giảm, g|lycogen thoái hoá thành GúP, GốP tiếp tuc được 

chuyên thành gÌucose rồi vào vòng tuần hoàn đẻ điều hoà mức glucose trong mẫu 

(lwragem phosnharvlese xúc tác quả trình phosphoryl phần trên phản từ 
tycawen (hẻ gãy liên kết l-đ #lyeosil và gắn pc phsnhat) tạo thánh gÌuense-l- 

pnhúsnhat (G1P]. Enzym này chỉ tác dụng tới khí côn 4 túc glueose tử điểm chia nhánh 

cua nhần từ tÌyeogen thú không hoạt động nữn. 

Plrln còn lại của phản tử glxeagen chịu tắc dụng của enz( cất nhnh: 

+ CHiêo (ứ-1,4—+ œ-1,4) glucosyl transferase thuỷ phản liên kết |-4 uÏycosid miữa 
trù THỨ nhất và gộc thử hai tỉnh tử gốc nhành, chuyên đoạn 3 gúc glucose của nhánh 

nảy đến gân vào đầu một chuỗi thăng của một nhảnh khác hằng cách tạo liên kết |-4 

#lycesid và nhánh glycogen mới sẽ được kéo dài thêm 3 gốc glucose, nhánh ban đầu chỉ 

củi lại mài nức glucosé với liên kết |-6 glycosid 

äã he. .% Œ” Guucose 
Phusnhnglucaxe È -1,B-plucosidasa 

D21 00/1010 : my ° ° ° 

ă tr TH. “ Í LÍ 

f?lepse-B-phaspnhai 

Hinh 4.11. Quả trinh thoại hoá của giycogeni
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+ Amylo œ-1,6 glucosidase thuỷ phân liên kết l-6 của gốc glucose còn lại giái 

phông e0lucose tự do. 

GIP đồng phân hoá thành G6P đưới tác dụng của /Ðosiphuglucomulase. GÓP có 

thể tiếp tục đi vào con đường đường phân (ở cơ) hoặc có thẻ bị thuỷ phân thành glucose 

(ở gan) để cung cắp cho vòng tuần hoàn đưới tác dụng của G6 phosphatase. 

Sau quá trình thoái hoá như trên, khoáng 90% gốc glucose của glycogen chuyển 
thành €ÍP và T034 chuyên thành glucose tự đo. 

4.2. Tầng hợp glycogen 

Sự tông hợp glycogen xảy ra tại các mỏ nhưng chủ yếu Ở gan và cơ. Sự tạo thành 

glšcogen xảy ra trong bảo tường, Nguyên liệu để tông hợp glycogen là glucose, Clucose 
chuyên thành GỐP rồi đồng phân hoá thành GIP. Sự tổng hợp phân tử glycogcn gồm 3 

buớc: 

— Tạo thành phân tử UDP-glueose (UDP-G) từ GIP và ỨTP dưới tác dụng xúc 
tác của £ÐP-giueose pyrophosphorylase. UDP-glucose là chất “năng lượng cao”, cho 
phép găn phân tử glucosc vào phân tử gÌycogen có sẵn. 

— Vận chuyển UDP-G đến nhóm C4-OH cúa một gắc plucose trên phản tử 
ulxcopen có sản tạo thành liên kết 1-4 glucosid và giải phỏng phản từ LIDP. Quá trình 

nảy được xúc tác bởi Glpcøgen sVHthuse, 

GLYCOGEN 

(n gốc glucose) 
P 

Glycogen UD 

synthase 
TP › ⁄ 

UDE - GLYCOGEh 

(n + 1 gốc glueose) 

Nueleosid PPi inh 
ì diphosphatkinase UDP _ 

Phosphorylasse P 

ADP z 
Glucose 1P 

ATP Hexgknase  ADP Phosphonlucormutase 

GBlucase Glucose - 6 - phosphal 

Glucose - 6 - nhosphalase 

ATP 

Hình 4.12. Sự tổng hợp glycogen mạch thẳng 
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Gilycogen synthase không cô khả nàng tông hợp phần tử glycogen từ đầu mủ chí 
tủ khả năng xúc lác sự kéu đải mạch oligosaccarid của phản từ gÌycogen băng cách tạo 
liên kết I-4 glucosid. 

Sự tông hợn tử đầu một phản tử glycogen là sự gắn góc gÌucose vào nhóm ÖH của 
lxrasin 194 trấn phản từ protein [gọi là Cycogemn] bởi cn"zym Twrdsin- 

elucosvltransferase, sau đỏ tự xúc tác kéo đài chuỗi gligoxaecsrid bằng cách gắn thêm 7 
uúc #lucose từ LI3P-glucose để tạo thành đoạn mỗi “pnrimer"” cho sự tổng hợp glycopen 

như trên. ratein glycogenin được tách ra khi hạt glycogen đạt kích thước tôi thiểu. 

Tạo mạch nhánh (tức lá tạo ra liên kết Í-6 glucosid] dưới tác dụng của enzym gản 

nhnh gọi là amylo (œŒ-l,41=+ œ6) transgiucosikdase. Khi chuối thắng gồm. 11 gúc 

k|Ucose, enzyim nảy wúc tác sự chủ: lên một đoạn gắm 6 hoặc 7 gốc Elucose ử đầu mạch 
đn -ÖÍ1 ở Có của gốc glucose cuỗi của mạch nảy hoặc mạch khác để hình thành mạch 

nhành mới. Mạch nhánh cũ và mới được tiện tục kéo đài bằng sự tạo thành liên kết 1-4 
#leasid 

Hinh 4.13. Sự tổng hợp giycogen mạch nhành 

4.1. Điều huà chuyển hoá glueid 

Củn đường thoái hoá gÏlueose và côn đường tân tạo glueosẽ sông song nhau và cô 
nhiều phản ứng thuận nghịch. Tuy nhiên có những phản ứng không thuận nghịch giữa 
thoái hoá vả tổng +i đủi hỏi sự xúc Lắc bởi enzym khác nhau, chính những phản ứng 

nảy lã những điểm điều hoä của hai cạn đường ngược nhau. 

Cj cư, sản phẩm cuối củng củu sự đường phần lä sự sản sinh ATP và tắc độ đưởng 

nhãn tăng khi cũ cd. Gan có vai trỏ giữ cho mức glucose mắu hãng định bằng cách sản 
sinh glucose và đưa gÌucose vào máu khi cần thiết, ngược lại thu nhận và dự trữ 

#lyxcouen khi được cung cấp dư thừa trong thức ăn. Con đường đường phản ở gan và cơ 
vủ 4 ¿nzm đồng vai trề điều huả: giycegen phốspharylase, hexakiniase. 
phosphofructokinase-l và pyruvat kind8e., . 

Tủ
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CÂU HỘI LƯỢNG GIÁ 

1. Trình bảy quá trình thoái hoá từ plueose đến laetat: nơi xảy ra, các phản Ứng và 

nẵng lượng được tạo thành, 

— 2. Trình bảy sự thoải hoá glucose trong điều kiện ái khi (có oxy) đến sản phẩm 

cuối cũng là CÓ: và HO: nơi xảy ra, các phản ứng và năng lượng tạo thành. 

3. Trình bày khái quát chu trình pentose. Ý nghĩa của chu trình này. 

4. Trình bày quá trình thoái hoá của các monosaccarid: galactose, ÍTuctose, mannose. 

ca
c - Trình bây quả trinh tân tạo glucose. 

É, Trinh bảy quả trình thoải haả glycogen. 

7. Trình bày quá trinh tổng hợp glyecogen ở cơ. 

§ Trinh bàv sự khác nhau của quá trinh lông hợp glyeogen ở gan và cơ. 
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Chương V 

LIPID 

PHẦN I: HOÁ HỌC LIPID 

Cũng nhứt glueid vả protein, lipid là thành phần cơ bản của sinh vật 

_ Vẻ cầu tạo hoá học. hầu hết các loại lipid đều có acid béo và alzol. Trang thánh 
nhân cầu tạo, lipid không có hoặc củ rất ÍL các nhỏm ưa nước như -OH, -NH:, -COOH 
vả cả rất nhiều các nhằm ký nước; bởi vậy, linid không hoặc rất Ít Lan trùng nước nhưng 

tàn nhiều trong dung môi có độ phân cực thấp như các dung môi hữu cơ (cther, benzen, 
chinrofnarm...). 

Trung ngôn ngữ thông thường. lipid được gọi là chất béo và bao gồm dầu, mỡ. 
gắt Tại nhiệt độ thường, mỗ vũ sản ở thê đặc và dầu ở thẻ lúng. Linid găm nhiều lưại 

vũ củ thẻ sắn xép theo nhiều cách, người 1a thưởng phần loại lipd như sau: lipid thuận 

và hd tạn 

1L THẲNH PHẦN CÁU' TẠO CỦA LIPID 

Liid là những este huặc amid của acid béo với alcol hoặc aminealcol. 

1.1. Acid héu 

Acid héa là những acid carboxylic với chuỗi hvdrocarbon chửa tử 4 đến 36 

cạrhen, Một số acid béo có chuối hydracarbon bão hoà (không chữa liên kết đôi) và 
không cỏ nhánh; một số acid béo có chuối hydrocarhon không bàn hoà (chứa một hay 

nhiều hiến kết đổi), hoặc cô nhánh, hoặc vòng, hoặc chữa nhỏm chức hydroxyil., 

Theo qui ước quốc tế, acid béo được gọi tên theo tên của chuối hydrocarbon có 
cúng sở lượng nguyên từ carbon vả thêm đuôi -oïc, ví dụ: chuỗi hydrocarbon có § 
nuivenl tự củrhon có tên là œctan thì ae1d béo tương ứng được gọi là acid octinotc (acLd 

caprvlic), chuối hydrocarbon cỏ ÌÑ# nguyễn tứ carbon vả một liên kết đổi có tên là 
ocladecen thí acid béa tương mg được gọi lả acid actadecenoic (acid aleic). Nguyễn lừ 

carbun của nhóm carhaxvl được dùng làm mắc vả mang số |. nguyễn tử carhan số 2 

được gọi lả carhon œơ, nguyễn tử carbon số 3 được gọi là carbon [,... vả nguyễn từ 

củrhan của nhằm: mnetyÏ tận cùng được gọi là carben ma. Ngoái ra. người tì côn dụng cáẽ 

kiệt j
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ký hiệu đề chỉ số lượng và vị trí của liên kết đôi trong phần tử acid béo: acid oleie có J5 

carbon, I liên kết đôi giữa carbon số 9 và số 10, có thế ký hiệu là 18:1; 9 hay 18:1 (A”), 
acid Haolele có 18 carbon, 3 liên kết đôi giữa carban số Ð - số LÔ và giữa carbon số ]2 - 

số là, ký hiệu là 18:2; 9,12 hay 18:2 (A* ly acid palmitic có l6 carhon và không có 

Hiển kết đôi. ký hiệu là 16:0. 

L.[.L. Actt béo bão hoa 

Bảng 5.1. Một số acid béo bão hoa thưởng gặp 

5 ¡ ˆ " 3m hà 4hã Độ nóng | Có trong thiên 
| Tên acid Công thức Tân hệ thông chây Ê TINN nhiên 

A. launic CHa(CHz):¿GOOH Aoid n-dodecanoic +ủẢ4,2 Dâu dừa 

[ A qAyristic CH;(CH;):;COOH Acid n-te1radecanoic +51, —_| 

L LA palmiiic CHsz{CH¿z);¿CDOH Acld nñ-hexadeacanoic +31 Mễ động vải và 

mm". dẫu thư vật 
CÁ, Stearic CH:a(CH;};¿GDöOn Acid n-aecladeranpic +69,6 

| À Arachidie CH;(CH;):z¿CODOH Acid n-eisosanDic +78,5 ¡ Dâu lac, sáp đẳng 

cm _ : — vật và thực vậi 
&. Liqnoceric | CH:(CH›);:COOH Acid IglracosanolIc +BBD L Về tụ về ị 

3. Acid béo không bão hoà 

Là những acid béo chuỗi thắng(đôi khi có nhánh), thường ở đạng đồng phân cỉs. 
được chia thành nhiều loại tuy theo mức độ không bão hoà. 

Bảng 5.2. Một số acid béo không bão hoà thường gặp 

| Kh : Điểm 
! Tận acid thng Công thức câu tạo nóng 

carbon 
chảy 

| A.pamolaic | tê. !(A”)_ | GHb(CH;);CHzCHICH,bCOOH pĐS | 
LA.olee 18: 1 (4°) | CHaíCH;);CH=CH(CH¿);COOH 14.4 -| 
L.Á. lInôleic 18: 2 (A*”*) | CHa(CHạ];CH=CHCH;CH=CH/CH;};COOH -5 : 

| ñ linolenic | 18:3(A1 5% | GH;CHzCH=ECHCH;CH=CHCH;CH=CHÍCH:);COOH - 11 

20:4(A°201% | CHa(CH):CH=CHCH;CH=CHCH:CH=CHCH;CH=CH(CH;hCOOH ¬ Â, arachidoric 

—_ Aekl hẻa có một liên kết đôi (nonounsaturated fatty acid): công thức tông quát 
là CuHH›nCOOH., Acid oieic là acid bẻo không bão hoà rất phô biển; cô trong tất cá dầu 
và mỡ động vật, thực vật: mỡ dự trữ của bà và lợn (4034). đâu olive (1094). 

—_ Acid béo có nhiều liên kết đôi (polyunsaturated faœy acid): 

+ Loại có hai hèn kẻi đôi: công thức lông quát là C;H>„COOhH: ví dụ như acld 

linoleic có trong nhiều loại hạt có đâu như hạt ngũ cốc, hạt lạc, hạt bông và hạt đậu nành. 

+ Loại có ba liên kết đôi: công thức tổng quát là C,H;„:COOH; ví dụ như acid 
linslenic thường có mặt cùng với acid limoletc nhưng đặc biệt có trong dâu lanh. 

73

https://nhathuocngocanh.com/



+ Loại có bến liên kết đôi: công thức tông quát là CaHan.;COOH; ví dụ như acid 
drachidome, mây chủ yếu trong đầu lạc. 

Một số acid béo không bão hoà rất cần thiết cho cơ thể nhưng cơ thẻ không thể tự 
tông hợp được, phải đưa từ ngoài vào, ví dụ: acid linoleic, acid linoleric,... 

!.!1.3. .{ctl béo mạng chức aÍcof 

Acid cựrebronIe có trong lipid tạp của não 

CH;(CH›);CHCOQHI 

ÓH 

Hình 5.1. Acid cerehronic 

!.1,.4. cid hẻo có vòng 

Aeid fr0SLAanolIc là acid có vòng § cạnh với 20 carbon và mang 2 chuỗi thăng, 

Acid nrostanoie có đẫn xuất là prostaglandin, một nhóm hợp chất có tâm quan trọng về 

mặt dược lý và hoá sinh. Trong cơ thể, prosiaglandin được tông hợp từ acid arachidontc, 

xị dụ: prostaglandin E¿ (PGE¿). 

Acid prostanoiec Prastaalandin E; 

Hình 5.2. Ácid bép có vòng 

1.1.5. Đẳng phân của dcÌd béo không bão hoà 

Các acid béo không bão hoà tồn tại đưới nhiều dạng đẳng phân là do vị trí của các 
liên két đôi trong chuỗi carbon của acid béo tạO ra. Đồng phân hình học của acid béo 

không bảo hoả là do phương hướng của các pộc ở xung quanh trục của liên kết đôi 
quyết định. nêu những gốc đang được xem XÉt ở về cùng một phia của liên kết đôi thì 

aeid béo được gọi là đạng “cis”, nếu những gốc đó ở những hướng trải ngược nhau thì 

acid héo được gọi là dạng ` 'trans”. Những acid béo không bão hoả chuỗi dài thường Đập 

trong tự nhiền hẳu như đều thuộc đạng cis và phân từ bị nốn cong ở vị trí liên kết đôi. 

Tả
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ISCH; I&§CH;: 

1 COOH 1COOH 
(a) (b) 

Hình 5.3. Đông phân hình học của acid oleic và acId elaidic 
{a): acid oleic (cis) (b): acwl elaidic (trans) 

L.2. Alcol của lipid 

Alcol trong phân tứ lipid gồm glycerol, alcol bậc cao, aminoalcol, sterol. Trong, 
các chất béo còn pập những alcol không no, một số alcol này là những chảt màu quan 

trọng. ví dụ: phytol là một cầu tử của chlorophyl và lycophyl. 

!.2.1. Giycerol 

Là một trialcol (có 3 nhóm chức alcol). tham gia trong thành phần của glycerid và 

phosphattd. Vị trí các nguyên tử carbon trong phân từ glycerol được ghi băng chữ số l, 

3. 3 hoặc ký hiệu œ, B, œ. 

H;C'- OH ơ 

| 

HC”- OH B 

| 

H;C”- OH œ 
Hình 5.4. Cách đảnh số carbon trong phân tử qlycerot 

1.2.2. Alcol bậc cao 

Tham gia trong thành phần các chất sáp, ví dụ: alcol cetylic C¡¿H:¿OH, alcol n- 
hexacosanol CH;(CH;}»z4CHẠOH, alcal n-octacosanol CH:(CH:}b¿CH;OH,... 

+5
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†!.2.3. dminoalcol 

1hám gia trong thành phần của cerebrosid vả một số phosphattd. Các aminoalcol 

thường gặp là sphingosin, chalin (cthanolamin trimcthylamim), cthanolaman (cholamin). 
sưLin, eerehrin [có trong nấm men, hạt ngô]. 

CH¡—(C]ls);—CHECH¬—CH—CH—CH;ON Sphingosi 

0H NHạ 

NHạ——CH¿ạ——CH;OH Ethanolamin 

CH¡ 
củ N—CH;——CHOH Choln 
CH¡ 

Hinh §.5, Một só aminoalcol trong lipid 

1.2.4. Steral 

Chất tiêu biểu cho các sterol ở mô động vật là cholesterol. 

Cholegterol cá nhóm chức alcol ở Cạ, liên kết đôi ở C¿ ~ Cạ, mạch nhánh là nhóm 
metixl ở Cịu xà C¡y, mạch nhánh gồm 8 carbon ở Cị;. Cholesterol có trong hầu hết tế bảo 

của cơ thể: đặc biệt tron. tiô thần kinh. mật và sói mật, thê vàng của buồng trứng. 

Cholesterol là thành phản của chất béo động vật nhưng không có trong chất béo thực vật. 

CH, Z1 

Hinh 5.8. Cholesterol 

2. LIPID THUÁN 

Lipid thuần là những este của acid béo với các alcol khác nhau, bao gồm glycerid, 

cerid và sterid. 

2.1. Glyeerid (acylglyccrol) 

GClycerid có trong hầu hết tả chức của sinh vật, nhưng có nhiều nhất ơ mô mỡ 
(90%a]. Glyccrid có nguôn gộc động vật và thực vật khác nhau thường khác nhau về 

thành phản ac1d béo. 

Glycerid là este của glycerol và acid béo, là chất béo trung tính. Tuỷ theo một, hai 
hay ba nhằm chức alcol của plycerol được este hoá bởi acid béo mả tạo nên móno-, di- 

HỘ)

https://nhathuocngocanh.com/



hay trr-glycerid (monoacylglycerol, điacylglycerol, tracylglycerol). Các acid béo trong 

phân tử glycernid có thể giỗng nhau hoặc khác nhau (glycerid thuần nhất hoặc glyccrid 

hón hợp). Các triglycerid có chứa cùng một loại acid béo trong phân tử chiếm tỷ lệ rất 
nhỏ. Tuỷ theo thành phân cua acid béo mà glycerid có tên gọi khác nhau, ví dụ: 

tristearin là triglycerid có 3 gốc acid béo là acid stearic, 1.2-distcaropnalmitin là 

triglycerid có 2 gốc acid stearie ở Cì và Cạ và ! gốc acid palmitic. 

CH—O—C—Ki (H: —Ð~C—Ri CH; >..“ 

HHOTG—H Ơ Rị ạ— ằO— — H Ơ R;—G-OTC—H 

CHỊÓH Ö CHDH ö CHạ—O—C— - 
Alonoglvcerid Diglycerid Triglycerid 

tiinamicyrith cerall (diacvigiyceral) (Iriacylgiycerol 

Hình 5.7. Câu tạo hoá học của giycerid 

Trong tự nhiền, điglycerid và monoglycerd chiếm tỷ lệ rất nhỏ. Triglyccrid chứa 

gúc ucid béo ở C¡ và C› không giống nhau có thể có 2 dạng đồng phân ! và IU, phần lớn 
trirlycerid thiên nhiền ở dạng đông phân II. 

\ LẺ 
l| 

Hy ØC-R, CHTO—C—R, 
H + 0= I¬ Ry (-O-[H 

I —Q_ 
CH—O—G—R, CH; O0 -Rụ 

) Ò 

Đụng I Lạng HÌ 

Hình 5.8. Hai dạng đồng phân của triglycerid 

2.2. Cerid 

Cerid là cste của acid béo chuỗi dài với alcol có trọng lượng phân tử cao (30-40 
carhon). Cerid còn gọi là sáp, có trong động vật (sáp ong. mỡ cá nhà táng,...) và thực 
xát (lớp mỏng bao phú lá, thân và quả). Vỏ của một số v1 khuẩn cùng chứa sắp (vì 
khuẩn Koch). Chức phận sinh học của cerid khác nhau tuỷ loài nhưng nói chung cerid 
wiữ vai trò bảo vệ các tô chức của động vật và thực vật. Có lớp sáp nên vi khuẩn không 
bị tác dụng bởi acid và alcol, Động vật cao cập và người không chuyển hoá được cerid. 

2.3. Sterid 

Sterid là este của acid béo với alcol vòng stcrol (tiêu biểu là cholesterol). Một số 

sterid là olcatvholesterol, palmitatcholesterol, stearatcholesterol. 

3. LIPID TẠP 

Lipid tạp bao gồm acid béo, alcol và những nhóm hoá học khác. Lipid tạp chia 
thành hai nhóm tuy thuộc vào thanh phân aleol của chúng: #Ìycerophospholipid có aleol 
là glycerol và sphingolipid có alcol ]a snhingosin. 
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4,1. GIxeerophospholipid (glycerophosnharid hay diacylphosphatid) 

Ø 
I 4| Aci : ~. . 

—q—C vi béo bão hỏa 
€I;—0—C NHHƯỮNNGGƯỚNNGƯỜNNG ƯƯNNGƯỜNNG ƯƯNGỜNG 

a {Vi dụ: a.palmilic} 

1 - lT —- ' z ` ` CHTÔT CƯỜNG DƯƠNG 2N xxx xxx» ~-x Acld béo không bão hòa 

| ọ (Vi dụ: a.olelc) 
CH;—Ö—P—O—X 

Ỉ 
ẹ 

Đầu được các nhóm thay thế 

Hinh 5.8. Câu tạo của acid phosphatrdic ( X = H } 

Bảng 5.3. Các loại qlycerophospholipid 

mm" 1n. Tên của Điện tích 
Tên của nhóm thay thẻ glyeerophospholipid [pH =7) 

ị _H Acid phosphatidic -1 

' Choun — CHạ - CH¿ — N'=(CHà)ã Phosphanidylcholin 

Ethanolamin - CH„ - CH: - NHạ Phospharidylethanglamin 

¡ Sein—CHs—CH—NH; 
| Ị - Phosphatidylserin -† 

COO 

._ Inositol 
Ị Phosphatidylinositol 1 

- tReerol=CH;—CH—CHạ—~DOH 
Ị | Phosphatidylglycerol -1 
| ÓH 

| —CH: 

ˆ PhasptmitdyÍ CHÒH O 
I 

ghcerol CH:~O—P—O0—CH: — Ó 
ị - | !Ì Cardialipin -2 

(H —O—C—R; 

| CHạ OØ—C-—Rị 

) 

H-
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Giycerephospholipid là dẫn xuất cúa acid phosphatidic. bao gồm acid 
phosphattdic, phosphatidylplvcerol, phosphatidvlcholin (lecnhin), phosphatidylethanolarnm 

(cephalin), phosphatidvlinositol, phasphatidyLserin, plasmialogen. 

Acid phosphatidrc 

Acid phosphahdie là chất trung gian trong quả trính tổng hợp triglycerid và 
glyccrophosphoiipid nhưng có rất ít tong các mô; thánh phản gồm: glycerol, 2 gốc acid 

bếp và ] góc acid phosphoric. Chúng là những diacylglveerid trong đó chức alcol ở vị 

11C”: rưa pÍxeerol được cste hoá bởi acid phosphortc. Actd béo găn ở C¡ thường là acid 

béo hào họa và gắn ở €› thường là acid béo không bão hoa. 

PhosphaHdylIcholin (LecHhin) 

Lecithin là dẫn xuất của acid phosphatidic mà -X là cholm (Bảng 2. .3). Lecithin 

dược chiết xuất từ lòng đỏ trứng (1843). Chất này có phô biến trong các tế bảo của cơ 
thẻ động vật, đặc biệt trong tế bào gan, não, lòng đó trứng. 

Phosphatidylethanolamin (Cephalin) 

Ccphalin khác lccithin ở vị trí —X là cthanolamin. Cũng như lecithin. cephbalin có 

dạng ¿ và dạng B tuỳ theo phức hợp acld phosphonic ethanolamin được gân vào carbon 

¿ hay carbon [j của glycerol. Cephalin được chiết xuất đầu tiên từ não. 

Phasphatidylisorin 

Thành phản cầu tạo cúa phosphatidylserin có acid amin là serin, acid béo thường 
là acid sfcaric và acid olerc. Phosphatidylserinn chiếm 59% glycerophospholipid của nào. 

Trong tự nhiên, người †a còn tìm thầy những phospholipid chứa acid amnn là threormin. 

Phosnhatidylinositol 

_— Phosphalidylinosiol có trong tÔ chức động vật (não) và thực vật (đậu tương, lạc, 
tmrảm lúa mì...) Phần tử phosphatidyl có 6 gốc — OH (Bảng 3) do đó nó máng tính ưa nước, 

Điphosphmtidhiglrcerol fCardiolipin) 

Chất. nảy là phospholipid có trong ty thể (mifochondria). đặc trưng của màng 
trong ty Thẻ. 

Plustralogen 

Plasmalogen chiếm khoang 1094 phospholipid của nào và cơ. Trong phân tử 
plasmalowen, vị trí C¡ {œ) Không phải là liên kết este mả là liên kết ete giữa nhóm -OH 

của ø]š cerol với một gốc rượu không bão hoá, 

—=-—.- ..rT= 

—
=
—
-
 

đ= P—O—CH, —CH;—N”(CH¡) 

lN Chulin 

Hình 5.10. Plasmalogen 
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2, Sphineolipid 

Sphingnsin 

HOT SCH—CHÃCH——(CH+»y—CH;g 

| ĐO Acid béa 
lI mm mix. -~—-~— ——_-—~- 

H— h C 

H 

CH;O—X 

Hinh 8.11. Cấu tạo chung của sphingohpid 

Bang 5.4. Các loại sphingolipid 

Ten của X Cầu †ạo của X Tên của sphingolipid 

_— =H Gredarmid 

ö 
¡ 

Phosnhocholin „ P TQ TCH= CH SH CH 2, SpFingomyelin : 

Q 

ẸC H,m 

ŒGlucose GlucosylcereDrosid 

Glycolimal 

Trung tính 

Dị —, — bình nd€c Lac†osylceramid 

telrasoz <œnd 

CligOsqcceiid 

cac Ð Cea “? Senglose 

Các sphingolipid là thành phần cầu tạo quan trọng của màng tế bào động vật và 
thực vật. đặc biệt ở mô não và mỗ thần kinh, Sphingolipid chứa aleol là sphíngosin. 
Sphingosin được nói với acid béo bởi nhóm amin, tạo thành ceramid. Acid béo có thẻ là 
aeid ligmnaeeric, acid cerebronie. Ceramid là đơm vị cơ bản của sphingolirid và có trong 
các mộ động vậi, Những sphingolipid có chứa acid phosphorie trong thành phần cấu tạo 

(ví dụ: sphíingonyelin) được xếp cùng với các lipid tạp có chứa acid phosphonc khác và 
gọi chung la phospholipid. Những sphingolipid có chứa ose trong phản tứ (ví đụ: 

cerebrosid, suHfatid, gangliosid) được xếp thành loại khác, gọi là glycoliptd. Các ose phô 
biến trong glycolipid là galactose, glucose, galactosamin. 

bì
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Š.2.1, .SphInpeompeln 

_ Sphingomyelin được xếp vào loại phospholipid; được chiết xuất từ phổi, lách. não 
và tát cả tế bào thân kinh. Sphingomyekin là ceramid mà chức alcol bậc nhật (ở vị trí C¡) 
Hiến kết vớt phosphocholin. 

3.2.2. Cerebrosid 

Phân tử cerebrosid gồm: aleol là sphigosin, acid béo cao phân từ và galaclosc, 
nhưng không có acid phosphoric. Acid béo trong cerebrosid gồm 24 carbon như acid 

lienocerle. acid cerebronic, acid nervonic. acid hydroxynervonIc. Tuy theo thành phần 

acid béo trong phân tử mà cerebrosid có tên khác nhau, ví dụ: kerasin là cerebrosid chứa 
acid lignoceric, cerebron là cerebrosid chứa acid cerebronic,... 

crcbrosid có chủ yếu ở não và mô thân kinh. 

3.2.3. .SuWfutid 

SulRtd là đẫn xuất có sulfAt của cerebrosid, nhóm sulfat thường găn vào vị trÌ Ê+ 

của #1lac(0%€, 

3.2.4, Gangioytd 

Gangliosid là glyeosyleeramid; trong phần tử có sphingosin, acid béo có 22 
carhon hoặc 24 carhon. acid necuraminic và các dẫn xuất của nó như acid N- 

qcylvlnetramimic (acid siallc], 3 ose (ose phố biến trong gangliosid là galactose, 

#luvose„ ga laẴƒ1osamini). 

Gangliosid chiếm khoảng 63 lipid màng của tế bào chất xám trong não người và 

có sỏ lượng ít hơn trong lách, hỏng cầu, Gangliosid có ở vùng đầu đây thần kinh, tham 
tra vàu quả trình dẫn truyền xung động thần kinh. 

LIPID DỰ TRỮ LIPID MÀNG 

(TRUNG TÍNH) (CÓ CỰC) 

PHOSPHOLIPID GLYCOLIPID 

TRIACYLGLYCEROL | |GLYCEROPHOSPHOLIPID SPHINGOLIPID 

làcid béo lácid béo tÀCId Ä_—— jAcid c 
5 5 5 beøp 5 béo 

S J— Đ cid ho Ea ở 
% cid béo | | $, : E Giicose 

° , ° m 3 "N LÌ „ ha hoặc 
l&cid béo POa¿ Icol PO. nn Galaclose 

Hình 8.12. Sơ đỏ tổng quát về sự phân loại các lipid dự trữ và lipid mảng 

HŠ - T6 §]
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CÂU HỎI LƯỢNG GIÁ 

1. Hãy nêu những đặc điêm chính của acid béo - một thành phản cầu tạo chủ yếu của 
lipid (định nghĩa, công thức cau tạo tông quát. phân loại và đặc điểm chính của từng loại). 

2, Hãy nên những đặc điểm chính của các alcol câu tạo Hpid. 

. Định nghĩa vẻ lipid và những đặc điểm chính về các thành phần câu tạo của lipid. 2
 

. Phân loại lipiđ theo cầu tạo hoá học, cho ví dụ từng loại. 

. Thể nào là lipid thuần? Trình bày cấu tạo hoá học của glycerid, cerid và sterid. 

G
A
 
(
0
n
 +>
 

. Thể nào là lipid tạp? Phân loại lipid tạp và cho ví dụ của từng loại.
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PHẢN II: CHUYỂN HOÁ LIPID VÀ LIPOPROTEIN 

Limid trang cử thê củ 3 dạng: 

L.ipid dự trữ: chủ yếu là triglyeerid, hàm lượng thay đổi. 

- Lipid mảng: chủ yêu là phásphalipid và cholesterol, thành phân không đôi và 
chiếm khoảng Iũ%» trọng lượng khô. 

Lipd có 3 chức nàng chính: sản sinh nàng lượng và tham gia cầu trúc của tử hảo 
và mỏ, Ngoài ra, lipid tạp cên liên ` đến đặc tỉnh của mảng, tẻ bảo và các harmon 
steroid, prastaglandin — chất giữ vai trò sinh lý đặc biệt trong kiểm soát sự chuyển hoá 
cúc chất. 

Nhu cầu lipid của cứ thể: ö0-100g/ngày với người trưởng thánh, 30-8Dg/ngáy với 

trẻ cm và chủ yếu dưới dạng triglycerid. 

1 THOÁI HÓA CỦA LHIB Ở TẾ BẢO 
Thuy phần triplyeerid (triacylglycerol} nhữ xúc tắc của lipase, 

1.1. Thuảái huúá của glyeceral 

Quá trình xảy ra ở gan và một số mô, Mô mỡ không có glycerolkinase. 

CH,OH H CH 
Lˆ AC An ADP [U NAD" NÀDH +HƑ TT 
HƠH 0H HOH 

Ĩ H2” T BH 3nhogdi ƒ vế tỀ 
CHẾ “A46 CH,Ö- é: Ở- daeydroosnase CHðỔ- É to 

SH 
f3lycernl Gircernl-3-phosnhal Dihydrnxy acelon phạsnha1 

L)
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I.*. Thuảái hoá của aeid bêu bảo hoá có số carhan chẵn 

I.3.1. Hoạt huả và vận chuyển acil búo vào ty thể 

ũ ũ 
Äöy|GöAÄ sựnthetase lÌ 

R—E-GH+ TP + CoÄASH —————*  R-C~B5EoA + AMP + PEi 

Enzym acylCoA synthetase gồm các isaenzym khác nhau đặc hiệu cho các acid 
bén chuỗi ngắn, trung bình vả dải; chủng có rnặi ở mảng ngoái ty thẻ. 

Pyrophnsphatase 
—m PPi + H;O 2(P) 

adanylai kinasẽ 

TP + AMIP ®———— E TADF 

Như vậy. sự hoạt hoá acid béo cần 2ATE 

it acid béo mìạch đái đưới dụng aeyRaoA được hình thành ứ mảnh ngoài ty thể 
khủng qua được màng trong ty thể để vào chất khuôn (matrix] = nơi chúng bị oxy hoá 
Chúng dược vận chuyên theo cơ chế đặc hiệu nhữ camitin, phản ứng este hoá carnitin 
xạ eld béo được xúc tức nhữ carmitin acyltransferase Ï có ở mỗi ngoái của màng lrang 

I+ thể E se aexl-camilin đi quá màng trong ty thể vào matrix bởi sự khuyếch tân dễ 

đảng thông qua hệ thông vận chuyên acyl-carnitineariun (hình 5.13). 

Hinh 5.13. Văn chuyển acid bén vào ty thể (heo hệ thủng vận chuyển acylcarniltinicarnltIn 

[rong ty thẻ, pốc acyl được chuyện tử carnitin đến coenzym Á có ở trọng ty thể 

durới tác dụng của carnitin acxltransferase lÌ khu trủ ở mật trong của máng trong 1y thể 
Caraiin được giải phỏng sẽ trở lại khoảng giữa của 2 mảng ty thể theo hệ thông vận 
chuến acx carr111n2carnitin. 

Cấn chú ý rằng trong ty thể cổ một loại acylCoA syntetase xúc tắc nhân ứng hoạt 
luxd những acdd béa ở trong 1Y thể, enzym nảy không sử dụng AT mà đôi hỏi (TP. 

l3. Cứ trình Lao hud nclt hếu 

Quả trình xảy ra trong matrix của ty thẻ, gôm đ giai đoạn nhăm cắt dẫn acid bảẻa 

thành những mẫu 2C' dưới đạng #cetyICaA từ nhằm carhoxyl tận của púc acy], 

bài
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~- Phản ứng khử hydro lần thứ nhật: sự khử hydro sản sinh một liên kết đôi giữa C„ 

và Cụ (C; và ¿) tạo thành trans-A -enoylCoA. Có 4 loại acylCoA dehydrogenase, mỗi 

enzam đặc hiệu với một loại acid béo có dệộ đài chuối hydrocarbon nhất định, các enzym 

này dếu có chất cộng tác là FAD. FAD nhận diện tử và điện tử này đi vào chuỗi hô hắp tế 
bào, đến Ö», tổng hợp nên 2 phân tư ATP ứng với sự vận chuyên 1 cặp điện tử. 

¬¬ h , H - l , ` vs. £ ¬ 
— Phản ứng kẻt hợp nước: sự kẻt hợp l phần tử nước vào liên kết đổi À -trans 

dười tác dụng cúa enoylCoA hydratise có tính đặc hiệu không gian và tạo nên L-3- 
hydroxvacviCoA, 

- Phan ứng khử bydro lắn thử hai: dưới tác dụng của -hydroxyacylCoA 
dehvdrogenase có chát công tác là NAD” tạo ra 3-cetoacylCoA. Enzym này ít đặc hiệu 

với chiều đài chuối hydrocarbon của acid béo nhưng đặc hiệu tuyệt đối với dạng đồng 
phần Không gian L. NADH hình thành sẽ nhường điện tử cho NADH-dehydrogenase và 

3 nhân tự AT? được tạo ra ứng với một cặn điện tứ được chuyển tử NADH đến O› 

trong chuối hô hấp tế bào. 

B cc ¬ 
lẻ— CHTCH —CH TC —Š CoA 

/m@yI So Ò Cl6 
(C16 Paimyl CoA} Acetyl CDÁ 

“&eyl SoA ERAD 

ciohy3rogenœe C14 
H FADH- Acetyl CDA 

| 

lầ— CHTC =CT—C -5 CoA C12 
: | II 

H Acetyl CoA 

H@ 
Enoyl - CoA- ⁄ Cin 
hydratase 

Acetyl Co 
©œn 

l 
R— CHTC — CH~ C ~§ CoA Ca 

| II Acetyl CoA H là cetyl Co 

C6 
B -ydioxyvacyl CoA NAD" 
đehydrogenœse E- MNADH+H! Acetyl CoA 

_ Ca 
R8 — CH.TC — CH — Œ — 5S CCA 

II Ủị ——> Acetvl CoA, 

Acvl CaA- CoA 5H 

qc Glpl qarsierdse Acetv| CoA 
(1Ð ose) 

R— CH~TC -§ CoA + CH TC -—Š§ CoA ®) 
lI HH 
®) O 

AcvI CoA Acvl Co 

(14-Myrs†tovE CöA) 

(q) 

Hình 5.14. Quả trình ð-oxy hoá acid béo 
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— Phản ứng phản cặt, tạo acetylCoA: có sự tham gia cùa acylCoA 

acetyltransferase (thiplase hay B-cetothiolase) và ] phân tử caenzymA, CẮT ra ] phần tử 
acetylCoA. Gốc acyl của acid bẻo bị ngắn đi hai carbon. Phân tử aceylCoA mới này lại 

tiềp tục trải qua 4 phản ứng như trên của quá trình B-oxy hoá cho đến khi gốc acylCoA 
chì côn L phân tứ acctylCoA. Như vậy, Ì phân tử acid palmitic có LóC được hoạt hoá 

thành palmity]ÌoA và trải qua 7 vỏng oxy hoá đề giải phóng 8 phân tử acelylCoA (hình 

5.14}. 

1.2.3. Bilan năng lượng của quả trÌHh Ø-axy hoá acid béo 

Một phản tử acid béo có số carbon chân 2n bị oxy hoá hoàn toàn sẽ cho n phân tử 

acetylCaA, ứng với l^n ATP (I phân từ acetvlCoA bị oxy hoá trong chu trình acid 
citric tạo thành 12 ÁTP}, (n-Ï} phân tử FADH: và (n-l) phần từ NADH hoặc 5 (n-]) 

AT. Quá trình hoạt hoá acid béo cần 2 ATP, Như vậy, số lượng ATP thu được là: 

[5 (n-1) + 12n]- 2= l7n— 7 

(.3, Thoái hoá acid béo không hão hoa 

Các acid béo không bão hoà (ví đụ: acid oleic) được œxy hoá gân giỗng như con 

đường oxv hoá acid béo bão hoà, nhựng có 2 vấn để cân chú ý. Một là, liên kết đôi 

trong phản tử acid béo không bão hoà trong tự nhiên thuộc dạng cis, còn liên kết đôi của 

chất chuyên hoá trung gian trong quá trình oxy hoá acid béo bão hoà thuộc dạng trans. 
Hai là, các liên kết đôi của hầu hết phân tứ acid béo không bão hoà thường ở những vị 
trí mà sau khi phân cất dẫn những mâu 2C kể từ đầu có nhóm carboxyl là liên kết đôi 
\`, không phải lá liên kết đôi A? viỗng như trong phân tử các chất chuyển hóa trung 
gian cua acid béo bão hoà. Bởi vậy, quá trình thoái hoá của acid béo không bão hoà cầu 

nhhững enzym phụ nhằm giải quyết những điều trên. Điều này được thê hiện trong sự 
thoái hoá của acid oleic (Hình 5.L§). OleylCoA trải qua 3 vòng oxy hoá sản sinh 3 phân 

tư acetylCoA và 1 phân tử eis-A *-dodecenylCoA, chất này không thể được chuyển hoá 

bởi enzym cnoylCoA hydrafase (enzym này chỉ tác dụng trên những liên kết đôi dạng 
eis). Tuy nhiên, đưới tác dụng của enoylCoA isomerase, cis-A'-enoylCoA được đồng 

phân hoá thành trans-A“-enoylCoA rồi chịu lác dụng của enoylCoA hydratase tạo thành 

L-B-hydroxyacylCoA (trans-A?-dodecenylCoA). Sản phẩm này là cơ chất của quá trỉnh 

oxy hoá aeid béo, bởi vậy sự oxy hoá aeiđ oleic được tiếp tục và khi kết thúc sẽ tạo ra 9 
máu 3C, 

$6
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>> -~ ~xThT.sS.Ss.S, cs S CoA Olayl - CoA 

`. 
S 

H H “ 

^^. —-..<= SCoA 

Enoyl CoÁ- Cl- A- Dodecenvl - CoA 
JsomerOse 

Enovl CoA hydrotose | tHịÐ ; 

Trgans S - Dodecenwl - CoA 

œH" # 

“NN X%4⁄ SCOA 

H 

B axy hoa 

(5 vồng) 

B - Hydroxydecanyl CoA. 

Acelyl Coá. 

Hinh 5.15. Quá trình pxy hoá acid béo không bão hoa có một liên kết đối (acid oleic} 

1.4. Các thể ceton và sự oxy hoá chứng 

Ở cơ thể người và động vật có vú, acctvlCoA được hình thành ở gan trong quá trinlt 

oxy hoá acid béo có thể đi vào chu trình acid cinc hoặc có thể tạo ra các thể ceton gồm 

acetoacetat, D-D-hydroxybutyrat và aceton để cung cấp cho các mô ngoại vĩ (Hình 5.16). 

Ö người khoẻ mạnh, aceton được hình thành với số lượng rất ÍL. Acetoacetat và D- 

jä-hydroxyburyrat sẽ khuyếch tán ra ngoài tế bào gan, rồi theo máu tuần hoàn đến các 

mô ngoại vi như cơ xương, cơ tìm, vỏ thượng thận,... Bình thường ̀ “chất đội” để cung 

cấp cho não chủ yếu là glucose. Khi bị đói kéo đài hoặc sự cung cấp glucose bị hạn chế 
thì não có thể dùng D-B-hydroxybutyrat được tạo thành trong gan từ acid béo làm “chất 

đốt" chính để cung cấp năng lượng (75% năng lượng cân cho não có nguồn gốc từ các 

thể ceton). 

Tại các mô ngoại vị, D--hydroxybutvrat được oxy hoá thành acetoacetat, sau đó 
chất này được hoạt hoá thành acetoacetyÌCoA và rồi phân tách tạo nên 2 phân tử 

acetylCoA (Hình 5.17). AcetylCoA sẽ đi vào chư trình acid cirrie. 

§7
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F2 ⁄ 

CH.T—€ + CH=C 
X`áCoA `*§CoA 2. Aoatvl CÓA 

B- Catofiolese 
CoAs“H 

Ọ O 
CH.— C-CH,T—€ ⁄ AcotoocehLCoA 

¬ SCoA 

AcotyT CÁ + HO 
HÀMG.CoA ; 
syratse 

CoASH 

s CH 

)e- CH~ c- CH„~ cá ñ +wdroxy -- matwdlutoryl Co, 
HỒ 3CoA ( HAG. CÁ» CH, 
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Hình 5.16. Sự tạo thành các thể celon từ acetylCoA 

Sự hình thành và vận chuyển các thê ceton từ gan đến các mỗ ngoại vì tạo điều 
kiện cha quá trình oxy boá tiếp tục của acid béo và acctylCoA trong tế bảo gan. Bình 
thuờng. nàng đỏ các thể ceton trong máu rất thấp, Khi đói glueid hoặc khi bị bệnh đái 

tháo đường. sự thoái hoá glucid bị giảm và cơ thể cản phải ðxy hoá lipid dự trữ đẻ bù 

đâp cho nhủ câu của cơ thể, gây nên nông đó bệnh lý của thể ceton: nông độ thể ceton 
tảng rất cao trong mắn và nước tiểu, đôi khi có mùi aceron trong hơi thở. Sự tạo thành 

các thé celon bệnh tý là hậu quả của sự mất cản đội giữa chuyển hoá glueìd và chuyển 

hoá lipid, dẫn đến: 

~ Thiêu NADPH - co¿nzym được tạo nên từ con đường hexose monophosphat và 
cần thiết cho quá trình tông hợp acid béo. 
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À s§CoA 

CóA 5H 

Thiolnse 

® O 

2AcewlCoA CH -cZ“ + cH-ĂcT 

À sSCoA ^ SCoA 

Hình 5.17. Sư tạo thành acetylCoA từ D--hydroxybutyrat ở các mô ngoại ví 

—_ Thiếu succinylCoA - sán phẩm chuyên hoá trung gian của chu trình acid citric 

và là chất cung cấp CoA để hoạt hoá ac1d aceloacetic. 

Tóm lại. sự ứ đọng các thể cetan trong cơ thể là do tắc độ tạo thành các chất nảy ở 

gan vượi quá kha năng sử dụng chúng tại các mỗ ngoại vì. 

1.5. Thoái hoá triplycerid (triacvlglycerol) 

lưới tác dụng của lipase, triplycertd bị thuỷ phản thành glycerol và acid béo và 
xay ra theo từng giai đoạn: trước hết, liên kết este ở C¡ và C¡ bị thuỷ phản khá nhanh, 

phân còn lại là 2-monoglycerid bị thuỷ phân chậm (Hình 5.18). Enzym lipase khu trú ở 

microsom cúa tế bảo mỡ và nhạy cảm với hormon; enzym hoạt động dưới dạng 

phosphoryl hoá, cần proteinkinase và ATP. 
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| € 8: HO RÈOOH T C-R: nỌ RỆOOH TC C-R, 

# 
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CH,QH cH._ ể. R, 
Lipase | | 

CHOH Ý.ư an CHOH 
R,COCH +H,Ð | 

CH.OH CH,OH 
Giycerol 1-Monoaglycerid 

Hinh 5.18. Tác dụng của lipase 

Enzym glyccrotkinasc xúc lác sự hoạt hoá glyccrol, tạo glycerol 3-phosphat. 
Enzym nảy có nhiều trong gan, thận, niêm mạc ruột và tuyến vú đang tạo sữa. Glycerol 

3-plinsnhat được oxy hoá thánh địnydroxyaceton phosphat (DAP), rồi được đồng phân 
hoa thành gIyceraldehyd 3-phosphat (GAP) nhờ isomerase xúc tác. Glyceraldehyd 3- 

phosphat được oxy hoá qua nhiều bước thành acid pyruvic, rồi tạo ra acety]CoA để oxy 
hoá trong chủ trình acid citric (hình 5.19). 

Acid béo tự do vào máu, gắn với albumin huyết tương tạo thành một dạng 
lipoprotenn, rồi được dòng máu đưa đên các mô để thực hiện quá trính oxy hoá và lạo 
năng lượng (hình 5.19). 

DA

https://nhathuocngocanh.com/



CHOTC—TR, 
| „0 Tigwcerid 

đã 
CHỢ —C —Rt„ 

| le 
# 

CHO-C~Rỹ 
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Hinh 5.19. Thoá¿i hoá của triglycerid 

1.6. Thoái hoá glycerophospholinid 

Nhiều enzym xúc tác sự thuỷ phần các liên kết este của các phospholipid (như 
lecithin, c¿phalin....). Đó là những phospholipase có phố biển ở các mỗ và môi enzym 

có tỉnh đặc hiệu riêng (hình 5.20). 

— Phospholipase A: xúc tác sự thuỷ phân liên kết este ờ C;(C;} của pnhàaspholipid, 

giải phóng 1 phần tử acid béo và tạo Iysophospholipid. Enzym này thường có trang nọc 
rần. nọc ong và dịch tuy, 
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— Phosphalipase B: xúc tác sự thuy phân 2 liên kết cste ở C¡(C„) và (Ca) cua 
phosphulhimd, tiải nhóng 2 phần từ acid béo và phần còn lại là gÌyceropbosphat-base nhớ, 

— Lysonhospholipase: xúc tác sự thuy phản đặc hiệu hẻn kẾI esle ơ C¡ của 

Iysanhospholipid (Iysophosphatidlyl chelin hoặc IysophosphautdyÌ ethanolamin). 

~ Phosnhadiesterase: đặc hiệu với liên kết phosphodieste. cắt một liên kết cste 

cụa diestephosplidl. Phospholipase C xúc tác sự thuy phản liên kết exie giữa glycerol và 
ae1dl phòsphorie tạo base nhờ dược phúsphoryL hoá và diglycerid. Phospholipase D gặp 

ð cúc loài cây, xúc tác sự thuy phân liên kết este giữa acid phosphoric và base nitợ để 
1aU 1 acbd phosphatidie và base nợ. 

—_ Phosnhomanoesterase (phosphatase): xúc lác sự thuỷ nhân tiếp sản phẩm thuy 
phân của phosphodiesterase, ví đụ: thuy phân phosphochoiin đẻ giải phóng cholin và 

qi1ủ phosphotie, 

Phospholipose B Lÿysophospholpde 

ö bị ° )CH: —. l C=—h, 

HÌ : | : 
R—Œ —] —C—H | PhosDnoliose D 

Phosphollbd@sc À 
ö 
lÌ 

ỦCH, se P O Bằœse 
l | 

œH 

: @œ) 
® Phosphecllodase C 

⁄ 2 “H—=O—=Ccf-n 
bB) Z 

lÍ | 
là ——jb—cC—H 

Ị @) 
CH TQ @®~ Chölin 

Hình 5.20. Sơ đỏ mô tả tác dụng của các enzym phospholipase 
{1) Phospholipd (2) Lecithin 

Trang thiên nhiên. các loại Iysophosphohipid thường gặp là lysophosphatidyl 

cholin (lysoleeinhim), Iysonhasphatidyl ethanolamin (Iysoccphalin). Đó là những chất 

lảy và gây vỡ hồng cầu khả mạnh. Ngọc rắn thường gây vỡ hồng cầu vi chứa nhiều loại 

nhospholipase A. Trong gan và huyết tương có cnzym lecithin-cholesterel 
acyttrans(erase (LCAT) xúc tác sự vận chuyển gốc acyl ở Œ; của lecithin đến 

cholesterol để tạo cholesterol cstc hoa và Iysoleeithin. 
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3, TÔNG HỢP LIPID Ở TẾ HẢO 

3,1, Sinh tũng hợp acid héo bãa hoà cú số carhon chấn 

Quả trình tổng hợp acid béa bão hoá từ acetylCoA xảy ra ở tất cả các mỗ nhưng 
đặc biệt rái mạnh trong gan, mô mỡ. ruội và tuyển vũ của các luài động vắt cần can. Sự 

tùng hợp cũng như sự ñxy hoá acid béo được xây ra theo những con đường khác nhau 

với sự xúc tác bởi các hệ enzym khác nhau và ở các vị trí khác nhau trong tế bảo, Acid 
béo dược tông hợp bởi những nguyễn liệu từ lipd hoặc không phải lipid. Người ta biết 

¡t nhất 3 quả trình tông hợp acid béo: ở bảo tương, trong ty thẻ và ớ mierosom; trong đẻ 

xự tùng hựp ucld béo ứ bảo tương đóng vai trủ chủ yếu, 

3.1.1. Tầng hợp acùl bảa ở bảo tương tế bào 

Nguyễn liệu: là acetylCoA-được hình thành trong ty thể (do quả trính khử 
carboxwl ñxv hoá pyruvat, oxy hoá một số acid aimin, ñNy hoá acid béo] và được vận 

chuyển ra bảo tương theo 3 cách; 

~_ Nhữ hệ thủng vẫn chuyến tricarboxylat (Ì} 

+ Trung ty thế: acetyICoA + axalaacetat —+ citrm + HSCaA 

+ Bao tương: cirat £ ATP + HSCoóA —+ ðxalaacetmt + ADP + PÍ + acctylCoA 

Nhữ chất vận chuyên camitin (2} 

mẻ lão 'k ad, 

" ị (ầudoxxxiaf 

Màng trang của ty thể 

Khaäng giữa hai mắng .-. Matrix 
CzHIsiiêi choyÄ- 

(À, CHIM leeyoiiraoie lÍ 

Ca §H 

_——¬. F. #uosgfgl (GAM. 

Hinh 5.31. 5ự văn chuyển acetylZoA qun màng ty thể ra bảo lương nhữ camiiin 
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Chất trung gian để tổng hợp acid béo là malonylCoA: chất này được hình thành 
nhờ enzym acetylCoA carboxylase xúc tác. Enzym này có 3 vùng chức năng: protein 

mang biotin. biottn carboxvlase hoạt hoá COs băng cách păn CO; với nguyên tử N của 

vòng biotin nhữ phản ứng phụ thuộc ATP và trans arboxylase làm nhiệm vụ vận chuyền 

CÓ: được hoạt hoá từ biotin đến acety! CoÁ để tạo thành malonyl CoA. Quá trình trên 
có thê tórn tắt như sau: 

HGO3 +H”+ATP — Malonyl-CoA 
Biotin-enzym 

Biotin carboxylase Transcarboxylase 

ADP+(P) FOOC-Biotin-enzym 
Acetyl - CoÀ 

Chu trinh tổng hợp acid béo: gồm 6 phản ứng liên tiếp nhau đo 6 enzym cua hệ 
thông tông hợp acid béo xúc tác. Hệ thống này là phức hợp multienzym gọi là acid béo 

sànthase, sôm 6 enzym và Ì protein không có hoạt tính enzym: 

ACP ~ acyltransferase (AT) 

ACP — malonyltransferase (MT) 

-cetoacyl - ACP synthase (KS) 

-cetoacvl - ACP reduectase (ÊR) 

B-hydroxyacyl —- ACP đehydratase (HD) 

tnoylT— AŒP reductase (ER) 

protein mang nhóm acyl (ACP = acyl carrier protein) 

Phức hợp multlenzym có 2 nhóm -SH: -5H trung tâm (- SH thuộc ACP) và -SH 

ngoại vị (-SHl của cystein trong phân tử KS). 

- Sự tạo thành acetyl ACP và malonyl ACP: sau bước này, phức hợp 
multienzym được khởi động để sẵn sảng thực hiện chuỗi phản ứng gắn 2 mẫu acetyl với 

nhau. phức hợp mang nhóm acetyl este hoá với —SH ngoại vị và nhóm malony] este hoá 

với —5H trung tâm. 

— Phản ứng ngưng tụ: dưới tác dụng của KS, nhóm acetyl được chuyển đến C; 

cua nhóm malonyl và đồng thời khử carboxyl. 

— Phản ứng khử lần 1: xúc tác bởi KR 

— Phản ứng khử nước: xúc tác bởi HD 

— Phản ứng khử lần 2: xúc tắc bởi ER 

Sau 6 phản ứng, butyryl ACP được hình thành, nhóm butyryl được chuyến sang —SH 
của KS. tạo điều kiện cho —SH của ACP tiếp nhận nhóm malony! mới từ malonylCoA để 
tiếp tục các phản ứng trên (Hình 5.22) cho đến khi paÌmityl ACP được tạo ra. 

Gốc palmity! có thể được giải phóng, tạo acid palmitic tự do dưới tác dụng của 

thioesterase; hoặc có thể được chuyển sang phân tử coenzym A, tạo palmitylCoA. Với 

hầu hết cơ thể sống, sự tông hợp acid béo ở bào tương sẽ dừng lại khi acid palmitic 
được tạo thành (có thể do tính đặc hiệu của KS với chiều dài pốc acyl mà nó tiếp nhận). 
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Hình 5.22. Sơ đỗ quá trình tổng hợp acid béo ở bào tương với phức hợp multienzym 
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1.1, Tông hợp acid béo ứ ty thể tế hảo 

Lä sự tông hợp acid béo mạch dải mã chất tiên thân là acid palmiuc. Cơ chế kéo 
dải chuối carhon của acid béo được thực hiện tương tự ngược với quả trình [1-oxy hoá 
và chất văn chuyên gốc acyÌ là nhân từ coenzym Ã (hình 3.33). 

co... Ca có (n«8IC R - CHT-CH,—CH - CO ~= 5 CoA 

MÁD# * 

( Khỏ lần thó hœ Thơ ¿\ now! nơÁ/-cne 
| MAIDÊH # H ” 

Trạm - /Ê\ - defnydfo coi Chá R—~ CH~ CH ~CH ~CO ~§ CoA 

Đeasee PS 
olwrme 

B- hư@tewy ooM CóA  R— CH—CHOH—CH,—CO ~5 CoA 
(5 Wuylfh thế shứi MAI ˆ 

| - cebccyf Của - nu nem 

| NADH + HỶ 

B- ceoac ChÀ, R-CH-ẲCo0 -CH,- CO ~5 CoA 

Nugw ngÈutxử ` _ti=— 
L—~ n-G\-CO-§CoA + CH-CO~5 CóA 

pin cốt BC Mi CA, 

Hinh 5.23. 5ư kèo dai mach ca:hon của acid bêo trang lý thể tế bảo 

1.1, Tâng hợp aeid bên không bảu hoä có một liên kết đôi 
ma, 

_—~ SN A  iêy MỸ 

= XS XƯƠNG 4 HAITPH + Hˆ 

c4 NAD£ ` 

CH,— th} CS... - „j0 
*§ CoA 

Aev| CŨiA, 
tịch một Bên: lui đổi) - 

Hinh 5.34. Con đưởng tạn acid hen không hân hoà cả một liên kết đội 
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[rong mũ động vật, acid palmiiic vá acid stearie là Hiến chất của 2 acid béo không 
hãn lúa cũ miệt liên két đổi phố hiển là ñcld pàlmitoleic, Iñ:I(A4'} và acid oleic, 

[š:ILA 1. Sự tông hợp cúc acid héa này xảy ra ứ hệ thông lưới nội bảo của gan và mũ 

muữ nhớ hệ máne-oxvgenase đặc hiệu xúc túc, Một phân tử nxy tiến nhận hai cận diện 
tự, một cặp từ cơ chất acid béo bão hớa (acid palmitie hoặc acid stearic] và một cập từ 
NADPH. Sự vận chuyên điện từ được thực hiện nhớ chuỗi vận chuyên điện tử của 
mtcerasemi [ hình 5.34) 

3.4, Lắng hựp iriglxcerid (iriacvlpls cernll 
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Hinh 5.25. Sư tông hợp acid posphatidic và triplycerid
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Triplveerid được tông hợp mạnh ở các tế bảo của loài có xương sông (đặc biết lá 
lẻ hảo van và tẻ bào mỡ), cũng như trong các laài thực vật bậc cao. Hai tiên chải chủ 
yếu cản ch sự tông hợp triglycerid là glyceral-3-phasnhai và acvLCoA, 

Cilyeerol-3-phosphat được hình thành tử 2 con đường: (1) từ hydroxyaceton 
nhúanhat đưới tác dụng của glycerol-3-phosphat dchydrogenase trong bảo tương. (2) từ 
elyecrol tự do đười tác dụng của glvcerolkinase có ở tế bảo gan và tế bảo thần. 

Trong mỡ dự trữ của mô động. thực vật; triglycerid thường là triglycerid hẳn hợp. 

1.5, Tầng hợn glyceronhospholipid 

Những glycerophosnholipid tham gia trong thành phần cầu tạo mảng tế bảo và các 
lpoprotein vận chuyển đêu được tông hợn từ acid phosphatdic và sự tham giá của 
¿ytldinr nueleettid với văi trỏ là chất vận chuyển. 
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Ị 
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Hinh 5.28. Sơ đỏ tằng hợp lecithin và cephalin 
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Trong mô động vật, lceithin được tổng hợp theo 2 con đường khác nhau: (1) con 
dufng methy[ hoá trực tiếp nhóm amin của cephalin bởi nhám rrethyl của S-adenosyl 

mìiethionin (chất cho nhóm methyl). (3) can đường sử đụng cholin ngoại sinh (từ thức ăn) 

hoc cholin được giải phóng T†rone quá trình thuy phần phosphatidyl choltin (Hình 5.26). 

3. CHUYÊN HOÁ CHOLESTEROL 

Cholesterol là chất cần thiết của cơ thể, tham gia thành phần cầu tạo của mảng tẻ 

bảo và quá trình tông hợp các hormon stetoid, Cholesterol có 2 nguồn: được đưa vào cơ 

thẻ từ thức ăn (ngoại sinh) và được tổng hợp bởi tế bảo, chủ yêu là tẻ bào gan (nột sinh). 
Miỗi người án khoảng 300-500 rag cholestero]íngày, thức ăn giàu cholesterol gồm thịt, 

gan, nào, làng đó trứng. Cholesterol do nguồn góc nội sinh khoảng !g/ngày, cholesterol 

được tông hợp chủ yếu ở gan và ruột, ngoài ra. cholesterol được tông hợp ở thượng 

thận. tỉnh hoàn, buông trứng, da và hệ thân kinh, Khoảng 50% lượng cholesterol được 
bài xuất qua phân đưới đạng acid mật, phần cholesterol còn lại được đảo thải dưới dạng 
stcroid trung tính. 

4. LIPOPROTEIN - DẠNG LIPID VẬN CHUYÊN 

L.ipid không tan trong nước. Lipid lưu hành trong máu và dịch sinh vật. bao pồm 

chủ yêu là cholesterol, triglycerid, phospholipid và một số acid béo tự do, Lipid bên kết 
với protein đặc hiệu-gọi !à apoprotein (apo}-tạo nên các phần tử lipoprotein có khả năng 

họa tan trong nước và là dạng vận chuyên của lipid trong máu tuần hoàn. 

4.1, Cầu trúc của lipoprotein 

Lipoprotein được Machebocuf mô tả năm 1929. Ngaài thành phần protein, 
lipanratein còn có các thành phản khác như phospholipid. triglycerid. sterid và 

cholesterol. Lipoprotein có đạng hình cầu, đường kính khoảng 100-500 A. Các phân tử 

lipid và pratein liên kết với nhau chủ yếu bởi liên kết Vander Walls. Theo mô hình cúa 

Shen (1977), phản từ lipoprerein gâm: apoprolein và phospholipid chiếm phần vỏ bên 

ngoài, phần trung làm gồm triglycertd và cholesterol este, giữa 2 phần là cholesterol] tự 
do (Hình 5.27), Phản vỏ có chiều dày khoảng ] nm, phản cực và đâm báo tính họa tan 

cua phân tử ipoprotein trong huyết tương. Các apoprotein khác nhau đo cầu trúc của 

chuỗi nenud quyết định, ít nhật đã có 9 loại apoprotein khác nhau được tìm thầy trong 

các iipoprotein huyết tương người (Bảng 3.9). Phân protein của lipoprotein giữ vai trò 

quyết định chất nhận diện chúng ở màng tế bào hoặc hoạt hoá các enzym của chúng. 

Bảng 5.5. Apoprotein của các ipaprotein huyết thanh người 

,_ %poprotein Trọng lượng phản từ | Lipaprotein chứa đựng Chức năng 

| Apo A-I 28.331 HDL Hoạt haá LCAT 
Apo A-ll 17 3R0 HDL 

Apo A-Iv 44.000 Chylomicron, HDL 

Apo B-48 240.000 Ghylotmioron 

| p6 B-100 513.000 VLDL, LÖL Nỗi với receplor của LDL 

¡Apo SỐ) 7,000 VLDL, HDL 
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AmaCAII T37 [ Ghyilamweran,VUDL HDL 7 Hoạihnalipoprotenlinase | 
lũ ( ~IIl H781 Chylnrmicrzan, WDL, HDL LỨc chế lipepxrtlesnlinase | 

“TL IỂN) 42 D00 HEL 

#ự»a Ũ | 34.145 hylairzan, VLDL. HEL 

3:3. Phần luại lpnnnraticin 

Với nhương pháp siêu Íy tầm phản tích, lIipaproiein được chia thánh các loại sau 

Chylamicron (CMI: là lipoprotcin có kích thước lớm nhất và hảm lượng triglyeerid 

cua, atkqwoteir chủ xéu là nnoB-48, apaE và apoC-ll. CM được tủng hợn độc nhất ở lưới 
nội nguyễn sinh của tế bảo niêm mạc ruội, chỉ cổ mặt trong thớn giản ngắn ở huyết ương 
s:iii Bi ẩn giải tổ. là yêu tổ làm cha huyết trương cỏ mẫu đục vả trắng, CM sẽ hiển mắt 

SiHI VäI "HT huyết tương của ngu bình thường khị đói phải trang 

Hinh 5.37. Mỏ hình cầu trúc của lipprotein 

Chức nắng của CM là vận chuyển triglycerid ngoại sinh (thức ăn) từ ruột tới gan 
ApoE-ll hoại hoá lipoprotein lipasc trong mưo mạch của mỗ mỡ, lim, cứ xương...dẺ giải 

phòng acid béo tự do cho các mã này. Phần CÁI còn lại chữa cholcsticrol. apoE và apnof3-48 
{É %®{ Lăn (Ìirl; tiếp tực vàa máu đến gan - tại đầy chủng được thoải hoá trong lvsosom 

Bảng 5.B. Các nai linopratein trang huyết tương người 

IV (chyếmicronj  viDL I0L L0L 
h5 

L] 0†rales3err4 hưu _ 
1% 

m piuösathsalipid lữ% 

% 
m lieu 

apoppieln Ê B-48 £,Á B10, C,E R.1öñ À.C.Ê 

Lipoprotein tí trọng rất thấp (VLDI. - very low density linaprotein}: được tạo 

thú tr tử bảo gan, là dạng vận chuyến trielxeerid nội sinh vào hệ tuần hoàn. Xpõ của 

VLDL hao gắm apofll-T00, nnaC-[, npaC-|l, apaC-TÏH xá apafE V.DỤ được vận chuyển 
tử gan đến tô mở và tại đầy, enzym lipiprotein lipase được hoạt hoá nhờ apeC-ll sẽ 
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xúc tác sự thuy phản triglycerid. giải phóng acid béo. VLDL còn lại (VLDL tàn dư) tiếp 
tuc được thoái hoá trong Íysosom. 

Linoprotein ty trọng thấp (LDL - low density lipoproteim): là sản phẩm thoái 

luaá của VUDL trong máu tuân hoàn, rất giàu cholesterol và cholesterol cste. ApoB-100 
là an chính của T.DL.. Chức năng chủ yêu của LDL lả vận chuyên cholesterol cho các 

mỏ, [.OL được găn với receptor đặc hiệu ở mảng tế bảo, sau đỏ chúng được dưa vào 

trong tế bảo. Cholesterol trong LDL được cơi là cholesterol ̀ 'xâu" vi nó tham gia vào sự 
phát triển các máng vữa xơ dộng mạch ở thành của động mạch. 

Lipiprofein tỷ trọng trung gian (IDL — intermnediate density Iipoprotein): có tý 

trọng giữa VL.DI. và LDL. VLDL sau khi giải phóng triglycerid, nhận thêm cholesterol este 
và mất đi apoC sẽ chuyền thành IDL và chất này nhanh chóng thoải hoá thành LDL. 

Lipoprotein fy trọng cao (HDL — hígh densiiy lipoprotem}: tạo thành ở gan và 

ruột non; được piái phóng dưới dạng HDL mới sinh hình đĩa, rỗi chuyển thành HDL-3 

—> HDL-2 nhờ sự xúc tác của LCAT (lecithin cholesterol acvl transferase). HDL giàu 

protein và apo chỉnh của HỦI, là apo.A-], HDL vận chuyển cholesteral ớ các mỏ ngoại 

ví về gan (vận chuyên cholesterol “trở về" } và ở gan, chúng được thoái hoá thánh acid 
mật. Cholesterol của HDL là cholesterol “tốt” vì chúng báo vệ thành mạch, không gây 

vữa xơ động mạch. Lượng cholesterol-HDL càng thân (< 0,3 g/L) có nguy cơ bị vừa xơ 
động mách cảng cao và ngược lại. 

CÂU HÔI LƯỢNG GIÁ 

1. Trình bảy sự thoái hoá cua acid béo bão hoà có số carbon chăn (giai đoạn hoạt 

hoá và vận chuyên acid béo vào ty thể, giai đoạn B-oxy hoá acid béo). Tỉnh năng lượng 

tạo thành khi thoái hoá hoàn toàn một phân tử acid palmitic. 

3. Trình bày sự thoái hoá của acid béo không bão hoả có một liên kết đôi (acid oleic). 

3. Trinh bày sự tạo thành các thẻ ceton và sự oxy hoá tiếp tục của chúng trong tế 

bảo? Y nghĩa của sự tạo thành các thể ceton trong chuyên hoá? 

4. Trinh bày quá trình tổng hợp acid béo bão hoä ở bào tương của tế bảo: nguyên 

liệu. cnzym xúc tác và các phản ứng, sản phẩm tạo thành. 

5. Trình bảy quá trình tông hợp acid béo bão hoà ở ty thẻ tế bào? 

6, Trình bày sự liên quan giữa quá trình tông hợp acid béo bão hoà ở bào tương và 

Œ ty thế tế bảo? 

7. Trình bày sự thoái hoá triglycerid ở tế bảo? 

6. Trinh bảy quá trình tông hợp tríglycerid ở tế bảo? 

Ú. Trình bảy sự thoái hoá lecithin ở tế bào? 

L0. Trinh bày sự tổng hợp lecithin ở tế hảo? 

II. Định nghĩa, và phần loại lipoprotein huyết tương? Nêu đặc điểm sinh học và 
những chức năng chính của từng loại lipoprotein huyết hrơng? 

I |
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Chương VỊ 

ACID AMIN, PROTEIN VÀ HEMOGLOBIN 

PHÁN I: HOÁ HỌC ACID AMIN, PROTEIN VÀ HEMOGLOBIN 

Protein là những phản 1ứ hữu cứ phùng phú nhất của tê hảo sông và có trong tắt cả 

tẻ hảo và thành nhân đưới tế bảo. Trong một tẻ bảo cũng có hàng ngàn loại protein. 
chiếm vào khoảng 3°6 trạng lượng khô của tế bảo, Protcin là cơ sở cầu trúc của tẻ bảo 
vũ mủ, là cứ sử vật chất chủ các hoạt đẳng sông của cơ thẻ sinh học. Prolein qui định 
tỉnh đặc thủ của tẻ bản, đặc thù cả thế và đặc thủ vẻ loài. 

Phân từ protein có thể được hình thánh từ một hay nhiều chuối olypeptid. Mỗi 
chuối paly pepud pửm nhiều acid amin liên kết với nhau bằng các liên kết pentid. Acid 
timún là đơn vị cầu tạo của phần từ pepuid và protein, 

l, ACH? AMIN 

1.1. Thành phẳn haá học của acid amin 

Acid amin là những chất hữu cơ trong phân tử có hai nhỏm chức chỉnh là nhóm 
carboxvl vả nhóm amin, cùng gắn với Cơ. 

Công thức tông quất: 

tH+ 

“HyN— c -H 

R 

Trữ pralin, tất cả các acid amin có công thức cầu tạo chung như trên và chỉ khác 
nhan ở gốc R. Thành phần gốc R đơn giản nhất là H, gốc R hoặc là gốc hydrocarhon, 
hoặc củ thêm các nhềm chức: -SH, -OH, -NH;, -COOH.
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Trang tự nhiên có 20 acid amin thường gặp, chủng đều có đồng phân quang học 

(trừ givein}: 

too: co 

THạN -&—H H—~C—NH,” 

R R 

L-acid amin D-acid amin 

Các acid amin trong tự nhiên thường gặp ở dạng đồng phân L,. 

3. Phần luại acid amin 

Dựa vào cấu tạo gộc R để phân loại các acid arin, có 2 cách phân loại: 

Cách †: 20 acid amin được chia thành 5 nhóm. 

Nhóm Ì: các acid amin có góc R không phân cực. thuộc nhóm này có 6 acid amin: 

GÍy (GŒ), Ala (A1, Val (V), Leu (L}, Ie (D, Pro (P). 

Nhóm 3: các acid amin có gốc R là nhân thơm, thuộc nhóm này có 3 acid amin: 

Phe (F), TyríY), Trp ÔW). 

Nhóm 3: các acid amin có góc R base (tích điện dương), thuộc nhóm này có 3 
acid amin: Lys (K}, Arg (R)}, His (H}. 

Nhóm 4: các acid amin có gốc R phân cực nhưng không tịch điện, thuộc nhóm 

mày có 6 acid aman: Scr (S), Thr (T), Cys (C), Met (M}, Asn (N), Ghn (Q). 

Nhóm Š5: các acid amin có gộc R acid (tích điện âm), thuộc nhắm này có 2 acid 

amm; Asp (D), Giu (E). 

Cách 2: 20 acid amin được chia thành 2 nhóm là nhỏm acid amin mạch thăng và 

tihöm acid arnin mạch vòng. 

Nhỏm acid amin mạch thăng: gồm các đưới nhóm tuỷ thuộc vào số lượng nhỏm - 
NH: và -COOH, gõm có phân nhắm acid amin trung tính, phản nhóm acid amin acid và 

phần nhỏm ac:d amin base. 

Nhóm các acid amin mạch vòng: chia thành acid amin nhân thơm và aeid amin 
dị vòng. 

Afdt số œcidl amin íf gấp: trang phần từ protein, ngoài 20 acid amin thường gập 

vồn có đẫn xuất của acid amin như hydroxyprolin, hydroxylysin (trong collagen của mô 

liền két). Thành phần prothrembin có y-carboxyglutamat. Ngoài ra trong cơ thể có một 

số acid amin không tham gia cầu tạo protein nhưng có vai trò quan trọng trong chuyên 
hóa actd amin và proleTn: ôrrtlt1n, clfrulin. 
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Bảng 6.1. Phản loa: 20 acid amin thường gặp 

ˆ &olđ amin Tên viết tắt Acid amin Tên viết tắt Acid amin Tên viết tát 

- Nhom Ì Nhóm HÍ Nhóm IV 
: Glyein Giy, G Phenylalanin Phe, F Serin Ser, S 

+ Alanin Ala, A Tyrosin TyrnY Threonin Thr, TT 

° Malin Vai, V Trựptophan Trp, W Cystein Oys, C 

- Leugin Leu,L Nhám lí Methionin Met, M 

lseleucin lle, | Lysin Lys, K Asparagin Asn,M 

Prolin Pro, P Arginin Arg, RE Glutamin Sin, Q 

Histidin His, H Nhóm V 

Aspartat Asp,D 

| Glutamat Gu, E 

4, Tĩnh chäf cua acid amiin 

Cau acsd amin để tan trong nước, không tan trong ête, ít tan trong alcol. Các acid 

amnn có thẻ thẻ hiển tỉnh chất của nhóm œ amin (phản ứng với HNO;), hoặc tính chất 

cưa nhóm œ carboxyl (phán ứng tạo muỗi khí tác dụng với kiểm và phản ứng este hoá 

khi tạc đụng với aleol), hoặc đồng thời tính chất của hai nhóm chức (tạo liên kết peptid). 
€j các pH khác nhau. acid amin thể hiện tính acid hoặc tinh base hoặc tính lưỡng tính. 

pH môi trường mà tại đó phân từ aeid amin trung hoà vẻ điện (dạng lưỡng tỉnh) được 

gọi là pH, (pH đăng điện) hay p, (điểm đăng điện) của aviỏ amin. Khi pH môi trường 
nho hơn pÏT,, acid amin tích điện dương và khi pH môi trường lớn hơn pH,, acid amin 

tích điện âm. 

“HN CH~CO0H THN —CH-Co0 “HạN —CH —COU 

R R R 

pH < pHi < pH 

2. PEPTID 

__— PepHd là những hợp chất hữu cơ gồm hai đến vải chục acid amin liên kết với nhau 

băn những liên kết neptid. 

Tên cua peptid được gọi thco số lượng acid amin có trong phân tử: dipeptid gòm 2 
ucId amim, tripepttd gồm 3 acid amin.. , ollgopeptid gồm hảng chục acid amin và khi 

phân tự có nhiều acid amin được gọi là polypeptid. 

Cách đánh số của chuỗi pepúd: số ! giành cho gốc acid amin có nhóm ơ amin 
tacid amin N tận), số n giảnh cho acid amin có nhóm ø carboxyl (acid amin C tận). Tên 
cua chuối peptd được gọi bắt đầu bằng tên acid amin N tận đến tên acid amin C tận 

theo nguyên tắc giữ nguyên tên acid amin C tận và thay đuôi tận cùng của các acid amin 
khác bảng -yl. Ví đụ: Peptid gồm Serin - Methionin - Valin  Glycin được gọi là Seryl 

Methonyl  Vanvl Glycm, 

Trong cơ thể, nhiều peplid có những chức năng sinh lý, hoá sinh quan trọng. 
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Bảng B.2. Một số peptid có hoạt tính sinh hoc 

Tên peptid Sá lượng acid amin Chức năng 

| VasopressInlADH) 9 Tái hắp thu nước ở ông thân 

Ị Methionin-encephalin 5 Ức chế cảm giác đau 

Gastrin 17 kích thích dạ dày bài tiết HCI 
': Glucangon z8 Tãng qluease máu 

3.PROTEIN 

Protein lá tên gọi cho những phản tử hữu cơ có trên 50 acid amin vả cầu trúc phức 
tạp, Người ta có thể nhân laại protein tuy theo thành phân hoá học hoặc hình đạng phản 
từ hoặc chức nãng cua chúng. 

3.1. Phân loại protein 

3.1.1. Phân loại theo thành phân hoá học 

—_ Protein thuận: protein thuần là protein khi thuỷ phân cho các acid amin. ví dụ: 
albumin, #lobulin, histom. 

—Prolei tạp: trong thành phần hoá học ngoài acid amin còn có những chát không 

phai là acid amm (gọi là nhóm ngoại). Ví dụ: nucleoprotem (nhóm ngoại là acid nụclet€), 

#lycoprotemm (nhóm ngoại là carbohydrat}. Iipoprotem (nhóm ngoại là lipid). 

3.1.2. Phần loại theo hình dựng 

—_ Protein cấu: lÀ những protein có kích thước chiều đài /kích thước ngang nhỏ 

họn TỦ, Thuộc nhóm nảy là những protein enzyin và những protein huyết thanh. 

— Đrofein sợi: là những protein có kích thước chiều đải / kích thước ngang lứn 

hơn 10. Thị dụ: keratin của tốc, móng và collagen của 1ô chức liên kết, 

1.1.1. Phân loại then chức năng 

—_ Đroftein cẩu trúc: myosin 

—_ Protein vận chuyến: albumin, slobulin. 

—_ JFOIeIH Xic tác: enzym. 

3.2. Cầu trúc phân tử protein 

3.2.1. Cúc liên kết hoá học trong phân tứ protein 

~_ Liên kết peptid (-CO - NH-): Liên kết giữa nhóm carboxy] cúa acid amin này 
với nhỏm amin của acid amin khắc. 

— Liên kẻt disulftr c5 — 5-}; Liên két giữa hai nhóm —SH của hai cystein và loại 
dị bài nguyên từ hydro. Hai cys có thể trong một chuối polypeptid hoặc của hai chuỗi 

pelypepHd khác nhau. Liên kết đisulftr là liên kết đồng hoá trị bên vững.
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= Liên két hydro: Là lực hút tĩnh điện giữa một bên là nguyễn tử hydro thửa điện 
dương với một bên là nguyễn từ oxy hoặc nitơ thừa điện âm. Liên kết hydro thường xảy 
ra viữa nhỏm imin - NH - của một chuỗi polyneniid với nguyễn từ ðxy của nhằm 

carhanyl € = Ø ở đoạn khác của cùng chuỗi polypeplid hoặc ở một chuỗi polypcptid 
khác. Liên kết hydra củn được hình thành bởi sự tương tắc giữa các nhóm tra nước của 
thản ïữ protein với phản tử nước. 

— Liên két ian (liên kết muổi]: Lã lực hút tĩnh điện giữa các nhóm -COÓO” của các 

acid atun acid với nhóm - NH¡” của các acid amin kiểm trong chuối polypeptid. 

Tương tắc ky nước (lực Vander Walls]: xay ra giữa các nhóm không phân cực 
Iraneg gúc R cua các acid amin (nhân thơm của nhénylalanin, tyrasin, 1ryptophan]. 

3.3.3. Các hậc cầu trúc của phân tứ pF0IEin 

Ciủu trúc hức muÃl 

Cầu trúc bậc một của protein biểu thị số lượng. thành phản vả trật tự sắp XÉp của 
các acid amin trang chuỗi polypeptid hoặc nhiều chuỗi polypeptid của phần tử protein. 

Các liên kết peptid quyết định cầu trúc bậc một. VÍ dụ: cầu trúc bậc mội của 

insultn cho biết phần từ insulin có 5 acid amin gêm 2 chuối, chuối A có 3l acid amin 
và chuối B có 30 acid amin; trong chuối Á các gúc £ystein ở vị trí 6 và | Í được nội với 

nhau băng liên kết đísulfr; giữa chuỗi A và chuỗi B có hai liên kết disulfur tạo bởi góc 
cwystemtt ở vị trí 7 và 30 của chuối A với gắc cxstcin ở vị trí 7 và |9 của chuối B. 

À-Ehnin. 
°' BNNE-h Nà 20 

| 
⁄XGCXCXXXXXXG€£6€o%<e%œ=-- w 

Hinh B.1. Câu †rục của phân tử Insulin 

~_ Cu trúc bậc hai 

Cầu trủc bặc hai của protein hiểu thị sự xoắn mỗi cách đếu đặn hoặc sự pắp riếp 

miệt cách có chủ kỹ của chuối polypentid trong phản tử protein. Câu trúc bậc hai do các 
liên kết hydra quyết định, 

Cầu trúc bậc hai của protein nôm cầu trúc xoắn a(a-keratin)} vả câu trúc gấp nép 
([Í keralin cua tốc]. 

— Cửu tric hặc hạ 

Cấu trúc bậc ba là cáu trúc không gian ba chiều của nhãn tử nrotein. Trang cầu 

trúc nảy có sự liên quan giữa các đoạn xa của câu trúc bậc một, cũng như sự liên quản 
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giữa các nhằm bên với nhau trong không gian ba chiều. Chuỗi polypentid vừa xuân vừa 

gấp khúc một cách đây dặậc vá phức tạp Cầu trúc hặc ba được quyết định bởi liên kết 

disuHfur, liên kết ian vả tưởng tác ky nước. Những protein có cầu trúc bậc ba điển hình 

là mwv0sin, IrvpkIn và cặc chuỗi polx peptid của hemarlnbin 

Hinh 6.2. Cấu trúc bậc ba của chuỗ‹ polypetid trong phân tử Hb 

— Cu túc bắc 4 

Cấu trúc bậc 4 của protein biểu thị sự kết hợp của nhiều chuỗi polypeptid có cầu 

truc bắc 3 trang phân tứ protein có tử 2 chuỗi palypeptid trở lên, các chuỗi polypepntid 
nả%w đếti cẻ tấu trủe bắc 1 và bậc 3, có thẻ giểng nhau hoặc kház nhau vẻ câu trúc, Sư 

tương tác giữa các chuối nolypeptid trong cầu trúc bắc 4 nhà các liễn kết hydra, liên kẻi 

llit và tương tắc kx nước. Một trang những proteirt điền hình có cấu trúc bậc 4 lá 

liettaelobin — proleint vận chuyên axy của hông cầu, 

3.1, Tỉnh chất hoả tan, kết tủa và biến tỉnh của protein 

3.3.1. Tính chất hoà tran: Đa số protein tan trong dung dịch muỗi loãng, các protein 
tÏamwx sựt thường huả lan trong dung dịch muối đậm đặc hơm. Trùng nước, nroiein tún tại 

dưới dạng keo hên vững nhữ hai yêu tô; lứp áo nước (sự hydrat hơi da các phân lử nước 

hài xáoa cúc nñihùm ta nước của phân từ píôlein như -H;, -C HH] và sự tích điện 

cutw đãui cua cúc tiểu phần ñrptetni. 

3.4.3. Sự kết Hứa protein: Khi làm mắt một trong hai yêu tỏ lớp áo nước hoặc sự trung 
lan điện tích của tiều nhắn protein thị protein sẽ hị kết tủa. 

3.3.3. Sự hiển tỉnh protein: Protein hị biển tỉnh khi thay đôi hoặc đảo lận cầu Irúc bậc 

+, bậc 3. bậc 4 vủ các liên két trong phần từ protein hị đứt trừ liên kết nepiid. Tỉnh chất 
lý hua của prutcin (độ nhứt, độ hoá tan,...} hị thay dối, hoạt tỉnh sinh học của Rrotein 

uiat hoặc mắt Mhữnu nguyễn nhãn gầy biến tính [ulein có thể là yếu tỏ vất lý (nhiệt 
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độ của. áp suật cao, tia tử ngoại,...), yêu tô hoá học (acid mạnh, kiểm mạnh và muôi kim 
lo¿i nặng)... 

Sau khi loại bo những nguyên nhân gây biến tính nếu phân tử protein không trở 

lại trạng thái ban đầu được gọi là biến tính không thuận nghịch. nều phân tứ protein trở 
lại trạng thái bạn đầu g gọi là biến tính thuận nghịch. 

3.4. Chức năng của protein 

Protein đóng vai trò then chốt trong hậu hết các quá trình sinh học, chúng đam 
nhận nhiều chức năng quan trọng trong cơ thẻ. 

3.4.1. Chức năng xúc tác: Các enzym đều có bàn chất là pratein, chúng xúc tác các 

phan ứng hoá học xảy ra trong tế bào, Một số hormon cũng có bản chất là protein. 
Thông qua vài trô xúc tác của enZym và liormon. protein đóng vai trỏ quan trọng trong 

chuyên hoá chất cua cơ thẻ. 

3.Ý4.2. CHIC HỆHg VẬN chuyến: Trong máu, hemoglobin vận chuyển oxy, transferin vận 
chuyên sắt, €eruloplasnin vận chuyên đồng, albumin và glohulin vận chuyển một số 
hormon. lipaprotein vận chuyển lipid.... 

3.1.1. Chúc năng dự trữ: Feritin dự trữ sắt ở gan. 

1.4.4. Chức năng vận động: Một số protein giúp cho tế bảo và mô có lực để co rút. 

thiv đốt hình: dạng hoặc chuyên động. Ví dụ: sự có cơ được thực hiện bởi chuyên động 

trượt của hai loại proteTn sợi là actin và myosin — thành phân chú yên của cơ xương. 

3.4.4. Chức năng báo vệ: Nhiều protein bảo vệ cho tế bảo và mô chẳng lại sự xam nhập 

cua chất lạ hoặc các tác nhân có hại. Các globulin miễn dịch hoặc các kháng thẻ - là 

những protein đặc hiệu được tổng hợp tử các tế bào lympho ở cơ thể động vật - có vai trò 
nhận biết, kết tủa hoặc trung hoà những vi khuẩn và các protein lạ xâm nhập vào cơ thể. 

Interftron là protein chẳng lại sự nhiễm khuẩn và nhiễm virus. Fibrmnogen và thrombin - 

là những protein của máu - có tác dụng làm đông máu khi thành mạch bị tôn thương. 

3.4.6. Chức năng cầu trúc: Nhiều protein đóng vai trò như những sợi chống đỡ hoặc 
bao phu. có tác dụng làm bên vững hoặc bảo vệ cầu trúc sinh học cúa tẻ bào. Protetn sợi 

colla»en có tính chưn giản và bên vững cao, là thành phần chủ yếu của mỏ gân và sụn. 
Elastin là protein cần trúc co khả năng chun giần cao, có nhiều trong đây chăng. 

Ngoài những protein cảu trúc trên, protein đóng vai trò rất quan trọng trong thành 
phần cầu tạo tế bào, tạo nẻn tính đặc thủ chơ từng tế bào, từng bảo quan dưới tế bảo. 

4. HEMOGLOBIN 

Hemoulobin là một protein tạp có nhóm ngoại là hem. Hemoplobin đảm nhận 

nhiêu chức nâng sinh học quan trọng: vận chuyển O¿ và CO;. Hemoglobin là rột trong 
các hệ đệm quan trọng của cơ thê. 
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4.1. Cầu trúc phân tử hemoglobin 

Hemoglalbin có nhóm ngoại là hem và protein lá elobin. Ngoài ra còn có phân tư 
2.3-diphosphaslveerat (2,3-IDDPQ). 

— Parphyrin và hen: Parphyrin được cầu tạo từ nhân porphin mang các nhóm 
thể đặc hiệu. Nhân porphia gồm 4 vòng pyrol liên kết với nhau qua 4 cầu metylen (= 
CH -). Porphyrin được thẻ bơi 8 nhóm thể (4 nhóm metyl (M: - CH›). 2 nhóm vinyl (V: 
- CH = CHạ), 2 nhóm propionat (P: - CH: - CH; - COOH) tạo thành phân tử 

prgtoparphyrm 1X. lon Fe ” được găn vào vị trí trung tâm phân tử protoporphyrin ÍX, 

Fe liền kết với 4 vòng pyrol qua 4 nguyên tứ nợ nắm trên mặt nhằng của vòng 
porphyrm, tạo thành hem. : 

—- Gfobim: Giobin là phần protein của Hb và quyết định đặc tính chủng loài cua 
Hb. Mỗi phân tư Hb có 4 chuỗi polyneptid của 2 loại polypeptid có cấu trúc bậc một 
kháe nhau gọi là chuối œ (141 acid amin) và chuỗi J (146 acid amin). 

— 23,1-ÐPŒ được tạo ra tràng quá trình thoái hoá glucose. Hàm lượng 2.3-DPG 

đặc hiệt caa trong hồng cần, có tác đụng làm giảm ái lực của Hb với oxy. 

` 

HTC—O— PO), 

H—~C—0—ƑPO¿ 

H 

Công thức cầu tạo của 2,3-DPG 

Phân tử Hb gồm 4 tiểu đơn vị. mỗi tiêu đơn vị gồm l hem gãn với ] chuỗi 
polypeptid hoặc œ hoặc và có cầu trúc bậc ba hoàn chính. Trọng lượng phản lứ của 
Hh là 64.000. Phân tr 2.3-DPG năm ở vị trí trung tâm của phần từ Hb theo tỉ lệ l:1 tính 

theo nông độ moi. Phân từ 2,3-DPG liên kết muối với hai chuối §. Phân từ Hh có cấu 
trúc bậc bên, 

# 

HEM GLOBIN NHEM 

Hình 8.3. Cáu trúc của phân tử hemoglobin 
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4.2. Một số dạng hemoglobin thường gặp ở người 

— HbA¿: œˆ By^ chiếm 98% tông lượng hcmoglobin ở người trưởng thành. Phân 
tư HbA¡ có 2 chuỗi œ và 2 chuỗi . 

— Hb4»: œ›^ Š;ˆ^ chiếm khoảng 2% tổng lượng Hb. 

— HhF: G^ vai „ được hình thành từ thời kỳ bào thai. Khi mới sinh, HbF chiếm 

80” tổng lượng hemoglobin và sau đó HbE giám dân: sau 2 - 3 tháng HbF còn khoảng 

304. đến | tuổi HbF còn dưới 0.5%. 

4.3. Tính chất của hemoglobin 

4.3.1. Tỉnh chất kết hợp khí 

— Ấ ết hợp với oxy: Hb kết hợp thuận nghịch với oxy và sự kết hợp nảy phụ thuộc 
vào nông độ cúa LÙ, DPG, CO; và nhiệt độ. Phương trình phản ứng có thể viễt töm tắt 

khiin 

DPG 
HH + Oy ———+ HO; + H'+ DPG + CO; 

2 

Khi một trong hến tiêu đơn vị đã gắn với oxy sẽ làm tăng ái lực của các tiểu đơn 

vị còn lại với oxy, làm cho sự kết hợp trên trở nên dể dàng hơn. Một phân tử Hb kẻ: hợp 
và vận chuyên được 4 phần tử Ôa. 

—_ Kết hợp với CÔ». tạo dẫn xuất carbamin. 

HbNH; + CƠ; — Hb NH COOH 

—_ Kết hợp với CÓ: tạo carboxy hemoglobin. 

HbO; + CÓ —> HbCO +Ö¿ 

Ái lực của CO với Hb mạnh gấp 210 lần so với ái lực của O¿ với Hb. 

4.1.2. Sự oxy hoá hermoglobin 

Mội số chất oxy hoá như nitrit, clorat, ferricyanur có khả năng oxy hoá Fe" của 

hemoglobin thành Fe”” và tạo nên methemoglobin (MectHb). 

Hb Fe?” — MetHbFe”” + e' 

Mlethremoeglobin không có khả năng vận chuyển DXY. 

4.3.3. Tính chất enzym của hemoplobin (peroxidase) 

Iicmoglobin có hoạt tính xúc tác giống enzym peroxidase, xúc tác sự phân huý 

hydroperoxvd H;O;. 

ANH; + HạO; _> Á+ 2H:Ö 

Ứng dụng tính chất này để tìm máu trong nước tiểu. 
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CÂU HỎI LƯỢNG GIÁ 
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Phân loại 20 acid amin thường gập và cho ví dụ từng loại . 

- Trinh bảy các cách phần loại pratein và cho ví đụ. 

- Trinh bảy các loại liền kết trong phân tử protein. 

- Trình bảy các bậc cầu trúc của protein vã cho ví dụ. 

- Trình bảy các tính chất lý hoá của protein. 

- Trinh bảy các chức nãng của protein. 

„ Trình bảy cầu trúc phân tử của hemaglobin.
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PHÁN HH: CHUYỂN HOÁ ACID AMIN VÀ HEMOGLOBIN 

1, SL THỦY PHẦN PROTEIN THÁNH ACID AMIIN 

|.1. Sự thuš nhẫn prntein ngoại sinh (sự tiểu haä protein] 

Quả trình tiêu hoá protein ngoại sinh bắt đầu từ đạ dảy. Dạ dãy bài tiết HCI và 
epsin. pH = l - 3; cầu trúc hậc 3, hặc 3 vũ bậc 4 cua protein bị phá vỡ; protein bị phần 
tai. Pepsin được bải tiết dưới đạng tiên chất không hoạt động lả [repstnouen. 

Ilcpsinogen được hoạt hoá bơi HCI thành pensim hoại động. Pepsi thuy phản đặc hiệu 
liền két của acid aimnn nhân thơm hoặc liên kết của ñeid ainin acid tạa ra các peptid ngắn 
lim. Các nentid này Xung ruột nön.. 

ỞÍ một nón, pepsin hị bắt hoạt do pH mỗi trường kiểm, Tuy bải tiết các procnzym 
|#41nnpen) như trxpsinopen. ch matrypsinopgen. pnroclastase, procarbnxypemidase và đỗ 
vào ruột non; chúng được biển đổi tự dạng không hoạt động thành dạng hoạt động. 
[rxpsinaweu dược hoạt huá bởi enterokiniise của ruội nơn thành trypsin, Trypsim trở lại 
hoạt huả trypsinogen, proelastase, chymolirypsinogen, procarboxypeptidase thành các 
cnzym hũat động tương ứng Cúc enzym tiêu hãa thủy phần cao liên kết penuid đặc hiệu 

trang phần 1ù protein giải nhúng các acid amin tự đo. Các acid amin được hân thú qua 
thành ruột the cơ chế văn chuyỀn tích cực, cắn năng lượng. 

I.3, Sự thuw phần prutein nội sinh 

Các protein nội sinh cũng thoái hoá và tổng hợp mới với một lượng hãng định ở 

người trưởng thành. Quả trình nảy gọi là sự đãi mới protern. lượng protein đổi mới 
chiếm khoang 1 - 3% protein toản phận! ngày. Tỷ lệ protein đải mới nhiều hơn ở trẻ em 
trang thời kỹ phái triển nhanh, Những protease tiểu hoá prolein như: nepsin, trypsin, 
chymatrain,.. . không cá vai trỏ trong sự đổi mới protein trong tế bảo. Sự đổi mới 
prdtcin lá sự thoái hoá protein thành pcpiid hoặc acid nmin. P lớn acid amin này 

dược tải sử dụng để tông hợp protein mới, một sử acid amin thaái hoá thành các sản 
phẩm và được đản thái ra khỏi cứ thẻ. 
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2. SỰ THOÁI HOÁ ACIĐ AMIN 

2.1. Sự thoái hoá chưng của acid amin 

2.1.1. Chuyên hoá của nhắm amÍn trong acid amìn 

* Quá trình trao đôi amin 

Phản lớn các acid amin loại nhóm œ-amin bằng cách vận chuyền nhóm œ-amin 

đến Œ, cua acid œ-cetonic, Acid amin trở thành acid œ-cefonic tương ứng còn acid œ- 

ceronic nhận nhóm amin trở thành acid amin mới. Quá trình này gọi là phản ứng trao 

đôi min. Xúc tác phản ứng trao đổi amin là các enzym aminotransferase 
trranszanninase). Phản ứng tổng quát có thể viết: 

RỊ —TCH-COO + R—CO-COO <—> RỊ—CO—COO + Rạ—CH-COO 
" .Ố 
NHy NH› 

lầu hết các acid amin chuyển nhỏm amin sang chất nhận là œ-cetoglutarat tạo 
thành glutamal. Enzym xúc tác cho phản ứng này là enzym trao đổi amin giu!pmát 

trunwxaminase. Những transamanase có phô biển ở các mỗ và có hoạt tỉnh xúc tác cao, vĩ 

dụ: AST (phat transaminase), ALT (alanin transaminase} xúc tác cho sự vận 

chuyên nhóm amíin của Asp, Ala sang chất nhận là œ-cetoplutarat. Enzym transaminase 

có cocnzym là pyridoxalphosphat, chúng tồn tại trong ty thê và bào tương tế bào. 

ALT 

'00CCH,CH;CHCOO + CH;ICOCOO ——* ODCCH;CH;:COCOO” - CHạCHCOO' 

NH‡ NHý 

Glutamat Puruvat œ-cetonlutarat Alanin 

AST _ - l 
'ĐỌCCH;CH;CHCOO' + OOCCH:COCOO ———* OOCCH;CH;COCOO + ĐỌCCH;CHCOO 

NHy NHg 

gìutamat oxaloacetat œ-cetoglutarat aspartat 

Việc xác định hoạt độ của AST, ÄALT trong huyết tương hoặc huyết thanh giúp 

chè cbân đoán. tiên lượng bệnh vẻ cơ tim và bệnh vẻ pan. 

* Cộuả trình khư amin oxy hoá 

Quá trình khử amin oxy hoá các acid amin gồm hai giai đoạn: 

—_ Õxy hoá acid amin tạo ra acid imin. 

—_ Thuỷ phân tự phát acid imin tạo ra acid œ-cctonic và NHị. 

Quá trình khử amm oxy hoá xảy ra ở bào tương, được xúc tác bởi các L acid amin 

OXIdase có coenzym là FMIN. 
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R—CH—COO R~(O-coo ——* R—CO—COO' + NH¿` 
1 

NHàš NH 

FMN FMNH; 

O; 

Catdlase 
HO; ——> H;Ö; + O¿ 

Các L acid amin oxidase có ở lưới nội bảo gan thận và hoạt tính thấp nên không 

có vai trò quan trọng trong phản ứng khủ amin oxy hoá . 

Khử amin oxy hoá glutamaf: Glutamat tạo ra chú yếu trong quá trình trao đổi 

amm, được chuyên vào ty thể và bị khử amrmn oxy hoá nhờ enzym glutamat 

dehvdrogenase. Enzym nảy có coenzym là NAD” hoặc NÀADP” 

ĐÓC--(CHj)—CH--COO › CH;COCOO, 'OOC—(CH;);—CO—COƠ - NHý 
NHị: m3 

{Giutamat) NAD” NADH 

(NADP` NADPH) đ-cetoglutarat 

Enzym glutamat dehydrogenase có hoạt tính xúc rác mạnh, nên gÌntamat được 

khử amin oxy hoá với lộc độ cao, Vĩ vậy phản ứng này có vai trò trung tâm trong việc 
khư amnn của các acid amin và quả trình thuận nghịch tuy thuộc vào nhụ cầu của cơ thể. 

* Liên quan giữa (rao đôi am và khứ amin oxy hoá 

Các acid amin bị khử amin oxy hoá gián tiếp qua glutamat vì nhóm amin của hầu 

hết acid amin tập trung tạo glutamat trong quá trình trao đổi amin do hoạt tỉnh cua 
vnzym glutamat transminase cao. Hoạt tính của glutamat dehydrogenase cũng rất mạnh 
nên plutamat được khử amin oxy hoá với tốc độ cao và có lợi về mặt năng lượng. Trong 

khi đó, các cnzym L acid amin oxidase xúc tác cho quá trình khử amin oxy hoá của các 

acid amin có hoạt tính yếu và quá trình này sinh ra chất độc là HạO. 

Acid amin œ-cetoglutarat NADH +NHÏ¿———>Ure 

TTOANHAdINHINGSĐ C/lalarmual demvlFfOgendve 

Acld œ- celonie GIutamat l NAD” +HạO, 

2.1.2, Chuyển húa của nhóm carboxpl trong qcil 0HHH 

Phản ứng khử carboxyÌ của acid amin xảy ra để dàng ở các mỏ nhở enzym 

decarboxylase, tạo thành các amin. Enzym decarboxylase đặc hiệu cho từng acid amin. 

R—CH~COO ———> R—CH¿NH; + CO; 

NH¿” 
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Miột số amin có hoạt tính sinh hạc. Ví dụ: khử carboxyl của glutamat tạo thành y- 
aninua bulyrie acid (GABA) - là chất ức chế dẫn truyền thản kinh. Chất này có nhiều 
trong hệ thân kinh trung ương, đặc biệt ở não. Khử carhoxyl của hisHdin tạo thành 

histemin - là chất dẫn truyền thân kinlt hịstamin có ở nhiều mô, 

'GÒC—(CHI;— CÍTCOO ——> ĐỌC — (CHz)—CH:— NHỊ Ð CÓ 
Ị 

NHì 

Glutamat r-aminobutyric acid (GABA)} 

Các amtIn tiếp tục khử amin oxy hoá nhờ các cnzym monoamind oxvdase (MO) 

hoặc điamino oxydase tạo thành aldehyd, rỗi thành áacLd carboxylic tương ứng, 

MáAo [Dehydrogenase 
R—-CH;-NH: ———> R—CHÖ R—COOH 

vip” NADHH” 

Acid carhoxvlie tiến tục thoái hoá đến Ca và H;O (xem phần Thoái hoá acid béo) 

3.1.3. Số phận của NH¿ 

NH¿” được sinh ra ở hầu hết các mô và là chất độc đối với cơ thế. Khi NH¿ tăng 
vao trong niảu cơ thể bị nhiệm độc và ở trạng thái hôn mề cấp tính do pH của tế bảo 
thay đồi. làm cạn kiệt cơ chất của chu trình acid citric. Bởi vậy, NH¡” phải được biến 

đội thành chải không độc trước khi dược đưa vào máu đề tới gan hoặc thận. NH”¿ được 

gãn vào pfuramat tạo glutamtn nhờ enzvm gÌlularnin synthetase. Phản ứng qua 2 bước: 

Iuớc 1: Tạo hợp chất trung gian +-glutamyl phosphat. 

Bước 3: Tạo plufamnn. 

"OOC——CH—CH;—CH—COO. Gl]utamtat 

Qhdamin xyntiheldSE  (PPCOC—CH:—CH;—CHT-COO y-Glutamvl phosphat 

NHÀ NHỊ" 
Bi 3 

HN —0C—CH;z~CH¡_{H—C00 Giutamin 

NH;” 

Glutumin là chất trung tính và không độc, đễ dàng qua màng tế bảo. Ölutamin từ 

các mô vào máu tuần hoàn rồi đến gan và thận, tại các mổ g—lutamin được thuy phân 
thánh gÍuramat và NH4 đưới tác dụng của glutaminase ở ty thẻ tế bảo. 

2IN~QC—CH;—CHy—CH—COO' - HO ———* 'OQC—CH;—CH;—CH—C00 + NHà 

NH¡ NHị`
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Ở thận. NHI.` được đảo thai theo nước tiểu và góp phần điều hoà thăng hằng acid 

base cua cơ thể. 

Q gạn; NHà` được biến đổi thành trẻ và qua thận, được đảo thải theo nước tiểu. 

Quú trình tổng hợp urề 

NH„” được biến đôi thành nrê qua chủ trình urê tại tế bào gan. Nguyên liệu để 

tông hợp trể sôm c0: 

Một nguyễn tử Nitơ lẫy từ NHỸ¿ tự do. 

Một nguyên tử Nhrơ lấy từ aSDaTIAI, 

Một nguyễn tử Carbon lấy từ CO; dưới dạng HCƠ). 

Ba phần tử ATP. 

Một phân tử ornitin làm môi. 

Năm cnzym xúc tác. 

Quá trình tổng hợp urễ qua 2 bước: 

+ ước !: Tông hợp carbamyl phosphat. 

Phan ứng xảy ra ở ty thể tế bào gan, lừ nguyên liệu là HCOÿ và NH¿” nhờ cnzym 

curbumylphasnhat synthetase: 

IATP 2ÁDP:P 
HCO; + NH¿` NẺ . HạN—CO—(P) 

+ Hước 2: Gồm 4 phân ứng. 

Phan ứng 1: Tạo citrulin từ carbamyl phosphat và omithin. Phản ứng xảy ra ở †y thẻ. 

HN T~COS——(PI ¿ HạN —(CHạ;—CH~COG—> H;N—CO—HNXT—(CHjƑ~CH~CQO + Pi 
" 

NH‡ *Hị 

Enzym xúc tác cho phản ứng này là ornitn carbamyl transferase. Citrulin được 
tạo thanh từ 1y thẻ ra bảo tương phản ứng với aspartat. 

Phản ứng 2: Tạo arginosuccinat từ citrulin và aspartat nhờ en2ym arginosiiccinat 

synthelase. 

là) 
HạN—CO—(CH;);CHCOO' + '00CCHCH,—COO ——> `H;N=CNH(CH;);CHCOO' 

NHY NHà” NHCHCH;COO' 

CO 

Phản ứng 3: Tạo arginin và fumarat từ arginosuceinat, cnzym xúc tác cho phản 

ứng là arginosueccInat lyasc. 
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NHị NXH¿ị 

ˆMyN=( NHỊCH,)CHCOƠ ——— '(WM'H<HCOMG › ThN=eTi HỊCH;];HC(CMT 
NHCHCH;COO ÑH¿; 

là) 1) 

Phan ứng 4: Tạo urẻ và ornitin từ arginin nhữ énzxm là arginase 

XHị: 

“M;NSCNHICHjIICHCDG" ———* H;NCONH; © HyN CH¡(CH;);CHCOG' 

NH; XH;: 

Chmlin tạo thành được vận chuyển vào ty thẻ vả sẽ phản ứng với carhamyl 

phúsnhi, bất đâu một chủ trình mới. 

Lrẻ hình thãnh ử gan, vàn mảu, tới thận để đảo thái, Bình thường. lượng urẺ tron 
múu từ 2 - 44/1, (3,5-7mmel/lL.}, đảo thấi ra nước tiêu L§ - *0g/24 giữ. Lượng trễ 
thay đôi phụ thuộc vảo khẩu phần ăn giẫu protein. Định lượng nẵng độ rể trong máu 
úp chân đoän bệnh thận. bệnh gán và cúc trường hợp nhiệm trùng hoặc nhiệm độc 

Kiữy đang 

LH c 

”7" Sài c .L  —_—.` Đọc v, E*. 

CHỊ 2 mì j qn „pH —__: My= 
l AEl#P «& ` lc. 

HH 
Lê mu Lan” 

lÃ Ki hư ==- “a-š Í ácRemmrd “ 

⁄m Gò IS HH. si 

ˆ —Ệ m In 
T —MMg SỐ œ xay ma 

J9 Ö1--. — : 

'iễ re + & Hui 
„ te 

bã HH = 

_ 

Lan 

Hinh B.4, Chu trinh urŠ 

kiên quan giữa chữ trình nrÈ tả chu trÌHh ñcChẲ CHYC: 

Chu trinh trễ cung cắp [umnurat chủ chủ trỉnh øetd citrie. (xuloacetat trong chú 

trinh acid citrie tham gia phản ứng tran đối amin với glutamim tạo thành Aspariat và ứ- 

cctowlintarat. Äspartat nhăn ứng với citrulin của chư trình trẻ tạn argirtasuccinal 
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CƠ; + NH¿- 

Hinh E,5. Sự liên quan giữa chu trÌnh urẻ và chư trình acid citflc 

+,.f.4. CN HỂn Miud củu khung carhan 

Sau khi mắt nhỏm amin, các acid amin thành các sản phẩm như pyruvai, 
@xaloacetal. œ-cetaglutarat hoặc biến đổi thành acctyl CoA, suecinyl CoA. Những sản 
nhàm này có thẻ đị vào chú trình acid ciric hoặc tiếp tục thoái hoá hoàn toản đến Ca 

wũ L[a{1, haặc tăng hựn nlucose hoặc tạn thể cctoric, 

Ñlãnin 

yslBiri 

BI 
Hàn S9NNH 

Thireoriiri TH 
Glutziee Tryptoplian 'lzơleUCina Phenylalanin 

N T ' Laurine Tryntnnhan 
k ryrmmnhan T N Pyruvate kh se) yrosin 

mua Aemyl CoÁ = Aceloacelyl CoA 
8par adir 

spnartnl = 

Äãnartal 

Phmylalairian 
Toởnh “”. Nà Chmle 

tÃ #upinin 

th À Giutarrat 

Xa22oNÍ 2Htá ki KH PO ƯƯNNG Guưamin 
Threanirt thờ 
Vnlin Emlin 

Hình 6.6. 5ở nhận khung carbon của các acil amin 
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—_ hng hợp gi4Cose - các (chỉ qmim tạo đường 

Ở những bệnh nhân đái tháo đường tuy, khi đưa một số acid amin vào cơ thể sẽ tăng 

đào thải glucose ra nước tieu, các acid amin này được gọi là các acid armun cho đường. Đó là 
14 acid amin: Gly, Ala. Ser. Iw, Ấys, Arg, His, Pro, Giu, GIn, Met, Val, Asp, Asn. 

—_ Tổng hợp thê celonie- acid anun tạo thể cetunic 

Trên thực nghiệm, một số acid amin khi đưa vào cơ thể làm tăng bài xuất thể 

celonic ra nước tiêu, các acid amin nảy được gọi là các acid am tạo thể cetonic. Đó là 
những acid amin thoái hoá sinh ra khung carbon có thê tạo acetoacetyl CoA và acetyl 

CoA. Khung carbon của một sô acid amin có thẻ vữa tạo đường vừa tạo thể cetonie như: 

Phe. Tyr. Trp. le, I.ys. 

2.2. Sự thoái hóa riêng biệt của các acid amin 

— Những ucùi amin có 3 carbon biến đãi thành pyruvet (Ala, Ser, CyQ 

Các acid amin có 3C biển đöi thành Pyt, Pyr tiếp tục chuyển hoá. 

—_ Những acid qmin có 4C biến đôi thành: oxaloacefat (4sp, AsH) 

Asp trao đổi amin với đ-celoglutarat thành glutamat, pglutarrtat tiếp tục khử amin 
Ø@xx húa, 

Asp + œ- cetoglutaraf —> oxaloacetat + Giu 

Asn bị thuỷ phân bởi asparaginase thành NH‡ và Asp. Àsp sẽ biển đổi như trên 

hoặc Asp biển đôi thánh fumarat qua chu trình urê. 

~ Những dcÌl umìn có 5C hiến đổi thành œ- cetoglutarat 

Những acid amm nảy biến đôi thành gu, gÌu khử amin oxy hoá nhờ GLDH thành 

Œ- cetoglutaral. 

Gin 

Pro _—> GLDH 
 T——+|lQqu —- —* œ-celosgutarat 

Arq  —————k 

His —— 

— Nự biên đôi thành acctv]l CoA và aeeloacetat của các acid amin mạch nhánh 
(Eeu, le. Val). 

— Những acid amin thoä1 hoa thành fumarat và acetoacetat (Phe, TvT). 

3. SỰ TỎNG HỢP CÁC ACID AMIN 

Cơ thể người vả động vật bác cao tổng hợp được l2 acid amin trong tông số 20 

luại acid amin thường gặp, đó là những acid amin có thể thay thế được. Các acid amin 

khác phai được cung cấp từ thức ăn và được gọi là những acid amin không thể thay thế 
được (những acid amin cần thiếu. bao gồm: Vail, Ile, Leu, Lys, Melt, Phe, Trp, Thr. 
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cơ thể tông hợp được Arg và Hìs nhưng với tốc độ chậm và không đáp ứng đủ 

nhu cầu phát triển của cơ thể động vật non, được gọi là các acid amin bán cản thiết (cần 

thiết đối với trẻ em). 

Tổng hợp một số chất có hoạt tính sinh học từ acid amin 

Trong cơ thể acid am là tiên chất để tông hợp nên một số chất có boạt tính sinh 

lục. Gv và Xuccinyl-CoA cần cho tổng hợp porphyrin. VÍ dụ: hormon T;, Tạ của tuyến 

giáp và epinephrin, nor-epinephrin của tuy thượng thận được tông hợp từ Phe hoặc Tyr. 

Glutathion 1ä một tripepuid gồm Giụ - Cys - Gìy có chức năng chỗng oxy hoá bao 

vẻ màng. đắc biệt màng hông cầu. 

4. CHUYÊN HOÁ HEMOGLOBIN 

4.1. Sự thaái hoá hemoglobin 

Hb 

| ————————n" Blpbm——>+> aa(Tải sử dụng và thoái hóa) 

HEM 
Hamoxygenase 

O; ——*> | —————* Fe``-----transferin 

NADPHH" —>*> | ————> CO 

NADPˆ” 
Bilierdin 

NADPHH ——* | 
NADP'_ *“—— BIivecdin reduc†ase 

Mau Bilirubin(tự do} 

®———— ¿2!\IDP 
- Chu trình 

Thận ————*2LIDP 
urobiiinogen TT Bilirubin (liên hợp} 

\ ] |#—— BH” 
nước tiêu ————> 2qlucuronat 
{Urobilin} Ruột ®“———Urobilhnoger » urobilin(phân) 

Stercobilinoqen >_ Stercobilin(phân} 

Hinh 6.7. Sự thoái hoá hempglobin 

Hlemorlobin chiêm 3334 tông lượng protein trong hồng cầu. Dời sống trung bình 
cua hồng câu vào khoảng 120 ngày, Hồng cầu giả bị phá huỷ ở lách, giải phóng 

hemaglobin. Bình thường. khoảng 9052 lượng hemoglobin được thoái hoả treng 1ö chức 
liên vàng. ngoài hệ thông tuần hoàn. Flemoglobin bị thuy phân giải phóng globin và 
hem. Globm tiếp tục bị thủy phân thành các acid amin. Những acid amin này được sử 

dụng để tông hợp protein và một phần sẽ bị thoái hóa. Hem được mở vòng ở vị trí 
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CñTĐON Œ VỚI sự tham sia của enzym hemoxygenase và thoái hóa thành biliverdin có 

mảu xanh, Ö một số loài động vật như chím và bỏ sát, sự thoái hoá hemoglobin tạo ra 
biliverdin, rồi xuống ruột và đảo thải ra phân. Ở người và một số động vật khác, 

biliverdin tiếp tục bị khử thành bitirubin nhờ enzym biliverdin reductase. 

Biinubin tạo thành không tan trong nước, có ái lực cao với lipid và albumin của 

huyết thanh. Do có ái lực cao với lipid mảng nên sự kết hợp của bilirubin với lipid mảng 

gầy hư hại chức nàng ràng tế bảo, đặc biệt của hệ thống thần kinh. Bilirubin được vận 
ch uyễn vào máu và kết hợp với albumin của huyết thanh. Tại gan bilirubin được tách ra 

nhanh chóng khỏi albumin huyết thanh, bilirubin kết hợp với acid gÌucuronic tạo thành 

bilirubin liên hợp dưới tác dụng của enzym UIDP-glucuronyl transferase. Bilirubin liền 
hợp được hài tiết vào đường dẫn mật và dự trữ trong túi mật, lả thành phần chính của 

sác tổ mật. Trong hội chứng GCilberts, bilirubin kết hợp chặt chẽ với albumin của huy ẻI 

thanh và không thể tách ra đề chuyển hoá thành bilirubin liền hợp. 

Bilirubin liên hợp từ túi mật xuống ruột, nhờ các enzym của vi khuẩn đường ruột 

thuy phân giải phóng acid glucoronic và bilrubimn bị oxy hoá thành nrobiiinogen. 

L'robilinogen tiếp tục oxy hoá thành stercobilinogen. Hai sắc tô này đảo thải ra phân và 

bị khư thành urobiln và stercobilin. tạo cho phần có máu vàng, Khoane 20% 

urobilinogen và stercobilinogen được tái hắp thu qua tĩnh mạch của vẻ gan, tái tạo lại 

bilirubam. Quá trình này gọi chu trình gan - ruột. Một phần sắc tô mật bị lọc qua thận và 
đảo thải ra nước tiểu, rồi bị khử thành urobilin và stecobinlin, tạo ra màu của nước tiêu. 

Trong những ngày đầu sau khi được sinh ra, trẻ sơ sinh bị thiểu các enzym của vì 

khuẩn đường ruột nên bilirubin không bị khử ở ruột mã tự oxy hoá thành bilivcrdin. 

Xác định nông độ biirubin tự do và bilirubin liên hợp trong máu đã được sử dụng 

để chân đoán các bệnh về gan-mật. 

Ý nghĩa lâm sảng 

Lượng bilirubin trong huyết thanh là kết quả của sự cân băng giữa quá trình hình 

thanh bilirnbin do thoái hoả hemogtobim và khả năng liên hợp bilirubin của gan. Người 

bình thường. bilirubin toàn phần đưới Irnp% (< 17 umol/L), trong đó dạng tự do là 0,8 

tuy (< 12,7 nmol/L) và đạng liên hợp dưới 0,2my?% (< 4,3 umol/I.). Sự tăng bilirnbin 
toàn phân trong huyết thanh gây ra vàng da (jaundice). Những nguyên nhân của vàng da 

có thê chia thành 3 nhóm chính: vàng đa trước gan, văng da tại gan và vàng đa sau öân. 

—. Vàng đu trước gan 

De tăng bilirubin toàn phần, nguyên nhân đo tan máu (hertolysis) quá nhiều. Tan 
máu co thẻ do đi truyền hoặc tan máu mắc phải. 

+ Tạn máu mặc phải hay gặp trong truyền nhằm nhóm máu, do hoá chất. do một 
vài loại ung tÍnr hoặc do dùng thuốc gầy lan máu, 

+ Tan máu dị truyền do những nguyên nhân gảy xuất hiện nhiều hông câu không 

bình thường, tăng tốc độ phá huỷ hồng cầu trong tuỷ xương, tăng giải phóng bilirubin từ 
tuy xương vả rất it hồng cầu 1ừ tuy xương vào máu tuân hoàn. Một nguyên nhân khác có 

thẻ do tăng phá huỷ các thành phần hem không phải của hemoglobin ở gan và một số 
mô khác,
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+ Vàng đa ở trẻ sơ sinh: Bilirubin toàn phần huyết thanh trên 1Šmg3% xuất hiện 
vải ngày sau sinh hoặc ở mức trên 1Ômg3⁄4 sau khi sinh hat tuân. Nguyên nhẫn chính 

cua loại vàng đa này do gan của trẻ chưa hoàn thiện gây thiểu hụt tạm thời enzym 
glletrantyltransferase. Ở trẻ bình thường, bilirubin huyết thanh tầng trong hai hoặc ba 

ngày sau sinh nhưng sẽ giám nhanh và trở về bình thường trong vòng bảy tuần, Khi 

nông độ bilirubin cao đái đăng trên hai tuần hoặc tiếp tục tăng trên 15mg% có thẻ nghĩ 

tới các bệnh lý như sự bắt đồng nhóm máu Rh của mẹ và con... 

—_ Vàng di tại gaH 

+ Vàng đa do khuyết tật sự vận chuyến bilirubim vào tế bảo gan, gây tăng 
bilirubin tự do (hội chứng Crigler-Nalar): hoặc do thiểu hụt enzym hên hợp glucureny] 
transferase (bệnh Glber1s). 

+ Vàng đa xuất biện khi tế bào gan bị huỷ hoại. Trong vàng da này, bìhrubin liên 
họp tăng nhiều hơn bilirubim tự do, gặp trong hội chứng Rotor, viêm gan do virus, do 

nạn hị nhiềm độc và đe khối u gan. 

— Làng chu sau gun 

Vẳng đã sau gan (vàng đã đó tắc mật): đo những nguyên nhân gây cán Trở mật 

xuống ruật; phố biên nhất là sỏi đường mặt, u dâu tuy hoặc u các cơ quan khác chèn vào 
đường mặt. Vàng đa sau gan gây tăng bilirubin liên hợp là chủ yêu. Lượng bilirubin 

xuống, ruột giam. phân bạc màu, nhưng xuất hiện nhiều bilirubin trong nước tiểu và 
nước tiểu cả màu vàng đậm. Trong những trường hợp tắc mật kéa dài, gan có thể bị tôn 

thương, khả năng tạo bilrubin liên hợp giảm. bilirubin liên hợp có thể lãng nhưng 

không cao như trong trường hợn vàng da sau gan với chức năng san binh thường. 

4.2, Tổng hợp hemoglobin 

Quá trình tổng hợp hemoglobin ở hỏng cầu chưa trường thành trong tuy xương: 
nhị thuộc vào sự cung cấp sắt, tông hợp hem và tông hợp ølobin. 

43.1 Tổng hợp hem 

Tất cả các tế bào chứa hemoprotein đều có thể tông hợp được hem nhưng sự tổng hợp 
hểm xảy ra mạnh ớ pan và tuỷ xương, Quả trình xây ra ở 1y thê và bào tương của tê bảo qua 

8 bước: nguyên liệu là sắt, succinyl CoA và glycin với sự tham gia của nhiều enzvm. 

Sự thiểu hụt các enzym tham gia. tảng hợp hem đo di truy èn hay mắc phải gây ứ 
đọng các sản phẩm của quá trình chuyển hoá porphyrin (tiền chất tầng hợp hem) trong 
tuy xương hay trong gan gây ra bệnh parphyria. Tỉnh trạng của bệnh tương ứng với sự 

thiếu hụt enzym. Bệnh lý porphyria do rồi loạn tỏng hợp hem làm tăng các sản phẩm 

chuyên hoá trung, gian Irong máu, trang nước tiểu và rong phản. 

4.2.2. Sự tổng hợp giobin 

Sự tổng hợp globin theo cơ chế tông hợp protein ở bào tương. Hem từ ty thẻ ra 
bào tương kết hợp với plebin tạo thành hemoglobin. Những gen mã hoá cho những 

chuỗi polypeptid của hemoglobin được sắp xếp trên hai nhiễm sắc thê. Ô người, gen mã 
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hoá cho chuối œ năm trên nhiễm sắc thể ló, gcn mã hoá cho chuỗi không phải là œ sắp 

xếp trên nhiễm sắc thẻ L1, 

Sự tông hợp globin có thể gặp những sai sót về chất lượng các chuỗi polypeptid 
cua phân tư globin gây nên các bệnh lý heraoglobin. Những sai sót về số lượng hay tý lệ 
cua các chuỗi polypeptid trong phân tử globin gây nên các bệnh thalassemia. 

Bệnh lý hemoglobin lä sự sai sót một acid amin trong chuỗi g _globin, có thể trên 

chuỗi œ hoặc trên chuỗi . Những sai sót này gây ra bất thường về cầu trúc dẫn đến thay 
đổi tính chất của Hb (ví dụ: làm giảm hoặc mất khả năng vận chuyển oxy của 
hemoglobin), tạo ra các hemoglobin bệnh lý: HbC, HbD, HbE, HbS. Đây là bệnh di 

truyền và có sự phân bễ khác nhau theo vùng địa lý. Ví dụ HbS có tỉ lệ cao ở châu Phi 

và Nam Mỹ, do sự thay thế 1 acid amin trên chuỗi B“ #“**2! HbC đo sự thay thế 1 acid 
amin trên chuỗi B**#*?** 

Đánh thalassemia do saL sốt trong sự hình thành các chuỗi polypepud của phân tử 
globm. Sự tạo thành chuối. globin không cân băng gây ra hồng cầu nhỏ và nhược säc. đôi 

khí làm biển đạng hỏng cầu. Thalassemia là bệnh di truyền trội rất phỏ biển và phân bố 

rộng rãi trên thẻ giới. Có 2 tp thalassemia: (1) œ-thalassermia là đo giảm hoặc không có 

sự tạo thành chuối œ; (2) J-thalassemia là do giảm hoặc không có sự tạo thành chuỗi ñ. 

CÂU HỎI LƯỢNG GIÁ 

. Trinh bày quá trình trao đổi amin vả quá trình khử amin oxy hoá. —
 

la
 Trình bày mỗi liên quan giữa sự 1rao đôi amin và sự khử amin oxy hoá. 

La
 . Trinh bảy quá trình tạo tre. 

+ Trình bày mỗi liên quan giữa chu trình ure và chu trình acid citric. 

t
y
 

. Trinh bảy sự thoái hoá hemoglobin và giải thích các hiện tượng vàng da. 
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Chương VII 

ACID NUCLEIC VÀ SINH TÓNG HỢP PROTEIN 

PHẦN l: ACID NUCLEIC 

Nueleatid là những hợn chất sinh học tham gia vào nhiều các quả trính chuyên 

húa cụn tẻ hảo, C hùng là phương tiện dự trữ và vận chuyển năng lượng. là sự đáp ứng 
hỏa hạc cua tế hảo đổi vửi các hormon và các chải kích thích ở khoảng gian bản, là 

thành phần cấu trúc của cúc coenzym hay các chất chuyển huả trung gian. Song vai trỏ 
quan trọng nhất của nucleoid chính là thành phản cầu lạa nên các acid nucleic: 

deoxvrtbonueleic acid (DNA} và ribonurleic acid (RNA) - cơ sở vật chất của thông tin 
tỈ! 1ruYiÈI 

1. THÁNH PHÁN HÓA HỌC CỦA NUCLEIC ACID 

Cấu trủe hỏa học của acid nucleie được Phoehus Levine và Alexander Todd đưa 

ra Er0ig những năm đầu của thận ký 50. Acid nueleic là các chuỗi polyme của nucledtid 
trong đó có cầu nài nhosnhat ở vị trị 3ˆ và 5' của hai nhân tử đường liên tiếp.
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Ribonucleotid Deoxyribonuelgptid 

Hình 7.2: Câu trúc hỏa học của (a} ribonucleotid và (b} deoxyribonueleotid 

t 
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Phân tử NA là chuỗi xoắn kép. có lượng cân băng các gốc adenin và thymin (A 

- TỊ cũng nhh guanin và cytosin (Œ = C}, Phân từ RNA thường là chuỗi xoan đơn, 

ro. rủ lÈNA của một số virus có cầu trúc xoắn kép. DNA của một số VITIS lại có cầu 

trúc xoẩn đơn; 1ny nhiên, khi các phần từ DĐNA này xảm nhập vào trang tế bảo chụ và 

nhân lên, nó sẽ hình thành cầu trúc xoắn kép. 

Bảng 7.1: Ten gọi vả cách việt tắt của các base nitơ, nucleosid và nucleotid 

Base Base Nucleosid Nucleotd 

Formufa X-H x-ribose X—ibose phosphat 

NH Adenin Adenosimn Ađenytic acid 
nh 

Ade Adp Adenosin mongphosphat 

À À AMP 

n Guanin Guanosin Guanvlic acid 

Gua Guo Guanosin monophasphat 
ca N 

He Z | 3 6 G GMP 
N k⁄ự 

HạN N 

x 

XH Cytasm Gytidin Cytdylic acid 
»ư. 
¬ Cựt Gyn Cytidin monophasphal 

BW Ì C C CMP 

ØT N 

| 
X 

Ø Uraeil LJridin Uridylic acid 

H | Ura Lrd Uridin monophosphat 
` 
ụ U U UMP 

gZ N < 
X 

o Thymin Deaxythymidin Deoxythyrnidylic acid 

H | CH¡ Thy dThd Deoxythvmidin monapnosohal 
~.⁄ 
` T áT TMP 

là SG ọ 

dX 

15ö
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RNA để dàng bị thuy phần trong mỗi trưởng kiếm đẻ tạo ra mội hỗn hợp các 2" và 

_ nueleotid, trong khi DNA vì không có nhằm 2'-OH nên bên vững trang mỗi trưởng 

đều lần vậy DNA rất bên vững su với RA. 

Nucleotid là cstc nhasphat của pemtose, trong đó base nitớ liên kết với Cl của 
pentosẽ, Trang rihanuicleotid, fientose là D-rihase, trạng deoxyribonucleotid. (hãy củn 

gũi la deoxynuecleoltd] nentose là 3ˆ-deoxy-D-ribose, Chắc nhoasphai có thể ăn ử vị trí 

C3' hoặc CŠ" của nguyễn tử pentose để tạo hoặc 3'-nucleotid hoặc 5`-nucleotid. Phức 

hợp trên nêu không có pốc phúsphat được gọi là nucleosid. 

1. DEOXYRIHRDNUCIL.EILC ACIDIDNAI 

Việc nhát mình ra cầu trúc xuân kép của DA bản lames Walson và Franeis Cnek 

năm I95š đã Khai sinh ra ngành Sinh học phân tủ hiện đại. Ngày này. người ta nhận 

thây rắng DNA và RNA tôn Lạa ở một vài dụng cầu trúc xoắn kép khác nhau phụ thuộc 
vào nhiều yêu tổ như: độ ẩm, các cation hay trình tự các base 

2.1. Cầu trúc Watson-Criek: B-DNA 

Củu Irủc my tủ các đặc điểm sau: 

Hạo núm hai chuối palynueleotld xoắn vận xung quanh một trục theo hai chiều 

Rưược nhau then quy tắc bản tay phải với đường kinh vũng xoắn khoảng 20 À. Cầu trúc 
xaản vận của hai chuối poly nucleotld tạo cho DNA có một cầu trủế bén, hai chuối 
không thẻ tách rửi khỏi nhau nêu như không được mử xuñn. Trục xuẫn là các base củn 

các chuỦi đường-phúasnhat thí cuận xung quanh. 

Miật phâng của cậc base hẳu nhự vuông góc với trục xoắn ốc, Mỗi hase của chuỗi 
nảy liên kết với base của chuối kia bằng liên kết hydro theo nguyễn tặc bổ sung Trong 

đủ uuanin và extosm liền kết với nhau bằng 3 3 liên kết hydra {Œ # C1, côn adenim và 

thxmmn liên kết với nhau bảng 2 liên kết hydro (A=T], Do vậy mả lrật tự cúc base ứ 

chuối thứ nhất bỏ sung vửi trải Hí các base ứ chuỗi thư 2 

Hinh 7.3: Mô hình mô phỏng cầu trúc H-DMA 

Mỗi một chủ ký xoắn B-DNA lý tướng gồm có lÔ đổi base có độ dốc là 34 À. 
[rang đủ mỗi base cách nhau 34 À.
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2.2. Các dạng cầu trúc xoän khác của acid nucleic 

— Dạng A-DNA: Câu trúc A-DNA rộng hơn, vòng xoăn theo quy tắc bàn lay 

phải từ phải qua trải đẹt hơn so với cầu trúc B-DNA. Một chu kỳ xoãn của A-DNA có 

L1 đội base có độ đốc là 28 Á. Cấu trúc này được thấy ở dạng bào tử của vi khuẩn 
Gram đương, Đây là cơ chế tự bảo vệ của ví khuân vì DNA ở đạng này bên vững với 

La cực Tím. 

— Đụng Z-DNA: Có câu trúc xoắn theo quy tắc bản tay trái. Mỗi chu kỳ xoắn có 
12 đôi basc với độ dốc là 45 Ä. Chức năng sinh học của dạng Z-DNA chưa được khăng 

đỉnh song có gia thuyết chợ răng có sự biến đổi thuận nghịch từ cầu trúc B-DNA sang 
Z-DNA trong một số điều kiện nhất định. 

3. RIBOINUCLEIC ACID (RNA) 

3;1. Cầu trúc RNA 

Cũng như DNA. liên kết chính trong RNA là liên kết 3', 5° phosphodieste. RNA 

là một chuối nucleot(d xoắn đơn, cấu trúc bậc 2 do sự xoăn kép của hai đoạn bổ sung 

nhau trên phân lử RNA. Ngoài ra RNA cũng có cầu trúc bậc 3 do phân tử RNA tổn tại 

nhiều liên kết hydro. 

3.2. Các loại RNA 

— RNA vận chuyến (IRNA), chiếm khoảng 15% tông số RNA của tế bảo. tRNA 

vó hai chức năng và do gốc ÔIT ơ đâu 3” của bộ ba CCA-OH không tham gia xoăn kép 
vũ bộ bá đôi mã đảm nhiệm: 

+ Hoạt hóa acid amin để phân tử này dễ dàng tạo liên kết peptid và vận chuyên 
actd amin này đến vị trí tông hợp protein. 

+ Nhận biết mã trên phân tử mRNA. 

Mỗi một tRNA có khả năng vận chuyển rnột acid amin song một số acid amin lại 

có hai tRNA. tRNA có chiều đài khoảng từ 65 đến 110 ribonucleotid và có cầu trúc 
chung hình lá chẻ ba với nhiễu vùng chức năng khác nhau. 

-— RNA ribosom (rRNAQ, chiếm khoảng 80% tổng số RNA của tế bào. rRNA có 
nhiều loại khác nhau về trọng lượng phân tử và câu trúc phức tạp. 

_—— NA thông ti (mRNA), chiếm khoảng 5% tổng số RNA của tẻ bảo. mRNA lả 

chất trực tiếp mang thông tín di truyền từ nhân đến ribosom ở bảo tương. 

4. CHUYÉN HÓA NUCLEOTID 

4.1. Thoái hóa 

Acid nuelcic trong thức ăn không bị phá hủy bởi môi trường ac1d ở dạ dày và chỉ 

bị thoái hóa chủ yêu ở tá tràng bởi các nuclease của tụy vả các phosphodiesterase của 

ruột non. Các sản phẩm này không qua được màng tế bào mà tiếp tục bị thủy phân tạo 
thành các nucleosid với sự xúc tác của các enzym nucleottdasc đặc hiệu nhỏm và các 
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phosphatase. Các nucleosid có thể được bắp thu tự do qua thành ruột hoặc tiếp tục thoái 
hỏa đề tạo các base tự đo. ribose hoặc ribose-]-phosphat nhờ các enzym nuclcosidase vũ 

niicleoside phosphprylase: 

Nnrlcosid + Hạ ———* Nucleasidase + bàse + rilipse 

Nưclepsid + HạO ————* Xueleoside phôšphorvlase + hase . ribose-T-l 

Các ucid nucleic trong tế bảo thường xuyên bị thoái hóa và quả trình đó năm trong 
sự bien đồi liên tục của tất cả các bộ phận cáu thành tế bào, 

4.1.1. Thaại húa của purÍH nhcleotid 

Khởi đầu của quả trình thoái hóa là phản ứng thúy phân gỗc phosphat dưới tác 

dụng của 5`nucleotidase. 

Sau khi bị thủy phần gốc phosphat, adenylat (adenosin nucleotid) lạo thành 

udenosin, Adenosin tiếp tục bị khử amin thành inosin với sự xúc tác của adenosine 

dearninase để tạo thành inosin. Inosin bị thòy phản giải phóng hypoxanthin và ribose-l- 

P dưới tác dụng của nucleosidase. Hypoxanthin oxy hóa thành xanthin rồi thành acid 

urie với tác dụng của xanthine oxydase. 

Cuanylat (guanosin nucleoHid) trước hết bị thủy phân tạo thành guanosin cũng 
dưới tác dụng của 5'nueleotidase. Guanosin tiếp tục bị thủy phân giải phỏng guani tự 

do và ribose-I-P với sự xúc tác của nueleosidase. Guanin lại bị khử amin để tạo thành 
xanthm nhờ enzym xanthin deaminase. Sau đó xanthim bị oxyhóa tạo acid nríc với sự 
tham gia của xanthine ox1dase. 

Ó người, sản phẩm thoái hóa cuỗi cùng của base purin lả acid uric. Nông độ acid 
uric trang tán người bình thường là 2,2-8 mg/dL (130-480 mmoL/T). Lượng acid 0ric 

trong nước tiểu khoảng 0,3-0,8 g/24 giờ và thay đấi theo chế độ ăn. Trong bệnh Gout 

(bệnh Thắng phong) và bệnh tầng bạch cầu, lượng acid urie trong máu có thể tăng tới 7- 

§ g/dL có sự lãng đọng urat tại một số tố chức như sụn, bao gần, túi nhày của các khớp. 
đôi khi cả ở thân và cơ. Bệnh Gout thường gặp ở nam giới và liên quan đến thói quen ăn 

ung quả nhiều. Nguyên nhân thường gặp nhất của bệnh là do thương tốn quá trình bài 
tiết aeiđ urie, rôi loạn chuyển hóa (hội chứng Lesch-Nyhan hay vốn Oierke), Bệnh Gout 

có thể được điều trị bằng cách phối hợp giữa điều chỉnh chễ độ ăn kết hợp với đùng 

thuốc, Các thuốc điều trị đựa trên nguyên tắc ức chế enzym xanthine oxydase. Khi 

cnzym này bị ức chế, sản phẩm chuyển hóa của base purm sẽ là xanthin và hypoxanfthin. 

Hai chất này để tan trong nước hơn acid uric và dễ dàng đào thải qua nước tiểu. 
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4. Ñ "mi H, 2 v2 N trÊp N _a ÊÑminasu `h ` Ĩ ` ¬ ` s tay Nó Ộ s44 v ¬ ồ 
gi @) Rbí® n Riờ®Ð \ RixŒ) 

AAIP TMP xMP GMỊP 

Re) HO — HạO HO —_ 
Hh€hhotjdiase ñưcie21fiduae HucleoItiddse Hhữltôiidaxe 

Pì P†ì m «4i 

,Àđe ngsin VY” Innsin Xanthosin Cunnosin 
Z 

H;O NH¿ Pi ĐpH†LHÈ Pì phrine PL —-, | phying 
, nuricoside nức laoside nưcleoside 

Ribose-l-P pllosphorwlase Ribnse-1-P4^| phúapharylase Rihose- (-PS| nhogphorylasc 
(PN") (PNP) (PNP) 

Hypexanthin _> MNanihin —*> #uänin 

Z N “II N 
©; : HÖ HO» NH¿ HạO 

Õ; . HO . 
xân?hine 

HạD; axidase 

Ọ 

H„ „ ," *N N 

v9 d0” NỔ  N, 
Ị H 
H 

acid uric 

Hinh 7.4. Con đường thoải hóa của purin nucleotid 

Ở chữm, bỏ sắt, côn trùng. sản phẩm thoái hóa cuối củng của base purin cũng là 
acid uric. Sang ở một số động vật có xương sống khác, acid uric bi thoái hóa tiếp tục 

thành allantorn với sự xúc tác của enzym là urat oxydase. Ở loài cá có xương. sản phẩm 

cuối cùng là allantoat đo allantoin được găn thêm một phân tử nước dưới tác dụng của 
enzym là allantoinase. Ở động vật lưỡng cư và những loải cá sụn, sản phẩm cuôi cùng là 

urê do tác dụng của allantoicase thuy phản allantoat thành glyoxylat và urê. Ố những 

động vật biên không cỏ xương sống, sản phẩm cuỗi cùng là NH¿` do urẻ bị thủy phân 

thành CO; và NH¿ˆ với sự xúc tác của urease. , 

4.].2. Thoái hóa pyrinddin Hwcleotit 

Trong các tế bảo của động vật pyrimidin nucleotid được thoái hóa thành các đơn 
vị cầu tạo. Giỏng như quá trình thoải hỏa các purin nucleotid, các phản ứng thoái hóa 

pynmidin nucleotid lần lượt là khử phosphory] hóa, khừ amin hóa và chặt đứt liên kết 
glyeosidic. Uraeil và thymin tiếp tục bị thoái hỏa ở gan qua quá trình khử thay vì là quá 

trình oxyhóa như quá trình chuyển hóa purin. 

4.2. Tông Hợp 

Có hai con đường tổng hợp nueleotid là con đường tân tạo và con đường tận dụng. 
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4.2.!. Con dường tân tao 

Töng hợp purin ribonucleotid 

- Băng các nphiên cứu thực nghiệm sử dụng các chất ghi dầu đồng vị phóng xạ lá 

'*N các nhà khoa học đã xác định được nguồn gốc các nguyên tử trong nhân pur1n. 

N¡ có nguồn gốc từ acid aspartic 

C¿ và C¿ có nguồn gốc từ acid formic 

Nạ và Nụ có nguồn gốc từ glutamin 

Cá, C; và Nà có nguồn gốc từ glycin , Cs có nguồn gốc từ CO; 

_ Giycin 
PP | 

Cọ Ñ» 
Ảspariat———>N£ƒ ”—CvZ  éN 

paria Ni Ạ5 Cạ ®——— Atid furmic 
Acid formie———+(C;  ẲCạ... 

Nế Ns 

Glutftamin 

Hình 7.5. Nguôn gốc các nguyên tử trang vàng purin 

Qua 4 giai đoạn, các base purin như adenin và guanin được hình thành đồng thời 

với sự tông hợp nucleosid monophosphat tương ứng là ÀMÍP và GMP. 

_ Sự tổng hợp các purin nucleotid được điều hòa bởi cơ chế điều hòa ngược trong 
đó nông độ các purin nucleotid được tạo thành ức chẻ lại các enzym tham gia phản ứng 

tông hợp. : 

Tổng hợp pưrtmidin ribonucleotid 

Khác với sự tổng hợp của purin nucleotid, quá trình này đơn giản hơn, nhân 
pyrimidin được hình thành trước, sau đó mới tạo nên pyrimidin nucleotid. 

Tổng hợp deoxyribonucleotid 

Thay vì được tông hợp trực tiếp từ nguyên liệu ban đầu, các đeoxyribonucleotid 

được tông hợp từ các ribonucleotid Rrơng ứng thông qua quá trình khử oxy ở vị trí Ca. 

4.2.2. Con đường tận dụng 

Trong con đường này các base purin và pyrimidin được tông hợp trong tế bào từ 
các sản phẩm chuyên hóa trung gian của quả trình thoái hóa. Con đường này hoàn toàn 

khác so với con đường tân tạo. 

5. CHUYẾN HÓA ACID NUCLEIC 

Tắt cả các tế bào của cơ thể sống đều có khả năng tự tông hợp acid nueleic cần 
thiết cho mình và không yêu cầu phải bỗ sung acid nucleic trong thức ăn. Vì vậy hàm 
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lượng acid nucleic trong thức ăn không có ý nghĩa quan trọng đổi với cơ thể. Trong tế 
bảo, sự đối mới của DNA chậm hơn nhiêu so với RNA. Sự đổi mới của DNA XâV Tả Ở 

những tế bào đang phân chia và phát triển, còn lượng RNA tì lại phụ thuộc vào tốc độ 

sinh tông hợp protein. 

5.l. Thoái húa của acid nucleic 

Š.1.1. Thoái hóa ĐNA: Các nuclease thủy phân liên kết nhosphodieste trong ITNA còn 

có tên gọi là deoxyribonueclease gôm hai loại: exonuclease và endonuclease. 

— Exonuelease là enzwm thủy phản không chọn lọc. Enzym này cắt một nucleotid 
ở đầu 3` hoặc đâu 3` đề tạo ra một oligonueleotid ngắn hơn. 

- Endonuelease lả enzym thủy phân liên kết phosphodieste ớ giữa chuỗi 
polynue Leotid, 

3.1.3, Thoại hóa RA: Thời gian hán hủy của các RNA rất khác nhau. Các nuclease 
thuy phần hến két phosphodieste trong RNA được gọi là ribonuclease và cũng pôm hai 

loại là exonuclcasc va cndorlelease, 

— Exonuclease: Cho đến nay. có nhiều loại RNA exonuelease đã được tỉnh chế, 

xị dụ như; RNA Ì] có tắc dụng thuỷ phản chuỗi đơn RNA theo chiều từ 3ˆ -> 5° và sản 

phảm thủy phần là các ribonucleotd-5ˆ -phosphat. Trong khi enzym RNasc V có tác 

dụng thux phần chuỗi đơn RNA theo chiều 5` 3> 37 và sản phẩm cũng là các 
ribonucleoptid-5”-phosphat. 

— Endonucl]ease tạo sản phâm là 5'-phosphat: Trong nhóm này có RNase I kiểm 
thuv phản cac liên kết phosphodieste bất kỳ tạo sán phẩm thủy phân là ribonucleosid-5`- 

P. RNase P có tác dụng trên các tiễn phân tử RNA đề tạo thành RNA hoàn thiện và các 

máu oliponucleond. RNase H có tác dụng đặc hiệu với phản tủ lai RNA-DNA, và sản 

phảm thủy phân là chuỗi DNA đơn và các nucleosid-5°-monophosphat. 

Với sự phối hợp của các exonuelease và endonuclease, các acid nuclcic sẽ bị thuỷ 

phân tạo sản phẩm là các oligonucleotid ngắn và các mononucleotid. Các 

mononueleotid nảy hoặc được tận dụng. đề tông hợp các polynucleotid theo củn đường 

tận dụng, hoặc được thoái hóa tiếp tục để tạo sản phẩm cuỗi cùng. 

5.2. Tống hợp DNA 

Quá trình tổng hợp DNA còn được gọi là quá trình tải bản (replication). Dây là 

một quả trình bảo tôn thông tr ởi truyền cho thê hệ sau. 

Theo giả thiết của Watson và Crick, mỗi chuỗi DNA được sử dụng như một 
khuôn để tổng hợp những chuỗi DNA mới theo nguyên tắc bổ sung. Sự tái bản trước hết 

được khu trú ở một vùng và sau đó di chuyển dọc theo chiều đài của chuỗi DNA song 

sang với sự mở xoăn kép. Vùng nảy có cầu trúc hình chữ Y nên được zọi là chạc ba tái 

bạn của DNA. Tại vị trí này hai sợi DNA mới được tổng hợp với sự xúc tác của hệ 
thông da cnzym. Trong đó một sợi được tông hợp liên tục (chuỗi nhanh) còn sợi kia 

được tông hợp ngắt quãng (chuỗi chậm) trên khuôn mẫu của mỗi sợi DNA mẹ. Quá 
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trinh tằng hợp chuỗi chậm tạo nên các doạn Okuzaki. Kết thúc quả trình tủng hợp. các 

đun EMazukt này được nội với nhau nhữ sự xúc lắc cua eñ¿vm NA lipase 

[MA H pintein „ : : 4 

LII LÍÌ 
Tổng hợp chuỗi chằm (đoạn kazals] 

_ Tủng hợp rharb nhánh 

| 'Ì Ỉ Ha 
Sửa DA bố mẹ 

Hinh T.B. Qua trịnh tải hản của NA. 

5.3.1. Cúc enzym tham gia giả trừnh tâng hựp NA 

= NV. Mmelirase. protein sản tới chuối đưm (SSRI- DNA helicase là cñzwm Inử 

xuân kén haø ôm DnaB protein có tác dụng tách hai chuỗi xoän kép DNA bảng cách 
Irượi dọc thưúu chiêu đãi của chuủi NA me theủ chiều $' 3+ 3' kèm theö với sự thủy 

phản ATP (hoặc GTP hay CTP nhưng không phải LITP). Hai chuối đơn DTNA tách riếng 
biệt dưa protein gân với chuối đơn (single-strand binding protein viết tải là SSB) hám 
văn đẻ không cho hai chuối liên két trở lại để có thể làm khuôn cho sự xúc túc tông hợp 

cun Pal [ÍÍ. Ngoải ra có helicasẻ khác là Ren protcin và PA proiem. Hai cnzym này 
tham gia vào quả trình tải hàn ở E.coli, Cả hai enzym này đếu trượt dọc theo chiều đải 
của DNA theo chiều 1ˆ => §' km theo sự thủy nhắn AT. 

— NA g›rase (Tonoisamerasc}' NA gyrase có lúc dụng ngăn chăn không cha 

DNA xoắn kép trử lại tại chạc ba tải bản. Enzym nảy có vai lrô quan trọng trong quả 
trình tải bản ở ví khuẩn. Một số kháng sinh có tác dụng ức chế DNA gyrase như 
navahidcln và œcHl axolinie thông qua đồ lắm ngừng quả trình tải hàn của DMA, 

- RA primuse (Dmnu[ proiein: RNA primase thuộc nhóm cnzyvm RNA 

ilymerise, là cnzvwm xúc tác tổng, hợp những sợi RNA mũi ngắn (khoảng lÚ-ó0 

nucleotid} liên kết bỏ sung với chuỗi DNA mỗi trung quả trình tôn hợp các đoạn 

Okazaki trong chuối chậm. Rifampicin là kháng sinh có tắc dụng ức chế đặc hiệu RNA 
ptalymerase và cả primaese. Người ta cho rằng cả hai enzym nảy phối hợp với nhau trong 
quả trình tông hợn chuối nhanh. 

~_ DNA polymerase / (Pol 1): DNA polymerase Ï xúc tác sự tông hợp DNA từ các 

tleaxynueleosid trinhosphat với sự có mặt của DNA lắm khuẩn, Phản ứng đôi hỏi trong 
Tỗi 1rưữnt phải có đây đủ cả 4 loại deoxynueleosid triphosphat. Nếu thiểu một trang 3 
loại thỉ sự tông hợp DNA sẽ bị ngừng. DNA polymerase [ là chuỗi polypepuid có 9238 
nnuna acid với hai trung tâm hoạt động là DNA polymerase Ï và exonucleasc (3'~* 5ˆ 
và 53317 rong đủ trung tâm polymecrasc cỏ lác dụng kéo đải chuỗi theo chiều 5` 3 

3' củn 3” =3 5" và 5ˆ'=* 3ˆ exonuclease có tắc dụng sửa chữa những sai sỏi bắng cách cắt 
bú đaãn cỗ sai sỏi nảy. 

134

https://nhathuocngocanh.com/



DA khuôn 

Trưng tãm hoại động 
pdlyimaraso 

DMA khuôn 

Trung tâm hoại động 
lAxoniiclasase 

Tổng hợp chuỗi Sửa chữa sai sói 

riinh 7.T. Cầu trúc và hoại động của DMA nolyrnerase Í 

- N, I pmalumeraxse J (Pol HH]: Tắc dụng của cnzym này. hiện may chưa được hiểt 

rủ. NA polymerase lÍ cũng cố hoại tỉnh exanuiclease theo chiều 3'-> $' song không có 
loạt tính exonueclease theo chiêu ngược lại 5'—> 3'. 

—_BNA polmeruve II (Pol [H): Enzym nảy có vai trò chủ yếu trong quả trình 
kéo đải chuỗi DA mới theo chiêu §* =3 3' ở £, coi. Pol II cũng chỉ có hoạt tỉnh 
exonuclease theo chiều 3'~3* 5°, Đây lả một phản tử lớn có 13 tiểu đơm vị liên kết với 
tilidu 

— HN lgase : DNA lipase xúc tác việc nổi các mẫu NA sợi đơn {các đoạn 

©kazaki} thông qua việc tạo thánh liên kết phosphodieste giữa đầu 3* hydraxyl của mẫu 
DNA này với đầu Ã" phusphat của mẫu DNA khắc với nân ty từ ATP. DNA ligase 
củ the tham giá quá trình nổi hai đầu sự DHNA hị đửi hoặc nội kÍn đề tạa [MA vòng. 

5.3.2. Giả thiết về sự tải bám DỊ. 

Karnberg đã đưa ra giả thiết về sự tải bản DNA ở E.calt với nhiều giai đoạn theo 
một trình lự sau: 

=_ Giải dhưm mở đầu: Sự nhận diện điểm mở đầu: ở E cöli, điểm mở đầu lá đoạn 
arIiC chữa 135 base, Tại đây, DnaA protein (52 KD] sẽ được gắn vào để tạo phức hợp 

mứt đầu với sự tham gia của ATE vả protein HU (tương tự như histon] để tạo phưc hợp 
mở. Vùng giảu AT phía trải của doạn oriC được mở xoắn. DnaA protein định hướng cho 

DnaB,, và DnaC, gắn vào để tạo tiến phức hợp mỗi (prenriming complex] vả giải phỏng. 
DnaC Tiếp theo với sự tham giá của 55B, gyrase và [DnaB, cnzym gyrase tiếp tục thảo 

xoắn chuỗi DNA ở VŨnE tiên phúc hợn môi théo cá hai hướng để tạo điều kiện cho 
primase và RNA poalymerase gắn vào. RNA palymerase hoạt hóa primase tông hợp đoạn 
RNA mũi theo nguyễn tắc bỏ sune. 

Các máu RNA mi nảy cần cho sự tông hợn các đoạn Qkaznki tại các điểm khởi đầu 
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- €inn đoạn kéo chi 

+ DNA polymerase lÏÏ xúc Lắc sự tông hợp đoạn Okazaki nỗi tiếp với RA mỗi 

luan này được kéo đải tới đoạn RNA mi tiến theu 

+ RNA mỗi được tách ra dưới tác dụng của của cxonuclease của NA 
polymerase Ï. Enzym này đồng thời xúc tác phản ứng kéo đái chuối DNA thể chỗ cho vị 
tr RNAÀ mỗi. 

+ Các đoạn (knzaki được nổi với nhau nhờ sự xúc lắc của enzym [D?híA lignse 

thông qua sự hình thành liên kết nhasnhodieste giữa hai đầu tự do của đoạn DMA mới 

được tũng hạn 

Hinh 7.B. Các giai đoan của quả trình tải hẳn của DMA, 

Cắc giai đoạn trên thuộc quả trính tẳng. hợn chuỗi chậm (tông hợp không liên tục). 

Sơng song với quả trình này còn có quả trình tông hợp chuỗi nhanh (tổng hợp liên tục). 
Người ta cho răng quả trình tổng hợp chuỗi nhanh cũng có sự xúc tác của enzym DNA 
polymerase II, 

—_ Giai đoạn kết thúc: Vùng gen mã quả trình tái bán kết thúc khả lớn và kẹp giữa 
các ten Ter E, TerD và TerÄ ứử cùng một vị trỉ và gen TerF, TerB và TerC ở mội vị trỉ 
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khác. Múi gen này có chiều đã: khnang ^š dải hase với trất tự cắc hnse ngược xuủi 

không piòng nhau (nanpalindrome}. Chạc bà tái bản (theo chiếu ngược kim đồng hỏi 
vưm qua các gen [erl:, TerH và IerC nhưng kểt thúc khi gặp cúc gen TerE, TerD và 
lerÄA. Tương tự, chạc ha tải hán (theo chiều kim đẳng hà) lại vượi qua các gen TerE 

TerD vũ TerA song bị dừng lại khi gập gen TerF. TerB và TerC. Như vậy vũng gen két 
thuế củ hai cục, chủ phép chạc ha tải bạn đứng tại đó chứ không vượi quá, Quả trính 

Hả» cần s\f tham gia của Tus protein (309 ae1d amin] [terminatar uHÌÌzg1tan substance Ì 
%au đủ xi sự Xúc tác cua các enzvm topotsontcrase hai chuối DNSA mới được tách klai 

XÃ me 

100/0 

Hinh 7.8. Quả trinh kết thúc sự tái bản 

š,13, Sự sửa chữa [NA 

Người ta ước tính quá trình tải bán ở £ call có tý lệ sai sốt khoảng 107-107” 
nueleetid. Ngoài ra các thương tốn trên chuối DNA côn có thể da các tác nhân bên 
nuuái thứ: húa chất, tia tư ieoại. nhiệt dễ, phỏng xạ... Sở dĩ có được ty lệ sai sót thấp 

nh trên là do trong tế bảo có hệ thông ‹ cúc £zym sửa chữa chuối DNA mới được tông 
hựn. Hệ thông enzvm sửa chữa có thẻ được chia thành 4 nhỏm chỉnh: n Hệ thẳng 

ezvInt sưa chữa những cáp đối không đúng trang quả trình tất bản; 2] Hệ thẳng enzym 
xưa chữa Ireu từng hase (ihiiẻu, thửa, sai...}; 3) Hệ thủng enzym sửa chữa theo cách tắt 

đoạn nucleotide; #) Hệ thông cnzym sưa chữa trực tiếp đổi với di-pyrimidin và Ö,- 
iriethÌgtaan, 

5.4. Sự tũng hợp RNA (sự sao chén} 

Sự tủng hợp RNA là quả trỉnh chuyển thông tin di truyền từ DNA sang nhẫn 1ử 
RNA. Quá trình này dựa trên nguyễn tắc giảng như sự tải bản DNA như: 7) Chiều túng 
hợp từ Š' # 3°; ?) Năng lượng do ATP cung cấp. Tuy nhiễn cũng có một sử điểm khác 
như: !) Khuôn DNA được bảo tồn hoàn toàn trong quá trình tổng hợp RNA: 2} RNA 
palxmerasc khẳng có hoại tính của nucleasc; 3) Quả trình tông hợp không căn có sự 
tham gia của mỗi, 
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3.#./, Các cwapm tham giu tổng hợp RNA 

— NN,l noÌ'micruse ph thuốc R1 freplicose)  Enzvym này xúc tác sự nhân đôi 

RN^A cua virus trong tế hào chủ, Quá trình này côn được gọi là sự tái bản trực Liếp của 

HÀ virus, 

JNLL ph meruse nh thuốc ĐÀ21, Enaym này xúc tác phạn ng tông hợp RNA 

tự các nucleosid triphosphat băng cách kéo dài chuối RNA theo phán ứng: 

(NXIP), + NIP 2 (NMP)GS¿ì + PP, 

RNA RNA kéo dài 

LÍ E, ch, RNA polymerase phụ thuộc DNA không chỉ tông hợp: mRÑNA ma còn 

tông hợp ca tRNA và rRNA. Enzym này pần với NA polymerase để nhận hiết vị trí 

khơi đâu sụ sao ché . Ö tử bảo có nhân. RNA polvmerase Ï vúc rác quả trình tảng hợp 
rRNA. RNA polymeruse ÏÏ xúc tác quả trình trắng hơn mRNA còn NA polymecrasc HÍ 

xúc trc qua trình tòng bộp tENA và snRNA (RNÀ nho của nhân), 

2. Cúc gimn' đoạn của qed trình tổng họp RNA 

Không miông với DNA polymerase. RNA polymerase không cần mỗi đề bắt đầu 
tông hợp. Tuy vậy sự tổng hợp chỉ bắt đầu xảy ra ở một vùng đặc biệt gọi là pramoter. 

Đán Tã mắt đoạn DNA dịnh hướng có tác dụng quyết định hướng di chuyển cua RNA 

Da merise thường năm ở vị trí nieleotid -7Ô đến +30. Tại đây có vị trí mơ đầu cho sự 

tông hiep RNA cùng với các vùng liên ứng (consensus sequence). Ở #. có, RNA 

polymerrtse báo trừm tội vùng rộng lớn của DNA khi nó liên kết với PrOmOler Cầu 

trúc xoản cưa DNA sẽ được mở theo chiều của quả trình sao chép bằng cách vận ngược 

lại xới chiều vòng cuốn. 

—_ Giai đoạn mơ dâu: RNA polymerase liên kết với promoter trên DNA ở vị trì - 
35 tạo thành phức hợp động với sự tham gia của các yêu tố sao chép TRÌI (transeripntion 

tìetor) cùng với các protein đặc hiệu. Sau đó RNA polymerase di chuyên đến vị trí -1D 

tạo thành phức hợp mở, Một vùng xoắn kép khoảng l7 cặp base dược tháo xoắn. RNA 

pOlymerase xúc tác sự tổng hợp với sự tham pia cua GTP hoặc AÄIP. Nham Š`- 
triphosphat này không tách rời PPi mà được giữ lại trong suốt quả trình sao chép, Diễu 

này chứng tỏ quá trình tông hợp đuợc diễn ra thco chiều §' # 3`. Doạn ngắn RNA mới 

tông hợp (khoang 12 nucleoHd) được xoãn kép tạm thửi vơi DNA. 

— Gidi doạn kéo dài Chuối: Phân tư RNA polymerase đi chuyển dân theo chiều 

đài sợi DNA đã được tháo xoãn để lộ vùng khuôn sẽ được ghép bố sung. Bảng cách 

này, chuỗi RNA dược kẻo đài theo chiều §5'~3 3' với sự tham gia của các yêu tỗ kéo đài. 

†)oan DNA tháo xoắn, sau khí đã được làm khuôn thì ngay tức thi được xoắn lại. 

—_ Gidi đoan kết thúc: Sau khi tông hợp được một loạt các U. đoạn RNA trước đó 

có thẻ tự bỗ sung thành đoạn kẹp đôi gấp khúc như kẹp tóc nhờ dấu hiệu kết thúc là một 
đoạn các nucleohd của DNA và thường có sự tham gia của yếu tô kết thúc Rho. Đoạn 

nay chứa các nucleotid có tính chất bổ sung tạo thành cặp đôi xoắn kép. RNA ngừng 
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tùng hợp, RNA polyrmerase giải phóng khỏi DA, được dephosphoryl hóa để có thể bắt 
đảu một chủ kỹ sao chép mới. 

5.4.1. Các chất ức chế tổng hựp R4 

Rifampicin ức chế RNA polymerase ở vi khuẩn. A-nmanitin ức chế RNA 

tolymerase ở lẻ bảo có nhắn. Acunomycin } ngắn cản sự chuyển dịch của RNA 

[RMymerase trên chiêu dải DNA, két quả là ngăn trử sự tông hợp RA. 

HÀ aöfyrEuiiifeeii Đrusiiar 

:—`^_ P-—) TT ——— " mi —— -° ————' 
HỆ: Poirernne nên manh phức họp 

l7 Lạp #| trÍ - lÃ với hự P#tdem (Jun 
của TFll và các Erolesn 

Hạn 
__ =—-—--— -. 

1Õ. chuỗi D#iÁ mổ 
thành “m hi ức "gi mới 

S: 

J= tt v ebsgrerhr leinee be d 

vã 

Hinh 7.10. Quả trình mở đầu sự sao chèn 

5,5. Quả trình hoàn thiện của RNA sau san chép 

Các RNA ngay sau khí được tổng hợp là những phân tử tiền RNA. Các nhân tử RNA 
[ly SẺ trải qua một quả trình hoàn thiện đề tạo thành các RNA trưởng thành (còn gọi lä cúc 
RNA hoàn thiện) với sự xúc tác của các enzym có bản chất là RNA (rhozym). 
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5,6, Sự sao chép ngược DNA từ RNA của virus 

RNA của mội số chủng virus ở động vật có khả năng sao chép ngược để tạo DNA. 

Khi tế bảo bị nhiễm virus, RNA cùng enzym sao chép ngược của virus xâm nhập vào 
trong tế bảo chủ. Enzym sao chép ngược này xúc tác quá trình tổng hợp DNA từ RNA 

của virus đẻ tạo thể lai RNA-DNA. Với một số chủng virus (retrovirus), thể lat này có 

khả năng hòa nhập vào bộ gen của tế bảo chủ (cơ chế gây ung thư của một số chủng 

virus). Tuy nhiên một số chủng virus khác thì lại không có khả năng này (adenovirus). 

Các chát có tác dụng ức chế quá trình sao chép ngược này được ứng dụng lâm thuốc 
điều trị nhiễm virus ví dụ như thuốc AZT (3' azido 2°, 3? đideoxythymine), thuốc điều 

trị HIV (human mmunodeficienev virus) có tác dụng ức chế mạnh quá trình sao chép 
ngược của HIV. 

ra
 m 

Sợi RNA đơn 

#NTP The DNA polymerase 
+ 

;x»SSS XS S%⁄X»; 
Thể lại RNA-DNA, 

>> —— Ki H — 

# 

Sơi đơn DNA 

đhíP Ti" tiriected DNA polymrase 

xxx XS Xx 2%; 
Sơi đôi DNA 

Hình 7.11. Quá trình sao chép ngược 

CÂU HỘI LƯỢNG GIÁ 

1. So sánh thành phân cấu tạo và cầu trúc của DNA và RNA. 

2. Trình bảy cấu trúc của DNA, cấu trúc xoắn kép và các lực hoá học tham gia 
làm bên vững câu trúc của acid nucieic. 

3. Trình bày cầu trúc các loại RNA và vai trỗ của chúng. 

4. Trình bảy quá trình thoái hổa nurIn nuc]ep1ide. 

bà
i . Các enzvm tham gìa quá trinh tổng hợp DNA. 

6. Các enzym tham gia quả trình tống hợp RNA và các giai đoạn của quá trình 

tổng hợp RNA. 

139

https://nhathuocngocanh.com/



PHLXN HH: SINH TÔNG HỢP PROTEIN 

tr lủng hợn prolein củn gọi là sự địch mã hay nhiên dịch. tực là sự địch mã ủi 
Iruixeni lũ mi NA sang trất lự ad imnin trang nhân lử protein. 

Một sự sai lệch trong cầu trúc phân tử protein tông hợp (do đi truyền hoặc do quá 
trình sinh tông hợp) cũng có thẻ dẫn tới những trạng thải bệnh lý nghiêm trọng của cớ 
thẻ sông, 

Có sự khăc nhau vẻ sinh tũng hợp prolein ơ tế bảo nhân thật (loại đa hàn 
cueafyol] và tẻ hảo nhận sự [ loại đem bảo -procurvol) 

1. SINH TÔNG HỢP PROTEIN Ở TẾ HẢO KHÔNG NHÂN 

1.1. Các xêu tô tham gia 

1.1.1 NA f(raxpnuoluir acid) 

DNA là cơ sở vật chất của di truyền, DNA quyết dịnh cấu trúc đặc hiểu của 
pruiein được tổng hợp. Vị vậy DNA quyết đ ịnh tính chất sinh „ chức nẵng củn 
Pratein xưưực Llũng hựp. Mọi sự biển đôi trang cầu Irủc của DNA sẻ d đến sự thay đôi 
vẻ cảu trúc của protein tắng hợp. 

T.!.-. HÉN.N-I [mtexsenger ribanucleic acil] = NA thông tím 

= NA lá nơi chứa đựng thông tin di truyền và năm ở nhẫn tế bàn (ứ tế hẳn củ 
nhân], côn mRNA lả chất truyền thông tin đi truyền từ DNA tới phân từ protein tông 
lọt (ở bảo tương lẻ bảo], 

- mMRNA có thánh phân và trật Tự cúc mamonucleolid nhủ hợn với đoạn HA 
tương ứng (xem phần sinh tông hợp RNA). 

— mRNA quy định trật tự các acid min trong phân tử protein tông hợp thông qua 
cúc bộ 3 mật mã, mỗi bộ 3 mắt mã gốm 3 manonuelentid liễn nhau. 

- Có 4 loại mononueleotid (AXUGC) tỏ hợp thành các bộ 3 mật mã chịu trách 

nhiệm mã hoá chà 30 acid amin., Người tì đã xác định các bộ hà mặt mũ xâp xến theủ 

cách liên tiếp nhau, ví dụ: LẠC GCU AAC GUU AUA CCG CUA 

I,1.3, tR.V4 (transfer ribenueleic acid) = RNA vận chuyển 

- Cân gọi là ARMN hoả tan, có chức năng gắn kết và vận chuyên protein trong bảo 
tương tới nợi diễn ra quả trình tổng hợp protein là rhosom. 

~ Có 6 vị trí chức năng trên phân tử IRNA. trong đó có vị trí gắn acid amin (- 
CCAI và quan trọng là vị trí đổi mã tương ứng bởi bộ 3 mật mã trên phân tử mRMA. 
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tiên nay đã xúc định được ăn 6Ú loại tRNA. 

Ko 8 

Hinh T.12. Sơ đỗ cầu trúc của IRNA 

1.1.3, rÑ NA [ rihexamidl rihanucleic acid} 

~_ TRNA kết hợp với các protein đặc biệt tạo nên ribosom, là nơi diễn ra qúa trinh 

tùng hợp protein. 

—_ Rihosom của mọi tế bảo đều gằm 2 tiêu đơn vị, ở tỄ bảo nhân sơ là 30S vũ 50S tạo 
nên nhosom 705. Trên ribosom có các vị trí chức năng khác nhau cần cho tổng hợn prolein. 

~_ Phản lớn ribosom ở dạng tự do trong bảo tương và phần nhỏ gắn với lưới nội 
hbảa tỷ theo cư quán. 

— Trong quả trính tổng hợp protein, nhiều ribosom găn trên củng một phản tử 
tm‹RN`Á tạo thành nolyribnsam hay polysom. 

l.l.5. Củc emzym 

— miHadcvl-IRNA srmieiase; xúc tắc tạo phức hợp aa-tRNA. Enzym đặc hiểu 
vữi ca acHl amin và tRNAÀ tương ứng. 

~_ Pentidy| transferase: xúc tác phán ứng tạo liên kết peptid trong quả trình tổng 
hựp protein. 

1.1.6. Các yêu tỗ mứ đẫu, kéo dài, kết thức 

—_ Yếu tô mở đầu ÏE: ở tế bảo không nhằn cổ 3 yếu tổ : IF, IF;, IF; (hay F1, F2, F3). 

—=_ Yêu tổ kéo dài EF: Có 2 yếu tổ EFT và EFG. EFT có 2 loại EFTu và EFTs. Cả 
3 đếu có hoại tính GTPase (thuỷ phân GTP giải phóng năng lượng cho sự chuyển aa- 
TRNA đến ribosom). EFG cần chó sự chuyển vị của nepddyl-TRNA. 

—_ Yếu tả kết thúc : RE1, RF2, RE3. 
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I,1.7. Năng lượng và các ion : ATP, GTP, Mẹ”, NHà”, K” 

†.1.8. Nguyên liều là 2ñ acil qnim 

1.3. Quả trình sinh tông hợp prutein 

I.3.†[. Hauf hua acll mÌn 

" lộ LI) 

R-C—¬L—g + 0} 
“SH, 

J\rid &mie 

Ti † 

E—-C—m— 
*NMHị 

KTS C 
ữ 4 

 »H; 

kL. 
tH——=Rÿ 

DẺ -r=u Sự chuyển vị trí liên kế cúc “Ú— 
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Hinh 7.13. Hoại hoa ackl amin
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Xây ra ứ bảo tương nhờ xúc tắc của enzym aa-tRNA synthetsse. Mỗi acid amin 
ket hợp đồng hoi trị với tRMA. Phản ứng diễn ra qua 3 bước (Hình 7. | 3] 

Fe. HH t[NIH Huf đâu chuỗi 

ko Ý dàu 

tiñPF + F, 

eœ®e@® 

[hông thưởng sự mở đầu tổng hợp 
nnmHein đếu bàt đầu actd amin mcthionin, 
mã hoả bởi bộ 3 AUG (mã mở đấu) năm 

lrễn mRNA., Mei tham gia mứ đầu chuỗi 

nalypepiid #ử dưới dạng fMleI-iRMA. Quả 

trình mử đầu tông hợp protein diễn rũ như 

hinh 7.14 

Rihoasom 705 không. hoạt. động ử 

trạng thái phân ly thành 2 tiểu phản SũS vả 

305, Đầu tiên tiểu phần 305 gắn với IF3 và 

phức hợp nảy gắn với mRNA rủi gắn với 
IFI. Sau đỏ [Xiet-URNA và GTP gắn với [E2 

tạa thành phức hợp. Phức hợn này gắn với 

phức hợp 305-IF3-mRMA-IFI tạa nên phc 

mử đầu vả giải phóng IF3 cha phép liều 
phân 505 kết hợp với tiểu phân 30S, Thuy 

phản GTP gãn trên [F2 tạo năng lượng gắn 
305 vào 305 giải phóng TFT và IF2, lạu 

ribosam 7S hoạt động 

Kết quả của giai đoạn mử đâu là fMet 
tRNA gắn vào vị trí P của ribosom tương ứng 
vín mã mử đâu AI của mRNMA. 

Hinh T.14. Giai đoạn mở đầu tẳng hợp protern 

Ï.., (rini iWmun kến đãi 

Dây là quả trình lắp rắn các acid amin theo một trình tự nhất định đã được mã 

hữu ứ mRNA đề tạo thành chuối palypeptid đặc hiệu 
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— ®au giai đoạn mở đầu vị trí P trên ribosom gân với nhức hợm fXlet-aa và vị trí A 

trên rihasom trông sẵn sảng nhận acid amin tiếp then. Tuy hộ ba mã hoá của mRNÀ ở vị trí 
mả hai chà acid amin nản thí acid amin đủ được đưa đến dưới dạng nhức hợp 

ái - MA. 

Phức hợp 

mở đầu 

Hinh 7.15 a. Giai đoan kéo dải tổng hợp chuỗi proieint 

=_GTP kết hợp với EF-Tu tạo phức hợp EFTu-GTP, phức hợp này kết hợp với 
Ala-TRNA tạo thành phức hợp bộ 3 EFTu- GTP-Ala-tRNA. Phức hợp bộ 3 này gắn vào 
vị trí A trên ribasom với bộ 3 đổi mã tRNA gắn với bộ 3 mặt mã GCU mRNA và cần 

năng lượng dứ (TP thuy phân. Sau đỏ nhức hợp EFTu-GDF tách khỏi rasam. 

= Tiên theo, nhử sự xúc tắc của pertililt wamssferase, liên kết nepud được hình 
thành giữa nhằm amin của Ala-tRNA với nhỏm carboxyl của [Met-tRNA tạo thành 
p@vnidyl - HNA (Met-Ala-tiRNA) văn gắn ở vị trí À. Phản ứng này không cẩn năng 

lượng từ GTE mà lẫy năng lượng từ sự thuỷ phẫn liễn kết fMlct-REMA. 
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IRMR HN ôn TH 

Hinh 7,18 h. Giai đaạn kéo rải tẳng hợp chuối protiri 
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Sau khi liên kẻi pepud được hình thành, nhữ tác dụng của EFO (có gân Viới 

cÏP) rhosom trượt theo chiều 5' - 3' một khoảng tương đương với chiều đài mội hộ 3 
rất mã. 1a đó nenudyl - NA chuyên từ vị trí ÀA sang vị trí P. EFG tách khỏi rihosom 

Lúc nảy vị trị Á lại ứ trạng thái mở (trắng) sẵn sảng nhận ña - tRNA với bộ 3 đổi mã 

tươn ứng. bãi đâu một chủ kỷ kéo dải mới. 

1.3.4. (Giai đogH kết thúc 

Yêu tổ 
giải phóng gắn vào 

Mã kết 

l.#„ 
L3 kì 

- Nự kéo đải chuỗi polypepud sẽ kết thúc khi vị trí A trên rihosom xuất hiện 
những bộ 3 kết thúc (UAG, LIAA, LIGA). nghĩa là những hệ 3 không mã hoá cho acid 
amin nào, Các yêu tô kết thúc RE, RF;, RE; gắn vào rnbosom tạo điều kiện tách các 
thánh phần của phức hợp rihosom hoạt động: chuỗi polypepid, tRNA cuối cùng, 
mRNÀ. rihosom 705 phản Iy thành 305 và 505, 

Hinh T.16. Kết thúc tằng hợp prolein 
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2. Sinh tổng hợp protein ớ tế bào nhân thật 

Ở tế bảo nhân thật, sự tổng hợp proiein xảy ra ở bảo tướng, sự tổng hợp mRNA 
xây ra trong nhản tế bảo; nghĩa là 2 quá trình này xảy ra ở 2 khu vực cách biệt nhau bởi 
màng nhân, Trong khi đó sự tông hợp protein và tông hợp mRNA ở tế bảo nhân sơ xảy 
rà ơ cũng khu vực là bảo nương, Chính vì vậy sự tông hợp protein ở tế hảo nhân sơ xảy 
ta ngày cá khi sự phiên mã chưa kết (thúc, nhưng ở tế bảo nhân thật sự tông hợp xảy ra 
khỉ sự phiên mà đã kết thúc, mRNA trải qua sự biển đổi hoàn thiện và được chuyên từ 
nhân ra bào tương tẻ bảo. 

+ mRNA ở tế bảo nhân thật sau khi tống hợp phải trải qua một quá trình hoàn 
thiện phức tạp: loại bỏ intron, tạo mũ, tạo đuôi polyA. 

+ Vẻ tông quát sự tổng hợp protein ở tẻ bảo nhân thật cũng giống với sự tông hợp 

ncoteirtơ tế bảo nhân sơ. Tuy nhiên sự tầng hợp protein ở tế bào nhân thật đòi hỏi nhiều 
yêu tả tham gia hơn, và các giai đoạn nhức tạp hơn. 

+_ Ribosom của tế bảo nhân thật là 80§ với 2 tiểu phần 40§ và 60§; còn ở tế bào 
nhân sơ là 705 với 2 tiểu phản 305 và 505. 

+ Mãi polypeptid được tông hợp đều bắt đầu bảng một methionin chứ không phải 
là gi mìethionm, và vì vảy phúc hợp đâu tiên giữa acid amin và fRNA là Met- 
tRNA 

+ mRNA của tế bào có nhân là các mRNA monoeIstron và mRNA ở tế bào nhân 
sơ là các mRNA polycistron. Nghĩa là mRNA của tế bảo nhân thật chỉ có một điểm xuất 
phát. chỉ làm khuôn cho sự tông hợp một protein. Trái lại, mRNA của tế bảo nhân sơ có 
thể có nhiều điểm xuất phát và làm khuôn cho sự tổng hợp nhiều protein thưởng có liên 
quan với nhau trong một operon.. 

+ Õ tế bảo nhân thật, có nhiều yêu tổ tham Bia vào quá trình sinh lông hợp 
protein hơn ở cễ bào nhân sơ. Ví dụ ở giải đoạn mở đầu có các yếu tổ elF2, e]F3, elF4a, 
Ă[fF4hb, cÍF5, CPB. 

Tỏm lại. quá trình sinh tổng hợp protem. diễn ra ở bào tương, cụ thể là ribosom 
của tế bảo với nhiều yếu tố tham gịa bao pôm: DNA, LRNA, rRNA, ribosom, các 
en⁄ym, các yêu tế mở đâu, kéo đải, kết thúc, năng lượng, các ion và nguyên liệu là các 
acid amin. Quá trình tổng hợp protein có thể chia thành 5 giải đoạn: giai đoạn hoạt hoá 
acid amin, giai đoạn mở đầu, giai đoạn kéo dải, giai đoạn kết thúc và giai đoạn hoàn 
thiện chuỗi polypeptid mới được tổng hợp. Quá trình tổng hợp và điều hoả sinh tông 
hợp protein có sự khác nhau giữa tế bảo có nhân và không có nhân. Tuy nhiên, điều hoà 
sinh tông hợp protein ở tế bào có nhân phức tạp hơn và chưa được hiểu biết đầy đủ. 

CẤU HỎI LƯỢNG GIÁ 

L. Kề tên và phân tích vai trò của các yếu tổ tham gia quá trình sinh tổng hợp 
protein ở tế bào không có nhân. 

2. Trình bày quá trình hoạt hoá acid amin. 

3. Sự tổng hợp protein ở tế bảo nhân thật và ở tế bảo nhân sơ khác nhau như thể nào? 
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Chương VIII 

SỰ TRAO ĐÓI MUÓI - NƯỚC 

Nước và các chất điện giải cần thiết cho mọi hoại động sông của tế hảo. Mỗi 

trương trang cử thể sống lun được duy trí hàng định do cỏ sự thăng bằng giữa nước, 
các chất điện giải và các thành phản khúc của tế bảo, Sự cần bảng nội mỗi được đụ trì 
bởi những cơ chế điều hoủ phức Lạp. (Quả trình trao đổi muỗi nước liên quan mật thiết 
với nhau và liên quan đến chuyển ho các chất hữu cơ trong cơ thẻ. 

1. NƯỚC TRÔNG CƠ THẺ 

Trong cơ thể nước tôn tại dưới hai đạng nước tự do và nước két hợp. 

I.1. Bậc tỉnh chung 

~ Nước tự do: nước hoả tan được nhiều chất vỗ cơ và hữu cơ và là môi trường 
sảng không thẻ thiểu của mọi sinh vật. Tưng cơ thể, nước tham gia vào nhiều phản ứng 
hữá sinh. Nước tự do có điểm đồng lạnh ở UC, sôi ở 100°C. Lượng nước tự do thav đối 

theo chế độ ân uống. 

~ Nước két hợp là nước tham gia vào cầu Lạo của tế bảo và có hai dạng: 

+ Nước hydrat hoá tạo lớp vỏ hydrat quanh các tiểu phản protein hình thành các 
hạt keo hay các micell. Npười 1a tính rằng cử lũ g protein thi mất 5 g nước đẻ hydrat 

luixi lượng prolein này, 

+ Nước bị cảm nằm trong khoảng giữa các phản tử và các hạt nhỏ tạo nên mạng 

lưới của gel và làm cho gel có trạng thái nửa rắn. Đặc tỉnh nảy của nước giữ cha cơ thể 

sinh vật cỏ cầu trúc nhất định. Một số cơ quan như cơ và tim có độ rắn chắc nhất định 
nhưng chứa tý lệ nước tử 70-R0%, còn ở máu lượng nước là 83% và ở trạng thái lòng vỉ 
khủng củ cău tạo gel, 

Trang phần nước kết hợp thì nước bị cảm chiếm lượng nhiều hơn nước hydrat 

hoá. Nước kết hợp không đóng băng ở ÚC mà ớ nhiệt độ thấp hem. 
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Lượng nước trung binh của cơ thê người khác nhau từ 40 đến 75% trọng lượng 
của cơ thể, phụ thuộc vào giới. tuổi và tình trạng cơ thể. Ty lệ này giảm ở những người 

giả và những người béo phê. Tuỏi cảng nhỏ tỷ lệ nước càng cao, ở trẻ sơ sinh lượng 

nước chiếm khoảng 80% và sau mội tuần lượng nước giảm củn khoảng 6034, ở TPƯỞI 

trưởng thành lượng nước khoảng 5Š - 65%, Nước phân bá không đều trong các mô, 

nước trong mô mỡ chỉ chiêm 2Š - 30%, nước ở mô liên kết chiếm 60 - 80%. 

Bảng 8.1. Hàm lượng nước trong một số cơ quan và dịch sinh học 

của cơ thể người trưởng thành 

Cơ quan Hảm lượng nước(%} Dịch sinh học Hảm lượng nước{(%} 

' Gan 70 Máu 80-B3 
Í Thận B2,7 Mô hôi 99,5 

Phải 79 Nước tiêu B5 

| Xương 1B- 4B Sữa a8 

m Tô Nước bọt 39.4 1n 

Như vậy nước có trong mọi tế bảo, mọi cơ quan tạo ra môi trường lỏng bên trong 
cơ thể, 

1.2. Sự phân bố nước trong cơ thể 

Nước trong cơ thể phân bố ở hai khu vực : 

—. Nước trong tế bảo chiếm khoảng 55% tông lượng nước toàn phần của cơ thẻ. 

~ Nước ngoài tế bào chiếm khoảng 45% tông lượng nước taản phản. Nước ngoài 
tế bào là nước lưu thông gồm nước ở huyết tương, bạch huyết, địch gian bảo mô liên 
kết. xương sụn và nước trong các dịch sinh học khảe (nước bọt, dịch tuy. mật, địch ruột, 

dịch vị, địch não tuy). 

Bảng 8.2. Sự phân bố nước trong cơ thể 

Khu vực Ty lệ % 

Nước trong tế bảo 55 

- Nước ngoài tê bào 45 

Nước trong huyết tương và bạch huyết 7,5 

Í Nước ở dịch qtan hảo 20 

Nước trang các dịch sinh học. W 

Nước trang xương sụn 

Nước trong mỏ liên kết T5 

3. Nhu cầu nước của cơ thể 

Nhu cầu nước hàng ngày ở người lớn khoảng 35 g cho mỗi kg thẻ trọng. Ở trẻ em, 
nhu câu về nước tăng gấp 3 đến 4 lần so với người lớn. Trẻ sơ sinh cân 1ới ] 40 g nước 
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cho mỗi cân nặng, Nhu cầu nước của cơ thể không những thay đổi theo tuổi mã còn 
thay đôi theo điều kiện thời tiết và điều kiện làm việc. 

1.4. Sự thăng bằng xuất nhập nước - Bilan nước 

Bình thường lượng nước vào cơ thê và lượng nước bài xuất có sự cân bảng gọi là 
bilan nước. Ở người khoẻ mạnh lượng nước nhập bảng lượng nước xuất hay bilan nước 
bằng Ù. Cơ thể chỉ có khả năng duy trì thăng bảng xuât nhập nước ở một mức độ nhất định. 

Rồi loạn thăng bằng xuất nhập nước trong một số bệnh về: nội tiết, thận. s SIV TT, Đ8N... 

Bảng 8.3: Thăng bằng xuất nhập nước ở cơ thẻ 

Nước nhập Nước xuất 

Nước qua đường uống 1200 ml Nước tiểu: 1400 ml 

Nước trong thức ăn: 1D00 ml Nước qua mô hôi: 500 ml 

Nước từ chuyển hoá: 300 mi Nước qua hơi thở: 500 ml 

¡ Nước qua phản 100 mịÌ 

ị Tổng cộng: 2800ml Tẳng công: 2500ml 

1.5. Vai trò của nước trong cơ thể 

Vai trò quan trọng của nước là tham gia cầu tạo cơ thể thông qua nước kết hợp. Nước 

tham gia các phản ứng hoá sinh trong cơ thể: hydrat hoá, phản ứng thuỷ phân, phan ứng 
hợp nước và là mỗi trường cua các phản ứng chuyên hoá của cơ thê. Nước là dung mỗi hoà 

tan các chất dinh dưỡng, vận chuyên các chất đinh dưỡng đến các mô và mang các san 

phâm cặn bã từ chuyển hoá cua tế bào đến cơ quan bài tiết đẻ đảo thải ra ngoài. 

Nước tham gia điều hoà thân nhiệt qua mỏ hôi và hơi thở. Khi nhiệt độ môi 
trường tăng, nước tăng thoát ra qua hơi thở và mô hôi cùng với nhiệt nhằm giúp cho 
thân nhiệt không tăng theo nhiệt độ của môi trường. Nước được dẫn truyền nhanh khắp 
cơ thể nhờ hệ tuần hoàn nên vai trò điều hoà thân nhiệt của nước cảng quan trọng. 

Nước tham gia hảo vệ cơ thể và các cơ quan thông qua nước trong các địch sinh 

học (dịch bao khớp, địch các màng và dịch não tuy). Dịch khớp giúp cho khớp cù động 

dễ đàng; địch màng tìm, địch màng phối giúp cho các cơ quan này dễ hoạt động. 

Nước tham gia tạo áp suất của các dịch sinh học trong cơ thể: cùng với các chất 

hoà †an trong nước, nước góp phần tạo ra áp suất các dịch của cơ thê. 

2. CÁC CHÁT VÔ CƠ 
2.1. Hàm lượng và sự phân bố các chất vô cơ trong eơ thể 

Mươớc nhập 

Nước qua đường uỗng 1200 ml 

+: Nước trong thức ăn 1000 mỉ 

: Nước từ chuyên hóa 300 mi 

' Nước qua phân 100 ml 

Tổng cộng 2500 ml 
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Các chất vỏ cơ chiếm từ 4 - 5% trạng lượng snh học cơ thể và phân bê không đều 

ở các mô, Muối vỏ cơ có trong thành phân tất cá các tế bào và các mô cua cơ thể: xương 

có nhiều can xi, magiê và phospho đười dạng muối phức hợp không tan. Trong các dịch 

ngoài tế bảo, đa và tô chức đưới da có nhiều narri và clo. Dịch trang tế bào có nhiều 
kali, phosnhat và magiẽ. Tuyến. giáp tập trung nhiều iod. Dịch đạ dày có một lượng lớn 

actd clohydric. Dịch tuy có nhiều HCO;'. Các chất vô Cơ trong cơ thẻ tồn tại với lượng 

khác nhau tuy thuộc chức năng sinh lý cũng như nhu cầu của cơ thể. Miật số chất tồn tại 
với số lượng lớn như natri, kali, elo, can xỉ, phospho, magiê. Một số chất tôn tại Với số 
lượng nho như: iod, brom, đồng, coban, kẽm..., những nguyên ' tố này được gọi là những 
nguyễn tổ vì lượng. Một số chất có lượng rất nhỏ trong cơ thê gọi là nguyên tế siêu vì 

lượng như: crom, siÍc, titan.« Các chất này có thế ở đạng muối không tan hoặc muôi tan 

trong các dịch hoặc ở dạng kết hợp với pratei, 

2.2. Nhu câu các chất vô cơ của cư thể 

Nhụ câu về các chất vỏ cơ của cơ thể phụ thuộc vào tuôi và trạng thái sình Jý. Đối 

với người trưởng thành nhụ câu chất vô cơ trong một ngày nhì sau. 

Bàng 8.4: Nhu sâu các chất VÔ cơ 

- Chất võ cơ Nhụ cầu/ngày Chắt võ cơ Như cầu/ngày 
Na 8g Ca 0.Bg 
PhosphaL 1,5q Fe 0,02q 

'K 4q CỊ 4g 

LMg 0,3g Các. nguyên tổ vì lượng 

Ở giai đoạn sinh lý đặc biệt, nhu cầu về một số chất có thay đôi. Trẻ em trong giai 

đoạn phát triển nhu cầu về Can Xi và phospho cao hơn người lớn. Phụ nữ trong thời kỹ 
mang thai và cho con bú nhũ cầu về sắt, can xì và phospho cao hơn lúc bình thường. 

2.3. Hấp thu và bài xuất chất vô cơ 

Các chất vô cơ được đưa vào cơ thẻ qua đường tiêu hoá, phần lớn được hấp thu Ở 
TuỘt nón vào máu. Mỗi muối có cơ chế hấp 1hu riêng và chịu sự chỉ phối của nhiều yêu 

tỏ. Các muối được hấp thu dễ đàng nhất là NaCl và KCI. Sau khi được hấp thu vào máu, 

muỗi được phản bố đến các mô theo chức năng sinh ly của nó và theo nhu cầu của cơ 

thể. Thí dụ sắt chủ yếu đến gan. Một số muỗi như can xi, phospho, magiê đến tổ chức 
xương hoặc răng... 

Muỗi được bài xuất chủ yên qua phân, qua nước tiểu và qua mỗ hôi. Những muối 
được đáo thải ra phản như Sất, cần XỈ, phosphat, magiẻ, các kim loại nặng (Hạ, Pb, Bị, 

Cu). Phần lớn các muỗi được đào thải ra nước tiểu như muỗi natri, kali, can xi, clo... 

Một phần NaCI|, sulfat được đào thải ra mỗ hỏi. 

1.4. Vai trò của các chất vô cơ trong cơ thế 

Các chất võ cơ phân bố không đều trong cơ thể nhưng chúng đóng vai trò quan 
trọng trong nhiều quá trình sống: 
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— Tham gia cầu tạo tế bào và mô: một số muỗi của can xi và phospho là các muỗi 

không tan tạo nên hình dạng đặc thù của tô chức xương và răng. Một số muôi khác tham 

via cầu tạo các thành phân quan trọng của tế bào như acid nuecleic, màng tế bào. 

—_ Tham gia bình ôn protein ở trạng thái keo trong tế bảo và mô. Nông độ và tỷ lệ 

cua một số chất vô cơ ảnh hưởng tới hoạt động sinh ly của tế bào, nhất Hà các chất ở 

dạng phức hợp với protein. 

— Tham gia tạo áp suất thấm thâu: áp suất thâm thấu của các dịch trong cơ thế 
nhân lớn do các chất vô cơ hoà tan trong các dịch tạo ra. Áp suất này ảnh hưởng tới sự 

phân bỗ của nước, 

— Tham gia tạo nên hệ thống đệm của cơ thể: thành phần hai hệ đệm chính của 
cơ thê là hệ đệm bicarbonat và hệ đệm phosphat là các chải vô cơ, 

— Cúc chất vô cơ còn có vai trò đặc biệt như tham gia trong hoạt động xúc tác 
cua enzym. Một số ion hoạt hoá enzym: CL hoạt hoá amylase, Na”, K” hoạt hoá 
ATPase. Một SỐ ioòn khác lại kìm hăm hoạt động của enzym như các kim loại nặng. Một 

số ion tham gia cầu tạo enzym hoặc coenzym, tham gia câu tạo hormon, tham gia trong 

quả trình đồng máu vả dẫn truyền thần kinh. 

2.5. Một số chất vô cơ trong cơ thể 

2.3.1. Narri 

Na” là cation chính của dịch ngoài tế bảo. Nông độ Na` máu từ 136-145 mmol/L. 

Na cả vai trò trong sự phân bê nước và tạo nên áp suất thắm thâu của huyết tương. 
Quá nhiều Na” gây tăng áp suất thầm thấu của huyết tương, nước được giữ lại và đẫn 

đến tăng thể tích huyết tương. Nông độ Na” toàn phần của cơ thể liên quan chặt chẽ với 

lượng nước của cơ thể. Na” duy trì cân bằng acid - base bởi cơ chế trao đổi Naˆ/H” ở 
ông thận. Na' còn giữ vai trò trong kích thích thần kinh cơ. Hàng ngày lượng Na” đưa 
vào xấp xỉ 100 - 200 mmol, được hắp thu tích cực ở ruột non. Thận là cơ quan điều hoà 

Na” của cơ thê. Na. của huyết tương được lọc ở cầu thận và tái hấp thu ở ông thận hắp 

thu Na” chủ yếu Ở Ông lượn gần chiêm 704, phần còn lại ở quai Henle và ông lượn xa. 
Thận có khá năng hấp thu tới 99% lượng Na” bị lọc. Tái hấp thu Na” ở ống thận chịu sự 

điều hoà của aldosteron. 

2.3.2. Kali 

KT là cation chính ở trong tế bảo và chiếm 98%, K” ngoài tế bào chiếm 2%. Nẵng 
độ K” trong tế bảo là 150 mmol/L. ngoài tế bào là 3,5 đến 5 mmol/L.. Duy trì sự chênh 
lệch nồng độ K”, Na” giữa trong và ngoài tế bào nhờ bơm Na`, K” ATPase. K” giữ vai 

trò quan trọng trong chuyển hoá tế bảo, đặc biệt trong điều hoà nhiều quá trình hoạt 

động sống của tế bào. K” có vai trò quan trọng trong kích thích thần kinh cơ. Nông độ 

ka]: có vai trò trong điều hoà nẵng độ HỈ. 

Cân bảng KỶ ngoài tế bào được duy trì bởi thận. Bình thường chế độ ăn hàng ngày 

cung cấp lượng K` khoảng 80 - 100 mmol. KỶ được hấp thu ở ruột non, được lọc qua 

thận và tái hấp thu ở ống lượn gần. Sự bài xuất KỶ phụ thuộc lượng Na” được tái hắp 
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thu và nông độ aklosteron trong tuần hoản, Tỷ lệ vẻ nông độ K” giữa trong và ngoài tế 
bảo có ý nghĩa hét sức đặc biệt, sinh ra điện thể hoạt động cần thiết cho chức năng thân 
kinh cơ. tầng hay giảm nông độ K” huyết thanh gãy rỗi loạn tỷ lệ này dẫn đến loạn nhịp 
1im. liệt cơ 

3.1.1. Cu 

CT là anien chính ở địch ngoài tế bảo của cơ thẻ. Binh thường nẵng đã cla trong 
huyết thanh 99 - 102 mmolt.. Chức nâng chính của CÏÍ' là duy trí cắn bằng thẻ tích dịch, 

duy trí ấn suất thấm thâu ngoài tẾ bảo và trung hoà điện, Sự thay đổi nàng độ CÍ luận tý 
lệ với lượng Na. vả lượng nước của cơ thể. Bắt ký sự thay đổi tý lệ Na” và CŨ có thể 
tònp phản thay đổi căn bằng acid - base của cư thể. Chuyển hoá CE liên quan chặt chế 
với Na” vi nô kết hợp với Na”. CŨ còn đặc biệt quan trọng trong việc duy trì cân bằng 
amion- catian khi trao đổi với HCOy (Cla shiữ). Khí carbonic (EO=J lả sản nhằm 
chuyên hoá binh thưởng của tẻ bảo, khuếch tán tự do qua màng tế bảo vào huyết tương. 
Một lượng nhỏ CŨ; hoá lan trong huyết L tương. phản lớn khuếch tắn vào trong hồng cầu 
du chênh lệch về nông độ. Trong hồng cầu có enzym carlonic anhydrave (CA) xúc tắc 

cho phản ứng hợn nước của curhonic thành äcid carbonic, Acld HàCO¡ phần ly thành 

tan HỶ và lan HCOy, lon HÀ được đệm bởi hemoglobin, ian HCOh' trong hẳng cầu trở 
nên cao hơn trong huyết t nên đã khuếch tán ra huyết tương. Dẻ duy trì cần bằng 
điện giải CÍ vào trong tẾ bảo đôi chỗ cho HCOY. Quả trỉnh nảy gọi là sự đổi chỗ của CÏ”. 

Khẩu phản ăn binh thường hàng ngày có từ Tũ đến 200 mmaol C]' ở dạng muối vi 
Na. hoặc K”. CỊ từ ruột được hắn thu vào máu. Khi quá dư thừa, CÏ được hải xuất ra 
nước tiêu và mỏ hồi, Khi quá nhiều mỗ hỏi lượng aldosteron sẽ được bài tiết tầng lên và 
túc động lên tuyển mô hỏi đẻ bảo tên lượng Ha” và CÍ của cứ thẻ. 

Huyết lương 

Hinh 8.1. Sự đổi chỗ của cla giữa hồng cầu và huyệt tương 

+.4.4. Hicurhenat (HCÓ,] 

HCO; là anian nhiều thứ hai của dịch ngoài tế bảo, là thành phần chỉnh của CƠ; 
trang huyết lương và chiếm hơn 90% lượng CÓ; toàn phân. Bình thường. lượng HCO:;” 

trang huyết thanh từ 32 đến 28 mmallL., HCO; là thành phần của hệ đệm hbicarbonal. 
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Hệ dệm này hoạt động ngay khi có sự thay. đái pH máu. HCO› cũng là dạng vận chuyển 

CÓ: sinh ra trong quá trình chuyên hoá chất ở các mô đến phối đề đảo thải. HCÕ ; được 
đảo thái chủ yếu bởi thận và sự tăng hoặc giảm tải hấp thu của ông thận sẽ duy tr cân 

bằng acid-hase của nội môi. Giảm lượng HCO) của huyết tương trong nhiễm acid 

chuyên họa, tăng lường HCOy' huyết tương trong nhiễm kiêm chuyền hoá. Trong nhiễm 

acid, thận tăng đào thải H” vào nước tiểu, HCO;' được tái hắp thu gần như hoàn toàn 
(90% ở ông lượn pản, 10% ở ống lượn xa). Trong nhiễm kiểm lượng HCƠ?; tăng, thận 

tăng bài xuất HCOy ra nước tiểu cùng với Na”. 

2.3.5. Can xỉ 

Hơn 995⁄2 can XI của cơ thể có trong xương, khoảng l?% trong máu và các dịch 
ngoài tế bảo. Can xi có rất Ít trong bào tương cát tẻ bảo. Nông độ can xI trong máu củo 
hơn từ 5.000 đến 10.000 lân so với trong tế bảo cơ tim và tế bảo cơ trơm. 

Trong mâu, can xi tằn tại ở một vài dạng : Can xi tự do khaảng 45%, xấp xỉ 40% 
can xi kết hợp với prolein đặc biệt với albumin, khoảng 15% can xí kết hợp với các 
amion khác như: bicarbonat, citrat, phosphat, lactat. Sự phản bố này có thể thay đổi 

trong một số bệnh ly. 

Giảm can xi máu do giảm hormon cận giáp, giảm mapiê, giảm albumin huyết 
thanh hoặc da tốn thương cầu thận, bệnh gan mạn tính, suy dính đưỡng. 

Tăng can xi máu do cường cận giáp là nguyên nhân chính, hoặc là do các khỏi u 

hoặc do dùng thuốc lợi niệu gây tăng tái hắp thu can ai. 

2.3.6. Phasnhat 

Phosphat có nhiều trong tế bảo sống và giữ vai trỏ đặc biệt trong nhiều quá trình 
hoa sinh. Phosphat có trong thành phản acid nuclelc DNA, RNA; tham gia cầu lạo các 
roenzym; Tham gia cấu tạo các hợp chất phosphat hữu cơ giầu năng lượng như AT, 

GTP, creatin phosphat. 2,3-DPG... Sự thiểu hại phosphat có thể làm cạn kiệt ATP, làm 

thay đổi nông độ 2.3-DPG trong hông cầu và ái lực của hemoglobin với oxy. 

Tẻ bảo sử đụng phosphat đê tổng hợp nên các thành phân phosphat hữu cơ. Các 
thành phần phosphat hữu cơ chuyên hoá tạo thành phosphat vô cơ ra ngoài tế bảo vào 
máu và được điêu hoà bởi thận. Nông độ phosphat trong máu khoảng 12mpg% (3,9 

mmol/L) và chủ yếu là phosphat hữu cơ, phosphat vô cơ chỉ chiếm khaảng từ 3 - 
+mp3⁄2. Trang xương, lượng phosphat chiếm 80% lượng phosphat toàn phân của cơ thẻ. 

3. SỰ TRAO ĐỐI MUỖI - NƯỚC 

Trong cơ thể, nước và muối liên quan mật thiết với nhau và chịu sự chí phối của 

nhiều yêu tả. Nước và muỗi trong đường tiêu hoá được hấp thu vàơ máu và đưa đến các 
thô. Đông thời, có sự vận chuyển nước cùng với những sản phẩm đảo thải đến cơ quan 

bài tiết như ống tiêu boá, thận, đa, phối để đảo thải ra ngoài. Chính “ì vậy muỗi nước 
của cơ thể luôn được đổi mới nhờ quá trình trao đôi.
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3.1. Các yếu tố quyết định sự vận chuyển và phân bố nước trong cơ thê 

3.1.1. Ấp suất thẩm thấu (41STT) 

Áp suất thảm thấu của các dịch được tạo nên đo các chất hoà tan trong các địch. 

Chất hoá lan trong các dịch của cơ thẻ cá ba loại: 

~ Các chất điện giải hoà tan trong các dịch này gần như là yếu tế quyết định áp 
suất thâm thầu của các dịch. Đối với địch ngoài tế bào nông độ Na”, CỤ cao hơn. Dịch 

lrong tế bào nông độ K”, ion phosphat cao hơn, Các lon này có vai trò quyết định áp suất 

thâm thầu ở các khu vực trong và ngoài tế hào nhiêu hơn so với các ion khác, 

— Các hợp chất hữu cơ phân tử lượng nhỏ như; glucose, ure, acid amin... Các 
chất này có thể vận chuyên qua màng tế bào cũng như qua thành mạch tương đối để 
dảng vì vậy nông độ của chúng trong các dịch không khác nhau. Áp suất thâm thấu do 
chúng lạo ra trong cac khu vực được xem như xấp xỉ nhau. 

— Các chất hữu cơ phân tử lượng lớn đặc biệt là protein: Các khu vực của cơ thể 
có sự khác nhau về lượng prolein vÌ vậy áp suất thâm thấu tạo ra bời protein cùng khác 
nhau g1ữa các khh vực nảy Áp suất thắm thấu do protein tạo ra được gọi là áp suất keo. 

Áp suất thâm thấu có tác dụng giữ nước và kéo nước vào khu vực nộ chiếm giữ, Nơi 
nảo có áp sưất thảm thảu cao nước sẽ đi vào nơi đó và làm giàm áp suất thăm thắn, môi 

trường trở nên đăng trương đề duy trì hoạt động sống của tế bảo. 

3.1.2. Ấp lực thuỷ tĩnh (ALTT) 

Áp lực thuỷ tĩnh được tạo ra do lực ép của nước vào màng tế bào hay đo áp lực 
cua dòng máu ép vào thành mạch. Ấp lực thuỷ tĩnh có tác dụng đây nước ra khỏi nơi nó 
chiếm giữ. Khu vực não có áp lực thuy tĩnh cao nước sẽ từ khu vực đỏ ởi ra. 

3.1.3. Cân hằng Donnan và úp suất do keo 

Thí nghiệm của Donnan: Lấy một bình được ngăn đôi bình băng một màng bán 

thâm. Đã vào môi nửa của bình các muối NaC] và Na proteinat (RNa) riêng biệt. Các 

muối này có nông độ khác nhau tương ứng với a và b. Nước và các lòn Na”, CÍ qua 
màng. để dàng, lon keo proteinat (R”) không qua máng. Sau một thời gian khuếch tần, 

cản bằng được thiết lập và gọi. trạng thai cân bảng Donnan. . Khi đã có sự cân bằng, tổng 

điện tích các lon dương băng tổng điện tích các ion âm ở mỗi phía của mảng. 

Ö trạng thái cân bằng Donnan, khu vực có ion keo proteinat có áp suất thảm thấu 
cao hơn. Sự chênh lệch vẽ áp suât thâm thâu này do ton keo và đo tọn khuẻch tán tạo Tả 

gại là án suất do keo. 

3.1.4. Một số vu tổ khúc 

Một số yếu tế khác cũng ảnh hưởng tới sự vận chuyên nước đó là sức bền thành 
mạch, sức bên của màng tế bào, lực cơ bóp của tìm và lưu lượng máu. 
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3.2. Sự trao đối muối nước và các chất giữa các khu vực 

3.2.1. Sự trao đỗi nước và các chất giữa huyết tương và dịch gian bào 

. Ngăn cách giữa hai khu vực này là thành mạch. Giữa hai khu vực có sự khác nhau 
vẻ nông độ protoin, nên có sự khác nhau về ASTT. Trong huyết tương nồng độ protein 

60 - 80 g1. tạo ra ASTT lòng mạch là 25 mmHg. Dịch gian bảo Ít protein hơn nên 

ASTT là LÔ mmHg. Huyết áp khác nhau tuỳ phần của hệ mạch: huyết áp mao động 

mạch là 30 mmHg, huyết áp mao tĩnh mạch là !5 mmHg. Áp suất thuỷ tĩnh của địch 

gian bảo là § ưanHg. Sự trao đổi nước giữa huyết tương và dịch gian bào xây ra theo sơ 

đỗ sau: 

Mao động mạch Mao mạch Mao tĩnh mạch 

HAÀ:30 ASTT:25S HA:23 ASTT;25 HA:15 | m3 

ASTT:10 ALTT:8 ASTT:10 ALTT:8 

Chênh lệch +7 nưnHg Chênh lệch - 8 mm:FÍg 

Nước và các chất dinh dưỡng đi ra Nước và các chất cặn bã đi vào 

Hinh 8.2. Sự trao đổi nước và các chất giữa trong và ngoài thành mạch 

^„ hà ^ , ˆ . ˆ .. Mi go 
3.2.2. Sự trưo đổi nước và các chải giữ khu "tực trong và ngoài tệ bảo 

Ngăn cách giữa hai khu vực này là mảng tế bào, Màng tế bào cho nước qua lại tự 

do và thường đi theo các chất vận chuyên qua màng, đặc biệt là điện giái để điều chỉnh 
sự chênh lệch áp suất thâm thấu. Còn các chát qua mảng một cách chọn lọc và theo cơ 

chẻ vận chuyên tích cực để duy trì tỉnh trạng chênh lệch nồng độ của nhiễu chất giữa hai 

khu vực, lon Na”, KỶ vận chuyển qua màng tế bào nhờ bơm Na, K - ATPase. Khi một 
phân tứ ATP bị thuỷ phân, 3Na” từ trong tÈ bảo ổi ra và 2K” từ ngoài tế bào đi vào trong 

tế bảo. Sự vận chuyên Na”, K” qua màng tế bào là quả trình vận chuyên tích cực khoảng 

^5%2 năng lượng của cơ thể lúc nghỉ được sử đụng để duy trì hoạt động của bơm này. 

Ngoài ra sự vận chuyển Na”, K” qua màng nhờ các kênh ion trong giải đoạn dẫn truyện 

thân kinh cơ. lon CL và ion HCO:'ˆ vận chuyển qua màng nhờ sự đổi chỗ của CÏ theo 

dạng vận chuyền đổi chiều (một ion C[L' đi vào song song với một ion HCOy' đi ra). lon 

HỶ vận chuyên Xà lactat, glucose, acid amin theo dạng vận chuyển cùng chiều. H” còn 

vận chuyển với Ca” , KỲ theo dạng đối chiều antIpoFf. Các chất điện giải được vận 

chu yên qua mảng tế bào còn nhờ sự chênh lệch về gradlent nồng độ. 

1.3.3. Điều hoà trao đổi muỗi nước 

Ởi người khoẻ mạnh cân băng nước và các điện giải trong cơ thể luôn được duy trì. 
Cứ chẻ điều hoả cần băng muỗi nước bao gốm các cơ chẽ thần kinh vả cơ chê thẻ dịch 
với sự tham gia của một số cơ quản tiểu hoá, thận, phôi và da. 

lầú
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Cư chế thẳm kinh 

Các rếC©pPIor thám thấu xã cäc receptof thể tích của vùng dưới đổi nhậy cảm với 

những thay đổi vẻ áp suấi thâm thấu vả thể tích tuần hoàn. Khi áp suất thắm thấu huyết 
Lương tăng từ ] - ¿5ù sẽ kích thích sự bải tiết ADH vào hệ tuần hoản tăng 4 lắn. Ngược 
lại. khí áp suất thẩm thấu giảm l - 25 sẽ ngừng bải tiết ADH 

~_ Cơ chẻ thể dịch 

Điểu hoá trao đổi muối nước chịu sự chí phải của nhiều hormon như ADH, 

nnllosterem, itrionatriuretic protein LANP). 

+ Hamnan chẳng hải niệu vasopnressin hay ADH: lá peptid được +ủng hợp Ứ VŨTIĐ 
dưới đải và dự trữ ở hậu: yén, ADH lắm tăng tải hắp thu nước ởứ ông thận, cô đặc nước 

tiêu. Giảm ADH, giảm tái hấp thu nước, nước bị đảo thải nhiều vá gây đái nhạt. 

+ _Aldosteren; là hormon vẻ thượng thận, có lắc dụng tầng Tải hắp thu Na” ở ông 

thận. Điều hoả bài tiết aldosteron qua hệ thẳng renin-angiotensin-aldosteron- 
tlriatfiifiufelie pfolein (ANPI: là pecnid dược tông hợp ở tắm nhĩ của tìm có VAI rủ 

trang cần hàng nước và điện giải. ANP túc động lên thận gãy tũng hải liệt Na” vả nước 

bảng cách tăng tốc độ lọc cầu thận và giảm tải hấp thu Na” ở ẳng thản. 

Khát Nău 

Tang ASTT ADH 
Hạ Nain mâu Jãĩ„à. 

[ Giẫm thể bch máu THỊ ANEP — 
[Tang mể tích máu Thân tăng bài mui nai vài ñnlÈ 

Phối 

nglatensin lÌ 
X ÝẰ_.K 

Cũ mạch 
Mldlosterone hà .. 

Ằnigioäensloef1 —« Angrotensam | Ạ 

lRenin 

tim ăn suất Hiận 'Glữ Na+ và H, 

Hinh 8.3. Điều hoá trao đổi mưới nước bởi harmnn và một số cư quan 

4. RỒI LOẠN NƯỚC - BIỆN GIẢI 

Rỏi loan nước - điện giải trong cơ thể rất thưởng gập trên lãm sảng và cũng rất đá 
dạng. Nguyễn nhận gây rồi loạn nước điện rất phong phú. Vĩ vậy việc đảnh giả đủng 

mức độ và nguyễn nhần gãy rủi loạn lá cẩn thiết để có biện pháp điều chỉnh rồi loạn 

đúng và kịp thời, 

Những rỗi luạn nước trong cơ thẻ có thẻ là thừa nước hoặc thiểu nước. Những rủi 
loạn điện giải trong cứ thể có thẻ là tầng hay hạ các chất điện giải trang mẫu. Những 
chất điện giải trong máu liên quan chật chẽ với sự thay đội nước của huyết tương là ion 
Ma” vũ lan K”., 
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CÂU HỎI LƯỢNG GIÁ 

1. Hày trình bày vai trỏ và sự phân bố các muỗi vỏ cơ trong cơ thể. 

2. Hãy trình bày các yếu tô quyết định tới sự vận chuyên và phân bố nước trong 
CƠ thể. 

3. Hãy trình bảy sự vận chuyên nước và các chát giữa trong và ngoài tế bảo, giữa 

trong và ngoài thành mạch. 

4. Hãy trình bảy sự điều hoà trao đổi muỗi nước.
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Chương [X 

HOÁ SINH GAN 

Một trang những chức nẵng quan trọng của gan là chức năng chuyển hoá chấL 

than là cứ quan có tý lệ so với thể trọng đứng thử hai sau hệ cứ xương (nặng khoảng 2 

kự]. Các hoạt động chuyển hoá của gan xảy ra ở các tế bảo nhụ mỗ gan (chiếm 809% 
khỏi lượng gan). Lä cửa ngõ của các chất vào cơ thể qua bộ máy tiêu hoá, gan là một cơ 
quan để bị nhiễm bệnh. Tý lệ bệnh gan- mát thưởng cao hơn bệnh lý của các cơ quan 

khác và các xét nghiệm hoá sinh đảng vai trò rất quan trạng Irung việc chắn đaán, theo 

đôi và diễu trị các bệnh Ïy của gan. 

1. THẲNH PHÁN HOÁ HỌC CỦA NHƯ MÔ GAN 

Thănh phần cúc chất cầu tạo gan thay đối tuỷ theo điều kiện hoạt động, ăn ung, 

thứ ký hoạt đẳng của cứ thể, 

Bảng 8.1. Thành phần hoa học của gan linh theo tý lệ $ 

Các chất Tỷ lệ % 
Nước Tũ - 7B 

Chải khả 35-30 

Prdlairt 12 - 15 

Giycogen 3-10 

Giucnse ũ,1 

Lipi Irung tỉnh BÀI) 

Phosphöáipid 15 

Chữlasternl 3 

Các chảt khoảng 1 

thắc vilamin lt 

Carhohydrat- Chim khoảng 2-19 trạng lượng khỏ của gan tuý theo tỉnh trạng 

cơ thẻ. Carhohydrat ở pan chủ yêu là glycogen. 

lầu

https://nhathuocngocanh.com/



Protein: Protein chiếm khoảng 1/2 trọng lượng khô của gan. Những protein của 

gan là albumin, globuiin, một ít nucleoprotcin, colagen, ferriin. Ngoài ra, gan côn chứa 

nhiều acid amin tự đo như: cysteIn, methionin, tryptophan, arpinin, glycin, histidin và 

nhiều nhát là acid glutamie. 

Lipid: Lipid gan chiêm khoảng 5% trọng lượng khô của gan, trong đó 40% là 

lipid trung tỉnh, 50% là phosphoiipid và 10% là cholesterol. 

Enzym và vitamin. Gan đảm nhận nhiều chức năng chuyên hoá quan trọng của 

cơ thế nhờ có một hệ thống enzym rất hoàn chỉnh và có nhiều enzym mà các tô chức 

khác không có. 

Gan chứa nhiều vitamin A, D, K, các vitamin nhóm B (B1, B2, B12,..) và vitamin 

C. Ngoài ra, gan còn chứa một số ion kim loại quan trọng như: Fe, Na, K, Mg, Cu, Zn... 

2. CHÚC NĂNG CHUYÊN HOÁ CARBOHYDRAT, LIPID, PROTEIN CỦA GAN 

Chuyển hoá chất ở pan xảy ra rất mạnh, phong phú và phức tạp. Các quá trình này 

diễn ra trong tế bào gan với những đặc thù khác với các cơ quan khác trong cơ thê. 

2.1. Chức năng chuyển hoá carbohydrat 

Can đóng vai trò quan trọng trong chuyên hoá carbohydrate và là nơi dự trữ 

carbohydrat của cơ thể dưới dạng glycogen. 

Khi nòng độ glucose máu có xu hướng tăng trên mức bình thường (ví dụ ngay sau 
bữa ăn hoặc sau khi uống đường), lượng glucose từ thức ăn qua thành ruột theo tỉnh mạch 

cửa về gan một cách ö ạt. gan sẽ giữ lại glucose vả tăng quả trình sinh tông hợp glycogen. _ 

Gan có thể tổng hợp glycogen từ các -ose khác (như galactose, frucfose, và 

manose) và từ các sản phẩm chuyển hoá trung gian như lactat, pyruvat, aeetyl CoA...) 

nhờ hệ thống enzym xúc tác chỉ có ở gan. Đây là điểm khác nhau cơ bản giữa gan và cơ 
trong chuyên hóa carbohydrat. Khi cơ hoạt động nhiều, glycogen hoặc glucose ở cơ sẽ 

phân huỷ mạnh nhăm cung cắp năng lượng, quá trình này sinh ra nhiều sản phẩm 

chuyển hoá trung gian, các sản phẩm chuyển hoá nảy sẽ được vận chuyển về gan để tân 

tạo glueose và tống hợp glycogen. 

khi glucose máu giảm dưới mức bình thường, gan sẽ tăng cường phân huỷ 
glycowem tạo glucose cung cấp cho máu. Mặc dù cơ và một số mô, khác cũng lưu giữ 

elycogen. nhưng glycogen ở các mô này không thể thoái hóa cung cấp glucose cho máu 
vị enzym glucose 6-phosphatasc - enzym cần thiết để xúc tác phản ứng chuyển glucose 

6- nhosphat thành glucose tự do chỉ có ở gan. 

Glucose hình thành sẽ qua mảng tế bào gan vào máu và đi đến các mô của cơ thể. 
Nhờ khả năng nảy, gan đóng vai trò chủ chốt trong việc điều hoà đường máu của cơ thể. 

Toàn bộ hệ thống điều hoà đường máu bằng hormon hoàn toàn phụ thuộc vào sự toàn 

vẹn chức năng gan. 

Ở gan. glucose còn được chuyên hoá thành acid glucurormic, một thành phần cần 

thiết cho chức năng khử độc của gan. Ngoài ra gan tông hợp heparin, một chât chỗng 

đồng máu †ự nhiên có bản chất là carbohydrat. 

Lũ

https://nhathuocngocanh.com/



2.2. Chức năng chuyến hoá lipid 

— Quá trình thoái hoá lìpid: Quả trình -oxyhoá acid béo xảy ra mạnh mẽ ở gan lạo 

ra các mầu aeetyl CoA. Một phần nhỏ acetyl CoA được đốt cháy trong chu trình acid 
citric ở gan đến C0; và H:0 và cung cấp năng lượng cho hoạt động của gan; một phần 

acetyl CoÁ được gan sứ dụng tổng hợp cholesterol. acid mật: phần lớn acctyl CoA được 
tẻ hào gan sử dụng để tông hợp thể cetonic. Thẻ cetonic sau khí được tổng hợp ở gan sẽ 

vào máu và đến các mê khác, ở các mô này thể cetonic được chuyên trở lại thành acetyl 

CoóA để các mô sử dụng, đặc biệt là não và thận. Như vậy, thể cetonic là dạng vận chuyên 

accty] CoA trong máu từ gan đến các mô khác. 

— Quả trình tổng hợp lipd: Nhiều cơ quan và mô trong cơ thể có tông hợp lipid, 
đặc biệt là mỏ mỡ có quá trình tông hợp lipid mạnh. Tuy nhiên tổng hợp lipid ở gan có 
ý nghĩa quan trọng. Lipid được hấp thu ở ruột đưới dạng các thành phần cầu tạo như 
glyccrol, acid béo (hoặc ở đạng những hạt nhũ tương rất nhỏ), một phần nhỏ sẽ được tái 

tổng hợp thành lipid ở tế bào niêm mạc ruột và được vận chuyển về gan trước khi đến 
các mỏ khác. Gan tập hợp nhiều các phospho lipid và gan đóng vai trò quan trọng trong 
việc vận chuyển lipid trung tính, cholesterol ra khôi gan, tránh ử đọng mỡ ở gan. Khi 

chức nắng gan bị suy giảm, quá trình tổng hợp và vận chuyển Hpid ra khỏi gan bị rỗi 

loạn có thẻ dẫn đến ứ đọng mỡ ở gan. 

Gan tổng hợp phần lớn cholesterol trong máu. Quá trình este hoá cholesterol có 

thẻ điễn ra ở gan hoặc huyết tương và enzym xúc tác cho các phản ứng este hoá này chỉ 

đo gan sản xuất. Lượng cholesterol este hoá chiếm khoảng 60-70% lượng cholesterol 
toàn phần huyết tương. Khi suy giảm chức năng gan, tỷ lệ cholesterol esie hoá/ 

cholesterol toàn phần sẽ giảm, 

2.3. Chức năng chuyền hoá protcin 

Gan tổng hợp toản bộ albumin và một phân globulin huyết thanh. Ngoài ra, gan 

còn tông hợp fibrinagen, feritin, prothrombin cũng như phần lớn các protein huyết 

tương khác. Khi suy giảm chức năng gan, tỷ số albumirn/ globulin (A/ G) sẽ giảm, và 

xuất hiện các rỗi loạn về đông máu. 

Gan còn tòng hợp rất nhiều các acid amin từ các acid cetonic để cung cấp cho các 

mỗ tông hợp protein. 

Gan chứa nhiều enzym xúc tác cho quá trình thoái hoá acid amin, đặc biệt các 

cnzym transaminase xúc tác quá trình trao đổi amin như A5T (GOT) và ALT (GPT). Khi 
tế bào gan bị lồn thương, các cnzym frunsaminase được giải phóng khỏi tế bảo và tăng 

Cao trong huyệt thanh, có khi tăng gập nhiều lần bình thường (đặc biệt là ALT). Trong 
một số trường hợp tổn thương huỷ hoại tế bảo ở mức độ sâu hơn, một số cnzym Ở ty thê 

uan như giưamat dehydrogenase (GLDH) cũng xuất hiện và tăng cao trong huyết thanh. 

Gian có vai trò rất quan trọng trong quá trình khử độc. Gan là nơi duy nhất tổng 

hợp urê nhờ quá trình tông hợp urê từ NH:, một sản phẩm của quá trình thoái hoá acid 
amin. Các enzym tham gia quả trỉnh tổng urê ở gan hoạt động mạnh; khi 3/4 tô chức 
gan bị huỷ hoại hoặc cắt bỏ. chức năng tổng hợp urê của gan vẫn bình thường. 

HS - T10 lồ]
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Gan tham gia vào quá trình thoái hoá hemoglobin, tạo bilirubin tự do và đặc biệt, 

tạo bilirubm liên hợp (được gọi là sắc tô mật) để đảo thải qua rnật. 

3. CHỨC NĂNG TẠO MẠT 

Gan sản xuất mật liên tục, dự trữ trong tủi mật và bài tiết từng đợt vào tả tràng. 

lượng mật bài tiết trung bình hàng ngày ở người trưởng thành là 1000 rnl. 

3.1. Thành phần hoá học của mật 

Thành phản hoá học chính của mật là muối mật, sắc tổ mật, cholesterol. 

Bảng 8.2. Một số đặc tính và thành phân hoá học chính của mật 

Mật ở ống gan Mật ở túi mật 

Tỷ trọng 1,D09-1,113 1.208-1,048 

pH T75 8,8 

Nước 87,8% BBñ% 

| Ghắt khô 2,4% 14% 
Muỗi mật . 0,6% 7% 

Mucin, sắc tổ mật 0,5% 4,1% 

lon võ cơ 0,7% 0,8% 

Liaid trung tỉnh 0,3% 1,9% 

Acid bêo 0,08% 0,1% 

Phosnhatid 0,05% 0,2% 
C cholesterol 0,15% Ũ,B% 

Thành phản quan trọng nhất của mật là acid mật. Các acid mật là sản phẩm thoái 

hoá cuối cùng của cholesterol ở gan. Trong mật người có ba acid mật chính là acid 
cholie, acid đeoxycholic và acid litocholic. Các acid mật không được bài tiết tự do trong 
mật mà được liên hợp với gÌycin và taurin (một dẫn xuất của cysiein) rồi kết hợp với 

Na` hoặc K” tạo thành các muỗi mật. 

Một thành phẩn quan trọng khác của mật là sắc tố mật. Sắc tố mật là sản phẩm 
thoái hoá của hemoglobin. Sắc tố mật chủ yếu là bilirubmm liên hợp và bilivecdin. Mật có 
màu vàng (màu của bilirubin); mật trong túi mật có mẫu sẫm từ xanh lá cây đến nâu 

nhạt (do bilirubimm bị oxy hóa thành bilivecdim và bị cô đặc). 

3.2. Tác dụng của mặt 

Mật được tạo ra ở tế bào gan, đưa xuống đự trữ ở túi mật và được đưa xuống tá 

tràng khi thức ăn được đưa từ dạ dày xuống tá tràng. Ruột hãp thụ từ 80%-909a acid mật 

vả dưa trở lại gan, phản còn lại được bài xuất theo phân ra ngoài. 

Muỗi mật có tác dụng nhũ tương hoá lipid của thức ăn, làm tăng diện tiếp xúc của 

lipid với enzym lipase, đông thời hoạt hoá lipase giúp cho tiêu hoá lip.d được đề dàng. 

__ Mật còn có tác dụng làm tăng nhu động ruột vì lượng mật hàng ngày được bài 

xuất xuống ruột rât lớn. 
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Ngoặt ra, gan còn đảo thải rãi nhiều chất độc cũng như sản phẩm của các quá trình 

chuyên haá qua việc bài xuất mật xuống ruột rôi theo phần ra ngoài. 

4. CHỨC NẴNG KHỦ ĐỘC 

Cơ thẻ luôn phải đối mặt với các chất độc hại do chuyển hoá các chất sinh ra (các 
chát độc nội sinh) hoặc đo được đựa vào từ bên ngoài theo thức äšn và nước uống (các 

chất độc ngoại sinh). Đề tốn tại, cơ thể phải có một cơ chế chồng lại các tác nhân độc 
hại và vai lrỗ quan trọng này do gan đảm nÏiệm, 

Các chất độc nội sinh ( Hạ0;, bilrubm tự do, NHà, ..) và ngoại sinh (alcol, thuốc 
khẳng sinh, thuốc ngủ,..} được gan giữ lại để chuyên thành các chât không độc và đảo 

thải ra nưoài. Gan thực hiện chức năng khử độc theo 2 cơ chế: 

4,1, Cơ chế có định và thải trừ 

Theo cơ chế này, các chất độc khi đến gan được pan giữ lại rồi đào thải nguyên 
dạng theo đường mật và không bị biển đổi về mặt hoá học. Các chất độc bao gồm các 
muối kim laa: náng (muối Cụ, Pb,...), một số chất màu. 

Người ta có thể thăm dò chức năng khử độc của gan bằng cách tiêm một chất màu 
(không hoặc ít độc} vào máu tĩnh mạch và lấy máu, định lượng chất màu tại những thời 

điểm nhất định. Nếu chức năng gan tốt, chất màu sẽ bị gan giữ lại đẻ thải trừ qua đường 

mật và hàm lượng chất màu trong máu sẽ giảm nhanh chóng theo thời gian. 

4.2, Cơ chế hóa học 

Đây /ð cách khử độc chính và quan trọng của gan. Đặc điểm của quá trình này là 

chất đạc được biển đỗi hoá hạc thành chất không độc, dễ tan trong nước đề đảo thải ra 
ngoài. Ví dụ như quá trình tạo nrẻ từ NHạ, quả trình thủy phân H;OÕ:. 

Khư độc theo cơ chế hóa học gêm những quá trình chính sau: 

— Phản ứng oxy hoá: Phản ứng oxy hoá các chất hoá học hoặc thuốc của gan 
được thực hiện bởi các enzym cytochrom P-450, f4Vừi mOHOOXYgenuse, am1nG Oxtldse 
hoặc các dehydrogcnqse, 

—_ Phún ứng khử: Khử aldehyd và ceton, khử nhám nitro. 

—_ Phản ứng thuỷ phân. 

- Phản ứng liên hợp: Liên hợp vớt acid glueuroni, acid sulfurie. giycm,... Ví 

dụ: buirulin tế do, phenol. các dân xuất phenol, các sferoid,.. hên hợp với acid 

#Ilutcurorie đảo thải theo đường mặt hoặc theo nước tiêu. 

5. MỘT SÓ XÉT NGHIỆM HOÁ SINH THÔNG THƯỜNG ĐÁNH GIÁ TÌNH 
TRẠNG BỆNH LÝ CỦA GAN 

Bệnh lý về gan có thể gây tốn thương tế bảo gan, gây tình trạng ứ mật hoặc gây 

suy giam chức năng tế bảo gan. Tuỳ loại bệnh và giai đoạn bệnh mà mức độ tôn thương 
tế bảo ứ mật hoặc suy giảm chức năng gan sẽ biểu hiện ở những mức độ khác nhau. 
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&.1. Các xét nghiệm đánh giá tôn thương huỷ hoại tế bào gan 

— Aminofransferase (Transamtinase) huyết thanh: Aspartat-aminotransferasc 
(AST) hay glutamat oxaloacetat transaminase (GOT) và alanin-aminotransferase (AL/T) 

hay glutamat pyruvat transaminase (GP1) là 2 enzym được sử dụng rộng rãi trong đánh 

giá sự tổn thương của tế bảo gan, AST được phân bỏ rộng rãi trong các mô của cơ thẻ, 
có nhiền ở gan, tìm. cơ xương: hoạt độ ÁST và ALT bình thường trong huyết tương ở 

nam giới là 10-50 U/L và nữ là 10-35 U/L. ALT tên tại chính trong tế bào gan. 

— yglufamyltransferase (GŒT) huy 'ết thanh: y GT là enzym gắn ở màng tế bảo có 

nòng độ cao trong thận và gan. y GT có nông độ cao trong gan, thận và tuy. Hoạt độ y GT 

binh thường trong huyết tương đo ở nam giới là 9-40 U/L và ở nữ giới là 9-35 U/L. 

— tactat dehydrogenase (LDH) huyết thunh: Hoạt độ LDH bình thường trong 
huyết thanh đa ở nam là 135-225 U/L và ở nữ là 134- 215 U/L. Việc phân tích các 

isozym LDH huyết thanh có thể cho những thông tín có giá trị hơn vẻ bệnh lý mô sản 
sinh các isozym (LDHS có nhiều nhất ở gan, cơ xương) LDHI có nhiều ở cơ tim. 

—_ Gintamat dchydrogenase (GLDH) huyết thanh: Là e€nzym có nhiều ở ty thể tế 

bào gan, tim, thận. Hoạt độ GLDH bình thưởng trong huyết tương đo ở nam giới là 9-40 
U¿/L, và ở nữ giới là 9-35 UJ/L. 

5.2. Các xét nghiệm đánh giá tỉnh trạng ứ mật 

— Phosphatase kiềm (ALP = alkalne phosphatase) huyết thanh: ALP có 
nguồn góc chủ yêu ở xương (tạo cốt bào), phân nhỏ hơn ở microsom gan và vì vậy ALP 
được sử dụng nhiều nhất trong chân đoán lâm sảng bệnh gan và hệnh xương. Hoạt độ 

ALP bình thường trong huyết tương là 30-90 U/L, 

— Các xét nghiệm về bilirubin huyết thanh: Nêng độ bilirubin liên hợp vả 
bilirubin tự do huyết thanh là những thông số có giá trị trong chân đoán vàng da và bệnh 

gan có tặc mật. Nông độ trung binh của bilirubim toàn phân huyết tương ở người trường 

thành khoẻ mạnh < 1 mgídL (< 17 mmol/ L), trong đó bilirubin tự do < 0,8 mg/dL 

(birubin liên hợp < 0,2 mg/dL). 

5.3. Các xét nghiệm thăm dò, đánh giá chức năng gan 

— Nghiệm pháp BSP: Nghiệm pháp căn cử vào khả năng giữ chất màu bromo- 

sulfo-nhtalein (HSP) trong huyết tương và thai vào mật của gan, 

—_Atbumin huyết thanh: Nằng độ albumin huyết thanh bình thường dao động từ 
35 g/1~ 50 g/L, chiếm 5334 - 65% protein toàn phân huyết thanh. Albumin là protein có 

vn ghĩa nhất đề định tính khả năng tổng hợp chất của gan. 

- Alnha-foetoprotem (AFP) không phản ánh tôn thương gan hoặc suy giám 

chức năng gan mà thường dùng giúp chân đoán ung thư gan nguyên phát. AFP là một 
glycoprotein có ở bào thai và biến mất sau khi sinh 4 tuần đo gan ngừng tông hợp. AFP 
tầng rất cao. hàng trầm lần so với bình thường ở ung thư gan nguyên phát, tăng ít hơn ở 
trìg thư gan thứ phát, viêm gan virus cấp, viêm gan mạn tính. 
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GẤU HỘI LƯỢNG GIÁ 

[. Nêu thành phần hóa học và vai trò của mật trong tiêu hoá lipid ở ruột. 

2, Vai trò của gan tham gìa vào điều hoà glucose mầu. 

3,Ý nghĩa của việc tạo thể cetonic gan? 

4. Vai trò của gan trong chuyên hoá protein. 

5, Trình bảy các cơ chế khử độc của gan. 

6. Trình bảy một số xét nghiệm thông thường đánh giá tình trạng bệnh lý của gan. 
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Chung X 

HOÁ SINH THẬN VÀ NƯỚC TIẾU 

I. THẠM 

Hai thận của người trưởng thành nặng khoảng 300 g, chiếm 0.5% khỏi lượng cơ 

thẻ. Thận sư dụng tới # - 10% tổng lượng oxy của cơ thể. Hàng ngảy khoảng 1.000- 
I.5IU lít mắu qua thần. trong đã 10a lắm nhiệm cụ cung cần chất dinh dường chứ thắn 

và 9085 làm nhiệm vụ bái tiết. Thận có các chức năng chính sau: bài tiết các chất cận bã; 
tham gia điều hoa thắng bằng acid-base; tham gia chuyên hoả các chất vả tông hợp một 

sử chải chức năng nội tiết 

1.1. Chức năng hải tiết 

Sự bải tiết nước tiểu xây ra ở đơn vị chức năng của thận là neplhron. Mỗi thận có 

khoảng Ï - 1,5 triệu nephron. Mỗi nephron gồm một bó hao mạch được bọc bởi bao 

Bawman, ông thận (bao gốm ông lượn gắn, quai Henle, ông lượn xa vá ông góp). Sự bái 
tiết nước tiệu rhờ hai quá trình siêu lọc và tải hắp thu, Siêu lọc lả giai đoạn đầu của quả 
trình tạo thánh nước tiểu, hàng ngây có tới [RŨ lít nước tiêu bạn đầu được hình thành. 
(Qua trình tải hấp thui xảy ra ở ông thận. 

1.1.1, Quả trình lạc ứ cầu thận 

Mao mạch cầu thận cho nước và các chất có phản từ nhỏ trong máu qua lại để 
đảng vá như miột mắng chân các phần tử cú kích thước lửn [các proleim có trọng lượng 

phần từ >70.0001. Vị vậy nước tiêu ban đầu (nước tiểu ở trong bua Hawmian] có nủn 

độ cúc chất giếng như trong huyết lương trữ protein]. Nhiều yêu tổ khác nhau ảnh 

hưởng đến quả trình siêu lọc của thận: kích thước của nhẫn tử được lọc, tỉnh trạng huyết 
đăng cục bộ hay lưu lượng máu, sự tích điện và hình đăng củn phản tử protein. 

Mảng mạch cầu thận được cầu tạo bởi 3 lớp: 

— Lớp nội mạc bao (Hawman): Là lớp tiếp giáp với mao mạch, ở đây có những 
cưa số đường kinh S00 - Ifl0d Á., 
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~ Màng cơ bán: Là lớp giữa, gồm 3 lớp dày khoảng 3200 Ä.. 

— Màng biểu mô tiếp piáp với bao Bawman: Là những tế bảo cao 350 — 500nm, 

có những khe trông khoảng 250 -500 Ä . 

1.1.2. Quá trình tái hấp thu ở ông thận 

Ông thận được cấu tạo bởi một lớp tế bào có cấu tạo như nhung mao. Các chất 
được tái hấp thu ở ông thận rất khác nhau. 

— Chất không được tái hấp rhu Một số chất được đào thải qua cầu thận nhưng 
không được tái hắp thu ở ông thận như Tnulim, manitol, natri hyposulft. Vì vậy đo độ 

thanh thải của các chất này để đánh giá mức độ tôn thương của câu thận. 

— Tái hấp thu hoàn toàn §ÌuCOSE: Trong điều kiện bình thường. glucose được lọc 

qua cầu thận với tốc độ 150 g/24 giờ và hầu như được tái hấp thu hoàn toàn nên trong 
nước tiểu chỉ có 6 mp/24 giờ. Quá trình tái hấp thu ở ống lượn là quá trình vận chuyên 

tích cực cản năng lượng là ATP và nhờ chất đồng vận chuyên, đó là sự hấp thu Na”. 

— Túi hấp thu 09% nước: Nước được tái hấp thu ở ống lượn gần. ông lượn xa, 
quai Henle và ông góp. Ở ông lượn gần, nước được tái hấp thụ 80%. sự tải hắp thu nước 

ở đây dược gọi là sự tái hấp thu “bắt buộc”, nước được tái hấp thu cùng với natri, sự tái 
hấp thu Na, CT và nước là tương đương cho nên nước tiều không bị cô đặc hoặc hoà 

loãng. Ở quai Henle và ống lượn xa, 90%% lượng nước còn lại được tái hấp thu. phụ 

thuộc vào ADH một hormon chống bài niệu. 

— Tải hếp thu phân lớn Nd`, CT vẻ urê: Sự tải hắp thu Na” rất phức tập, ở ống 
lượn gần 70% muỗi được tái hắp thu. Sự hắp thu thay ¡ đỗi ngược. chiêu với án lực động 

mạch thận. Yếu tố chính gây sự tái hấp thu là áp suất thảm thầu và áp lực thuỷ tĩnh 
trong mao mạch ống thận. Sự giảm của dòng máu qua thận (hạ huyễ ất án, giảm thẻ tích 

mau) gây tăng sự tái hập thu ở ống lượn gần để hạ thấp lượng Na” đảo thải ra nước tiêu 
vä ngược lại. 

Sự tái hắp thu Na” ở ống lượn là quá trình tích cực đòi hỏi năng lượng lớn tương 

đương với sự tiều thụ 23 g glucose/34 giờ, nghĩa là chiếm 90% sự tiêu thu oxy của thận. 

CT được tái hắp thu thụ động song song với Na”. Ở quai Henle, sự tái hấp thu Na” là thụ 
động theo pradient điện thể gầy ra bởi CŨ. Ở ống góp cũng có sự tái hấp thu Na” và chịu 

anh hương cua aldosteron. Cuỗi cùng lượng natri còn lại trong nước tiểu là 100 — 150 

mEq/24 giờ. 

Urê được tái hấp thu đến 40 —50%, là quá trình tái hắp thu thụ động hoàn toàn và 
phụ thuộc vàa nông độ urẽ trorig máu, 

— Chất được bài tiết ở cầu thận, Ông thận và tải hấp thu ở Ống thận: Acld uric 

được câu thận lọc khoảng 6 mg/phút, ống thận bài tiết khoảng 6 mg/phút. Ở ông thận 95 
- 98% lượng đó được tái hấp thu, lượng acid uric đào thải khoang 0,33 mg/phút tương 

đương 600 mg¿ 24 giờ, Creatinin được lọc qua cầu thận và cùng được tái hập thu ở ông 
thận. Creatinin được coi như một chỉ số để theo dõi chức năng thận. 
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— Túi hấp thu protein: Thận tải hấp thu phần lớn những protein đã được lọc qua 

cầu thận. 99% alburnin lọc qua cầu thận được tái hấp thu ở ông lượn gản. Đối với các 

protcin có trọng lượng phân tử nhó cũng được tái hấp thu hầu hết ở ẳng lượn gần. Hởi 
vậy, protein được đào thải ra nước tiểu một lượng không đáng kế. Các xét nghiệm thông 
thường không phát hiện được và được coi như không có protein. 

1.2. Chức năng chuyển hoá 

Chuyển hoá chất L xây ra ở thận rất mạnh nhằm cung cấp năng lượng cho thận hoại 

động (thận sử dụng 0% lượng oxy của toàn cơ thẻ). 

— Trong thận chuyên hoá carbohydrat chiếm ưu thể, chu trình pentose xảy ra 
khêông mạnh. chủ yếu là con đường đường phản. 

— Với chuyên hoá lipid, các lecithin được khử phosphat nhờ glycerophosphatase, 

các thê cetonic được thoái hoá hoản toán. 

— Với chuyển hoá protein, thận có nhiều hệ thông enzym khử am. Cũng như 

gan, thận có quá trình khử nước của creain tạo thành creatinin và ngưng tụ acId benzoïc 
với #lycin đẻ tạo thành acid hyppurIc, 

I.3. Vai trò của thận trong thăng băng acid - base 

Thận điều hoà thăng bảng acid - base bằng cách tái hắp thu bicarbonat, giữ lại Na” 
hài tiết H” và đào thải các acid không bay hơi như acid lactie, thể cetonic, acid sulfuric 
(sản phẩm của chuyển hoá protid), acid phosphonic {sản phẩm của chuyển hóa các 

phospholipid). Các acid này. kết hợp với các cation mà chủ yếu là Na”. Các cation này 
sẽ được tái hấp thu ở tế bào ông thận thế chỗ cho ion H” đào thải ra ngoài. 

Có 3 cơ chế chính điều hoà thăng bằng acid - base nhăm duy trì hượng bicarhonat 

có trong khu vực ngoài tê bào (hình 10.1): 

— Thận tái hắp thư bicarbonat- Gần 90% bicarbonat được tái hấp thu ở ống lượn 
gần. Trong tế bào ó ông thận CÓ; và H;O được tạo thành trong các quá trình chuyên hoá. 

sẽ chuyển thành H;CO; dưới tác dụng của carbonic anhydrase. H:CO; phân hy thành H” 

và HCO¡.. lon HỶ được bài Hết ra khỏi tế bào ổ ống thận, HCO; cùng với Na” được tái 

hấp thu trở lại máu. 

— Thận đào thải lon HÀ dưới dụng muối acid và acid không bay hơi: ở ông lượn 
xa lon HÌ được đảo thải thể chỗ cho Na” đã được tái hấp thu cùng với HCO;', Na” từ 

các muôi phosphat đinati chuyên thành muổi phosphat mononatri, pH của nước tiểu 

cũng giảm. Thận đào thải các acid không bay hơi như thể cetonic, acid sulfuric, acid 

phosphoric. 

—_ Thận đảo thải tan HỶ dưới dạng, muối amon: Một cơ chẽ nữa cũng xảy ra ở ông 
lượn xa là tế bảo ống thận bài tiết ion HỶ dưới đạng muỗi amoni. Ở tế bảo ống lượn xa, 
amonic được tạo ra chủ yếu đo thuỷ phân glutamin, dưới tác dụng của glutaminasc; 
amoniac khuếch tán thụ động ra nước tiêu cùng với HỶ đảo thải dưới dạng muôi amonI. 
Hàng ngày có khoảng 30 — 40 mEq ion H” được đào thải dưới dạng muối amoni và 

khoáng 10 — 30 mEq đưới dạng các muối acid khác. 
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1.4. Chức phận nội tiết 

Thận có vai trò điều hàng định nội môi. thăng bằng nước - điện giải. và huyết ấp 
thông qua hệ thông renin - angiotensin - aldosteron. 

Hệ thống bên cạnh cầu thận tống hợp bài tiết ra một enzvm là renin trọng lượng 
phần tư 40.000. có tác dụng thuỷ phần protein. Renim dược bài tiết vào tĩnh mạch thận. 

Trong máu, ren tác dụng đặc hiệu trên protein là angliotensinopen được tông hợp từ 

gan. Renm thuy phân hiển kết pepud giữa acid amin thứ 1Ô và l1 giải phỏng angiotensin 

l. không có tác dụng sinh học gôm 10 acld ammn. Một enzym khác cúa máu cãt 2 acld 

amain ở đầu C' tận (His và Leu) của angrotensin Ï tạo thành anglotensin lĨ có các tác dụng 

sinh học, Có mạch và tăng huyết áp mạnh gấp 50 lần so với adrenalin. co cơ trơn, tăng 

bài tiết aldosteron của vỏ thượng thắn. 

Angiotensin II có đời sống ngăn. sẽ nhanh chỏng bị enzym aminopeptidase thuy 

phần cắt AÀ§pƠ đầu N tận tạo thành angiotensin IĨ[. Angiotensrn IT và TH có chất thu thể 

ở màng tế bảo vùng cầu của vỏ thượng thận và chúng kiểm soát sự tổng hợp. bài tiết 

aldosteron. 

— ằt điều hoa bài tiết và giải phông renin 

+ Hệ thông thân kinh giao cam và catecholamin điều hoà giải phóng renin qua 

trung tan cua chất carn thụ bcta adrencrgic (chất giải phóng adrenalin). Hệ giao cảm bị 
kích thích gây tầng bải xuất renin. 

+ lhay đổi áp suất tiếu động mạch: hạ huyết áp, lưu lượng máu đến thận giảm 

làm tăng sự bài tết renin. 

+ Tang nông độ Na” ở tế bảo ông thận làm giảm bải tiết renin và ngược lại. 

+ Angiotensin II ức chế ngược lại sự bãi tiết renin. Hiện tượng ức chế ngược này 

có vai Trò quan trọng trong điều hoà hệ thông renin — angiorensin (hình L0. 2) 

Kích thích hệ giao cảm 

Angiottnsinogcn (-) Tăng Na” tế bảo Ống thận 
HS 

(1) 

Angiotensin Ï RENIN TH Hà huyết áp 

Anwlotensin Ï Ñ) {+) Hạ Na” tế bảo ống thân 

Hình 10.2. Cơ chế điều hoà bài suất renin 

—_ Sự điều hoà tông hợp và bài tiết aldosteron 

+ Nông độ Na` máu: Sự tông hợp aldosteron tăng khi nồng độ Na” máu hạ. Khi 
Na` máu hạ hơn 10 mEq/l, aldosteron được tăng tập hợp bảng cách chuyên 
cortIcosteron thành aldosteron. 
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+ Nông độ K” máu: sự tăng K” máu sẽ kích thích sự chuyển cholesterol thành 

prepnenolon đẻ thành aldosteron. 

Nông độ Na trong máu tăng (áp suất thẳm thấu khu vực ngoài tế bảo tăng và ảnh 

hương đến tế bảo vùng đưới đôi) Bảy tầng bải suất ADH đẫn đến sự tầng tái hấp thu 

HUƯỚC ở ống thận và tác đụng trở lại đến sự bài tiết renin (hình 10.3). 

€Corticosteron Cholesterol 

Tăng Na ` nmáu Hạ Na máu _^~ **—— Tăng K” 

Aldosteron 
Renin 

TADH —`——> 

Ị — 1 

ANGIOTENSNIN II | 

Hình 10.3. Điệu hoà bài tiết aldosteron 

[hận bài tiết yêu tô tạo hông cầu (erythropoietin). các loại prostag]adin vả vitamin D3. 

2. NƯỚC TIỂU 

Nước tiêu là dịch bài suất quan trọng nhất chứa phần lớn các chất cặn bà của cơ 
thẻ. Những thay đội về các chỉ số hoá lý và đặc biệt là những thay đổi vẻ thành phần 

hoá học của nước tiêu phản ánh các rỗi loạn chuyên hoá. 

2.1. Tỉnh chất chung của nước tiểu 

2.1.1. Thể tích nước tiểu 

Thế tích nước tiêu trung bình ở người lớn trong 24 giờ khoảng 1.000- 1.400 mL., 
tương đương L8 —- 20 m]/kp thể trọng. Thê tích nước tiêu thay đôi thco điều kiện sinh lý, 

bệnh lý. lượng nước tiêu ít khi uỗng ít nước hoặc làm việc trong điêu kiện âm và nóng 
ra nhiều mẻ hỏi, Trong một số trường hợp bệnh lý, nước tiêu có thể >2500 ml ./24 giờ 

(Ví dụ: bệnh đái thảo đường, đái tháo nhạt). Lượng nước tiều cũng có thể dưới 750 
mÌ.2234 giờ trong trường hợp thiểu niệu hoặc vô niệu (viêm câu thân cấp, viêm ông thận 

cấp do ngộ độc, mất máu, bỏng nặng). 

2.1.2. Cúc tính chất vật lý của nước tiễn 

~_ Äfju sắc: Nước tiểu có màu từ vàng nhại đến mảu hỗ phách tuy theo lượng 

nước tiêu và độ đậm dặc. Những sắc tổ chính trong nước tiêu là các sản phẩm có nitơ 

như urobilin (sản phẩm oxy hoá của urobilinogen), các dẫn suất của indoxvl. Ở bệnh 
pản - mật, nước tiêu có máu nâu vàng của bilirubin. Nước tiểu màu hỏng do cỏ máu, 

Nước tiều đục như nước vo gạo do có dưỡng chấp. 
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Nước tiểu bình thường lấy trong điều kiện dùng quy cách thường trong suốt. Sau 

một dễ một thời gian ngắn, nước tiểu xuất hiện đám mãy văn đục của những tế bảo nội 
mỏ và urosomuecoid, lơ lửng ở giữa hay đáy ống tuỷ theo ty trọng nước tiều. Nước tiểu 

để chỗ mát hay lạnh có thê xuất hiện cặn acid uric, muối urat hoặc phosphat lắng xuống 
đáy lọ. Khi đun gần sôi, muối nrat sẽ tan, nhưng muỗi phosphat không tan trong môi 

trường trung tỉnh hoặc kiềm và tan trong môi trường acid nhẹ. 

—_ Độ sánh: Độ sánh của nước tiểu bình thường cao hơn nước. Khi có máu, mủ, 
protein, dưỡng chấp nước tiêu sánh hơm và có nhiều bọt. 

— Äfòi: Nước tiểu có mùi đặc biệt, để ngoài khâng khí nước tiểu có mùi khai do 
urẻ biên đôi thành amoniac. Trong một số trường hợp bệnh lý nước tiểu có mùi ceton, 

TIỦI hỒi, 

— Sức căng bê mặi của nước tiểu: Sức căng bể mặt của nước tiêu thắp hơn nước 
khoảng 64 — 69 dyne/cm” (sức căng bể mặt của nước là 72 dyne/ cm”). "trong việm gan, 

tác mật, nước tiểu có muối mật gây giảm sức căng bề mặt. 

_ trọng Tỷ trọng nước tiểu thay đổi trong ngày. Tỷ trọng của nước tiểu 24 

giờ ơ điều kiện 152C dao động trong khoảng 1,005 — 1,030, trung bình là 1.018 + 0,022. 
Trưởng hợp đái tháo đường, tỷ trọng nước tiểu có thể tới 1,03 — 1,04. trường hợp đái 

tháo nhạt ty trọng nước tiểu thấp. 

— pÑ: pH của nước tiêu 24 giờ hơi acid, trong khoảng 5Š - 6 pH, trung bình là 5.B. 
pH nước tiểu acid do sự có mặt của acid acetoacetic, acid uric, phosphat acid và các 

muỗi amoni. pH thay đổi theo chế độ ăn: ăn nhiều rau, pH nước tiêu acid nhẹ, có khí 

trung tính hoặc hơi kiềm; ăn nhiều thịt pH nước tiêu acid mạnh; lao động mạnh VỀ CƠ 

bắp. hoạt động thể đục thể thao làm tăng độ acid của pH nước tiểu. Trong đái tháo 
đường nặng, pH nước tiểu acid do bài suất các thể cetonic. Các trường hợp viêm bề thận 
và bảng quang, pH nước tiêu trở nên kiểm do phản ứng lên men amoniac. Ở bệnh nhân 

viêm dạ đày đa acid, pH nước tiểu sau bữa ăn thường kiểm. 

2.1.3. Thành phần hoá hục của nước tiểu 

Bảng 10.1. Thành phản trung bình các chất trong nước tiêu 24 giờ 

ị AÂnipn nam} 
¬ 

Cation (gam} Chất hữu cơ {gam} 

| elorua § - 12 

phosphait 2,5 — 4,Ũ 

sulfat 2,0 - 3,5 

Na” 4,0 - 6,0 
K` 2/8 - 3,0 
Ca”” 0,15 — 0,26 - 
NH¿` 0,3 — 1,2 
Mg”` 0,10 — 0,20 

ure 20 — 30 

craatinin 1,0 - 1, 

acid uriec 0,4 — 0,8 

acid amin 2,0 — 4, 

acid hyppuric 0,1 — 1,0 
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Các chất vô cơ 

— Clorua: Nông độ clo trong THƯỚC tiêu phụ thuộc vào chế độ ăn. Trong viêm 
thần. nhiễm trùng clo giảm trong nước tiểu. 

— Phosphat: Sự bài suất pPhosphat tăng ở nước tiêu gập trong các bệnh nhuyễn 

xương. ưu năng tuyến giáp và thiểu năng cận giáp trạng. 

Các chất hữu cơ 

— Urê: Lượng nitơ từ urẽ trong nước tiểu chiếm 80 — 85% nitơ toàn phần của 
nước tiêu, Nông độ urê trong nước tiêu tỷ lệ thuận với chế độ ăn giàu đạm. sốt cao, đái 
tháo đường, ưu năng tuyến thượng thận, nhiễm độc ascnic và phospho. Nông độ urê 
trong nước tiêu giảm do tôn thương biểu mỗ ông thận như viêm thận cấp do nhiễm độc. 

-_ Creatinin: Sự bài suất ereatinin trung bình ở người trưởng thành nam giới là 20 
— 25 mw¿kg thể trọng. Teo cơ, thoái hoá cơ, mì năng tuyến cận giáp trạng creatinin trong 
nước tiêu tăng. 

— Aciẻ unic. Chế độ ăn nhiều đạm, lưỡng acid uric tăng. Trong viêm thận, bệnh 
chuyên hoá nueleoprotein ở tế bảo như bệnh bạch câu, acid uric nước tiểu tăng. 

—_ Acid amin: Nước tiêu chứa tất cả acid amin, mỗi acid amin chiếm khoảng L0 - 
30 mg trong nước tiểu 24 giờ; riêng glyen và histdm có nông độ nhiều hơn, khoảng 

trên 100 mựụ¿ 24 giờ. Ở phụ nữ sự bài suất histidin cao nhất vào giữa ngày thứ 15 - 20 

của chụ kỹ kinh nguyệt , 

— Các hormon, viamin, enzym: Trong nước tiểu có amylase; các vitamin BI, PP. 

C và các dạng dân xuất của chúng; các hormon sinh dục nam, sinh đục nữ. vỏ thượng 
thần đưới đang dân suất glueco liên hợp. 

Việc định lượng một số chất trên trong nước tiểu có gìá trị chấn đoán một số bệnh. 

2.2, Các chất bất thường trong nước tiểu 

Các chất được gọi là bất thường là những chất chỉ xuất hiện trong các trường hợp 
bệnh ly. 

~ Carbahydrair: Nước tiểu bình thường có một lượng nhỏ các ose như: glucose, 
Íructose, arabinose, galactose, nên nước tiểu có tính khử yếu và khó phát hiện bằng 

nhán ứng khử thuốc thử Feling. Trong bệnh đái tháo đường, nêng độ glucose trong máu 

tăng quá ngưỡng (Í.7 g/1 ) và bị đào thải ra nước tiêu. Trường hợp glucose máu không 

cao nhưng kha nàng tái hắp thu của ống thận giảm, thi glucose. Xuất, hiện trong nước 
tiểu. Trong một số bệnh rỗi loạn enzym bảm sinh trong nước tiêu suất hiên galac†ose, 

fructose. 

— Proiem: Nước tiểu bình thường có mội lượng nhỏ protein, khoảng 50 — 100 

tngr34 giờ, hao pgôm 55-60% nguồn gốc huyết thanh (trong đó 40% là aÏbumin, còn lại 
là IyG và các mảnh của ÍgA. chuối nhẹ lamda. kappa) khoảng 40% là các glycoprotein 
có nguồn gốc tử thận và các đường dẫn nước tiểu. Với nóng độ protein ít, các xét 
nghiệm thông thương không phát hiện được nên nước tiêu người bình thường được coi 
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là không cả protein. Nông độ protein trong nước tiểu >150 mg/24 giờ được cơi là bệnh 
ly. Bệnh đái thảo đường với tỏn thương sớm ở thận xuất hiện một lượng albuniin rất 
nhỏ trong nước tiêu, gọi là albumin niệu vi lượng. 

— Các chát cefonic: Nước tiều bình thường chứa vải miligam acid acetic/1 lít nước 

tiêu và vải trâm miligam acid beta hvdroxybutyne. Các chất này tăng trong trường hợp đói 

lâu ngảy, trang bệnh đái tháo đường và sau một số trường hợp dùng thuốc mê. 

— Sức tổ mật, muối mát: Sắc tổ mật là bilirubin liên hợp, sắc tỗ mật và muối mật 

xưäi hiện ỡ nước tiều trong các trường hợp tên thương gan và đường mật, nhất là trong 

các trường hợp vàng da do viêm gan và tắc mật. 

— Hồng cầu và hemoglobin: Nước tiêu có hồng cầu trong viêm thận cấp, lao thận 
và ung thư thận. Nước tiểu có hemoglobin trong các trường hợp sốt rét ác tính, hoàng 

đân do tiêu huyết, bảng nặng. 

~ #arphvrm- Người bình thường hàng ngày bải suất khoảng S0 —200 mg 
norphyrin. Có hai loại porphyrm niệu: (1) pôrphymn niệu vô căn nguyên nhân di truyền 
do thiểu một enzym của quả trình tông hợp Hem ở tuỷ xương hoặc ở gan; (2) Porphxrin 

niệu thứ phát do nhiễm các chất độc có tác dụng ức chế quá trình tổng hợp Hem. 

— Dưỡng cháp: Nước tiêu có đưỡng chấp trong trường hợp bệnh giun chỉ gây tỏn 
thương bạch mạch tại chế liên quan tới đường bài suất nước tiêu. 

—_Nu”rir: Nitrit được tạo thành từ nitrat bị khử bơi các enzym reductasc đo mật số 

v¡ khuẩn sản xuẤt ra. Vi vậy sự cỏ mặt nitrit trong nước tiểu biểu hiện hiện tượng nhiễm 

trùng đường tiết niệu. 

GẪU HỘI LƯỢNG GIÁ 

1. Trình bảy cơ chê lọc và tái hập thu protein của thân. 

2. Trình bảy vai trò của thận trong thăng băng acid-base, 

3. Trình bảy các chất bát thường trong nước tiểu. 
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Chương %I 

HÓA SINH MÁU VÀ DỊCH SINH HỌC 

1. HOÁ SINH MÁU 

Máu lưu thông trong hệ tuần hoàn và thực hiện nhiễu chức năng sinh lý quan trọng 
Máu người chiêm khoáng 1ä trọng lượng cơ thể {dao động lử 4-5 lilJ. Máu tập trung 
nhiều ở cứ (40%), phối (6,3%a} và thận (7,534). Sự phần bỏ máu trong cŒ thẻ thay đổi tùy 

theo trạng thái sinh lý của cư thể. Máu gùm cả huyết tương chiếm 55-60% thẻ tích mãâu 
và huyệt cầu (gồm hồng cầu, hạch cảu và tiểu cầu) chiếm 40-459 thể tích máu 

[.1. Các eliữe năng sinh lý của mẫu 

— Chức nững đỉnh dưỡng: Niẫu vận chuyển cúc chất định dưỡng (tứ hệ thẳng 
tiẻt hỏa} tới các mô, 

-_Chức năng bải tiết: Máu vận chủ uyên các chất cặn bã (sản nhắm thoái hóa chất) 
từ các mỡ tới cứ quan bải tiết (thận, da, phối, ruột) để đảo thải ra ngoài. 

— Chức nẵng hũ hấp: Mliãu đưa axy tử phối đến các mỗ của cơ thể đẳng thửn thu 

thận C13 từ mã đến phối và đảo thải ra ngoài, 

=_ Chức năng bảo vệ: Thông qua hệ thẳng bạch cầu, kháng thẻ, kháng độc 1Ó... có 
tư rong niảu. 

— Chức năng điều hòa: Máu tham gia điều hỏa thông qua việc vận chuyển các 
ltarman từ các tuyến nội tiết đến các tỏ chức. Máu duy trì thẳng bằng cld - hase của cứ 

thẻ. Máu điều hòa thăng bằng nước nhữ tác dụng lên sự trao đổi nước giữa dịch lưu 
thông và địch mô. Ngoài ra máu còn tham gia điều hòa thần nhiệt, 

"Việc nghiên cứu về máu có nhiều giá trị trang lâm sảng bởi những thay đổi các 
chỉ sủ hòa lý của mẫu cũng như rihững thành phần hỏa hạc của máu phản ảnh những 
thax đổi chức năng của nhiều eơ quan trong cơ thể.
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1.2. Tỉnh chất lý hóa của máu 

— 1ÿ trọng: Bình thường tỷ trọng của máu từ 1,050-1,060 (trung bình 1,056), 

trong đỏ tỷ trọng huyết tương 1,024 và tỷ trọng huyết câu 1,093. 

— Độ nhớt: Bình thường độ nhớt của máu gấp 4-5 lần so với nước ở 38°C. Độ 
nhớt của máu phụ thuộc vào số lượng huyết cầu và nông độ protein. 

— ,Ấp suất thẩm thầu: Yêu tô quyết định áp suất thâm thấu của máu là các phân 

tử hữu cơ và các lon có trong máu, chủ yếu là Na”, Cï, HCO+' và các chất khác. 

— Chỉ số khúc xạ: Chỉ số khúc xạ của huyết tương thay đổi từ 1.3487 đến 

I.3517. Chỉ số này phụ thuộc vào nông độ các muôi vô cơ và nông độ protein (chủ yêu 
là nöng độ protein). 

— pH và hệ đệm của máu: pH máu người và động vật cao cấp hằng định, dao 
động trong khoảng 7,38-7,42. pH máu luôn được duy trì ôn đình nhờ cơ chế điêu hòa 

ruanh mẽ thông qua các hệ thông đệm của máu vả sự điều tiết của các cơ quan như phôi 
và thận. 

I.3. Thành phần của máu 

Mặc đù có nhiều chất khác nhau không ngừng được đưa vào máu và đào thải ra 

khỏi máu song thành phản hóa học của máu khá ôn định. Thành phân hóa học của máu 

phán ánh tình trạng sinh lý của cơ thê. 

Thành phần hóa học của máu toàn phần, huyết tương và huyết câu rất khác nhau. 

Bảng 11.1. Tỷ lệ nước và chất khô trong máu 

Nước (%} Chất khô (%) 

Máu toàn phần 78 - B5 15 - 24 

Huyết tương 90 - 91 98-10 

Huyết câu 57 - 688 32-43 

1.3.1. Thành phần huyết cần 

Hồng cẩu: Số lượng hồng cầu người ở nam giới: 4,5-5 triệu/mmỶ, nữ: 4-4,5 

triệu“mm”. Chức năng chính của hồng cầu là chức năng hỗ hắp (vận chuyên O; và CO). 

Ngoài ra hồng cầu còn tham gia điều hòa cân bằng acid - basc, trao đổi muỗi - nước, 

khứ độc H;; và nhiều quả trình chuyển hóa khác. 

Thành phần hóa học của hồng cầu: 57-68% là nước, còn lại là chất khô. 

Hecmoglobin chiếm khoảng 95% các chất hữu cơ, tương đương với 43-40% khối lượng 

hồng cầu hay 15 g hemoglobin/dl. máu. Lượng hemoglobin thay đổi theo lứa tuổi và có 
nhiều loại hemoglobin. Ngoài hemoglobin, hồng cầu còn chứa một số protein khác rhư 

các cnzym, các protein câu trúc và các sản phẩm chuyên hóa khác. 

Màng hông cầu có chứa các chất quyết định nhóm máu mang tính kháng nguyên 

của hông câu, bản chải là gluco-protein và gluco-lipid. 
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Hạch cầu: Số lượng bạch cầu trong | lít máu khoảng. 7000/mm) ở nam và 
6.800/mm” ở nữ. Khác với hông cầu, bạch câu có nhân, có ty thể, nằng độ acid nueleïc 
cao vả có quá trình phosphoryl oxy hóa. Bạch cản chứa nhiều glycowen, protein, các 

en2wm chuyên hóa carbohydrar. Chức năng của bạch cầu là bảo vệ cơ thể thông qua cơ 

chế miễn dịch tế bào và miễn địch dịch thả. 

Tiểu cầu: Là tế bào đặc biệt không có acid nucleic. Thành phân tiêu cầu gồm: 
protern Š7%%: hpid 19%; carbohydrat rất ít Chức năng cơ bản của tiêu cầu là tham gia 
quá trình đảng máu. 

1.3.2. Thành phần huyết tương 

Huyết tương gỗm 91% là nước và 9% là chất khô. 

Thành phần khí 

L0Ô mÌ máu động mạch chứa L§ đến 2Ô mÌ oxy trong đỏ cá 0,3 mÍ ở dạng hòa tan, 

còn lại kết hợp với hemoglobin của hồng cầu. Trong 100 ml có 45 đến 50 mÌ CO;¿, trong 
đó 75% ở huyết lương, 25% ở hồng cầu và tên tại cả ở 3 dạng: hòa tan, dạng HCO) và 
dạng kết hợp với hemoglobin. 

Các chứữit võ cơ 

Các chất vô cơ trong huyết thanh _gêm các caton Na”, K”, Ca, Mg2+..; các 

anion CT, HCO¿y, SO¿ˆ”, POa”...; các yêu tỗ vị lượng lạ, Cu, Fe, Zn.. Các calion và 

anion ở dạng lon hóa hoặc ở dạng phức với protein. 

— Năng độ các chất vô cơ trong máu được tính theo nềng đỏ mili đương lượng 
trong T00 mÌ hay T000 mỊ (mEaq 3⁄4 hay mEa %¿), là khôi lượng lọn tính ra mg chia cho 
hóa trị của ion đỏ. 

23 mẹ 

I mEqa của Na” = ————— = 23mg 

1 

40 mg 
I mEq củaCa””= ———— = 20 mg 

2 

Nông độ điện giải trong huyết thanh tỉnh ra mEg/l: 

l Calion Anlan 

= Ha” | 142 mEu/l G1 103 mEd/l 

K” 5 HCOx 27 

ca” 5 HPO,? 2 

Mạ” 3 SO” 1 

Prolein 28 

Adcid hữu cơ 8 

Tổng cộng | 455 Tẳng cộng 155 1¬ 

HS . T11 177
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Cách biểu thị nồng độ các chất điện giải theo mEq cho thấy có sự cản bằng anion 
và cation ở dịch trong và dịch ngoài tế bào. 

— Binh thường các chất điện giải trong máu có nông độ tương đối ồn định. Trong 
các điều kiện bệnh lý sẽ dẫn đến sự tìng hoặc giảm nông độ các chất quả mức bình 

thường: Na” tăng trong viêm thận, giám trong thiểu năng vỏ thượng thận (bệnh 
Addison): Cle tăng trọng choáng phản vẻ, viêm thận mạn tỉnh, thân, nhiễm mỡ và giảm 

trong tắc môn vị, nôn nhiều, ia chảy, tắc mật và bệnh Addison; Ca”” tăng trong cường 
giếp trạng và giảm trong thiêu năng giáp trạng, còi xương, mềm xương; Phospho tăng 
trong thiểu năng giáp trạng, viêm thận và giảm trong còi xương. cường giáp trạng. 

Các chất hữu cơ chỉnh 

— Pratei toán phẩn: Trong huyết thanh protein toàn phản dao động trong 
khaảng 73.10 + 6.06 g/L. Chức năng của protein lá duy trì áp suất keo trong huyết 

tương. Tác dụng của áp suất keo là ngăn chặn sự mắt dịch từ mô. Lượng protein toàn 

phản trong huyệt tương bị ảnh hương bởi tỉnh trạng dinh dưỡng, chức năng gan và thận, 

rồi loạn chuyên hóa và một số tình trang bệnh lý. 

— Alhunun: AlIbumm cỏ trọng lượng phân từ khoảng 66.000 và chiếm khoảng 
hơn một nữa lượng protein toàn phản. Albumin đóng vai trò tạo áp suất keo. vận chuyên 

các chất kém hòa tan như acid béo, bilirubin, các hormon, can xi, kim loại. thuộc và 

viramin. Nông độ albumin trong huyết thanh bình thường dao động trong khoảng 56,67 

+ 3.28 g/dL (nam), 53,72 + 4,26 g/dL (nữ). Giảm albumin huyết thanh thường gặp trong 
bệnh pan (do giảm sản xuấU, bệnh về thận (đo tăng sự đào thải). Tăng albumin gặp 

trong mắt nước hay khi truyền albumin. 

—_ Đrealbumin: Prealbumin còn được gọi lả prealbumin-gắn với thyroxin có trong 
lượng phân tứ vào khoảng 54.000. Chức năng chủ yếu của protein này là vận chuyên 

thyroxin và triodothyroxine. Prealbumin là một protein chỉ. điểm rất nhậy để đánh tả 

tình trang dinh đường vì thời gian bán hủy của nó rất ngàn. Prealbumin giám nhiều 

trong hệnh gan do giám tổng hợp song lại có thể tăng trong bệnh thận khi mà màng cầu 

thận không lọc được. 

— Ccruloplasmim: là alpha-2 globulin, cô chức năng vận chuyền đồng và được 
tổng hợp ở gan. Ccruloplasmin vận chuyên khoảng 90% đồng của huyẻ! tương. 10% 

đồng còn lại được gắn với albumin. Ceruloplasmin tăng trong viêm gan, xơ gan, ung 
thư bạch cầu cấp ở những bệnh nhân bị Hodgkin, hen phế quản và phụ nữ có thai hay 

đùng thuốc tránh thai bảng đường uống Ceruloplasmin giảm ở bệnh Wilson, những 
trường hợp suy dinh dưỡng, viêm gan mạn tình. 

—_ Transƒferrin: Transferin là beta glycpprptein có vai trò trong vận chuyển SÄt từ 

quá trình thoái hoá hem hay hắp thu từ thức ăn đến nơi mà hỏng cầu được tòng hợp ở 

tuy Xưởng. Nông độ transferin trong khoảng 25-50 mmol/L. Transfenan giảm trong 
hỏng. nhiềm khuẩn, ung thứ, bệnh gan, bệnh thận hay bệnh giảm transferin do đi truyền. 

Lransferin tăng trong thiếu máu do thiêu sắt. 

~, C-reaclltc proteim: C-reactive protem (CRP) phản ứng với C polysaccarid của 

thành tế bào phế câu. CRP là protein pha cáp và được tông hợp ở gan. Việc dịnh lượng 

CRP có giả trị trong việc theo dõi quá trình điều trị và tiến triển của bệnh. 
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— Eibrinogen: Fibrinogen là một glycoprotein hòa tan được tổng hợp bởi gan. 

Fibrinogen đóng vai trò như một cơ chất cho enzym thrombin trong quá trình đông máu. 
Fibrinogen giảm trong bệnh đông máu rải rác trong thành mạch, bệnh gan và bệnh di 
truyền giảm fibrinogen. 

— Kháng thể: Kháng thể là thành phân chủ yếu của protein huyết thanh không 
được tông hợp bởi gan mà được tông hợp bởi dòng tế bảo lympho B. Có 5 loại kháng 

thể khác nhau: IgÕ. [gAÀ. IgM, IgD và IgE. 

1gŒ là loại kháng thể có nồng độ cao nhất ở người trưởng thành (13,68 + 0,93 
ø/L) có trọng lượng phần tử vào khoảng 150.000. Trẻ sơ sinh không có khả năng sản 

xuất [gG nên lượng IgG ở trẻ sơ sinh là do mẹ truyền sang qua rau thai. Trẻ 3 tháng tuổi 
có hảm lượng IgG: 350-400 mg/dL. Trẻ Ì tuổi, hàm lượng IgG khoảng 700-800 mg/dl 

và nông độ này tăng dần đến năm ló tuổi. 

lgA có trọng lượng phân tứ khoảng 160.000; có trong nước bọt. nước mắt, dịch 
mũi vả địch ruột....Vai trò của IgA là bảo vệ bề mặt cơ thể khỏi sự nhiễm khuẩn. Ở 
người trưởng thành nồng độ IgA từ 3,26 +0,11 g/L. Ở trẻ sơ sinh, hàm lượng vào 
khoảng 25% của người lớn, đạt 50% vào tuôi thứ 3 và đạt 100% vào tuổi thứ 16. 

JgÀí có trọng lượng phân tử khoảng 900.000, là kháng thể đầu tiên được sản xuất 
trong quá trình đáp ứng miễn dịch. Ở người trưởng thành, lượng IgM khoảng 0,93 + 

0,17 g/L. Trẻ cm 4 tháng, hàm lượng IgM vào khoảng 50% so với người lớn và đến 8 
tuôi thì hàm lượng I§M băng người lớn. 

lẹD và IgE chiếm khoảng dưới 1% tổng số kháng thể trong huyết tương. Chức 

năng của IeÖ hiện nay chưa rõ ràng. IgE liền quan chặt chẽ với phản ứng dị ứng (bình 

thường 0,44 ~ 0,17 mg7L}. 

Ngoài ra trong huyết thanh còn có nhiều loại protein khác với nồng độ thấp và 

nhiều chức năng của chúng hiện nay chưa được biết hêt. 

— tLinid: Lipid toàn phần trong huyết thanh trong khoảng 4-7 g/L bao gồm 

triclycerid. phospholipid, steroid...Lipid được vận chuyển trong huyết thanh dưới dạng 

các hạt lipoproteim. Tùy theo ty trọng của các hạt mà người ta phần ra: 

__ kipoprofein ty trọng cao hay HDL (œ lipoproteimn}: giàu phospholipid và protein. 
Nắng độ HỦIN, trong huyết thanh của nam: 1,25-4,25 p/L¿ nữ 2,5-6,5 g/L. 

tipoprofein ty trọng thấp hay LDL (ñ lipoprotein): giàu cholesterol và nồng độ 

trong huyết thanh khoảng 5-4,5 g/L.. 

kmoprolein tý VỌ0Hg rất thấp hay VLDL (pre-lipoprotein): VLDL là đạng vận 

chuyên chủ yêu của triglycerid nội sinh. 

Chviomicron hay A4: được tổng hợp ở thành ruột khi hấp thụ triglycerid và 

cholesterol ngoại sinh. Sau đó, CMI theo bạch mạch vào ỗng ngực rồi vào máu. Đây là 

đạng vận chuyên của trielycerid ngoại sinh. 

l Cholesterol máu tốn tại dưởi hai dạng cholesterol tự do và cholesterol este hóa. 

Nông độ cholesterol toàn phần trong huyết thanh từ 1,5-2,0 g/L hay 4,0-6,5 mmol/L 

(trong đó cholesterol tự do: 1,1-1,6 ø/L; cholesterol este hóa: 0,35-0,9 g/L). Íy số giữa 
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cholesterol esle hóa và cholesterol toàn phẫn dao động trong khoảng 0,6-0,75. Ty SỐ này 

có giá Trị rong việc đánh giá chức năng gan, 

— Curholhusdra, Gluciä trong máu là glucose. Nông độ glucose bình thường trong 
khoang 80-L20 mg% hay 4,95 + 0,63 mmol⁄/L. Nông độ này được điều hòa bởi hệ thống 
hormon và gan. Trường hợp bệnh lý gây tăng gÌucose máu như đái tháo đường do các 

nguyên nhân khác nhau (tuyển yên, tuyên tụy, tuyến giáp, tuyến thượng thận). Glucose 

máu giảm trong những trường hợp thiểu ăn, đái tháo đường, thiểu năng tuyến yên và 
tuyế n thượng thận... 

Ngoài ra trong máu còn có các chất niơ không phải protid như: urê (3,537 

mmol/L); acid uric (190 - 420 mmol/L); bilirubin (tự do: 2-8 mg/L; toàn phần 10 mg/L); 

creatinm (nam: 83,33 + 20,50 tHmoöl/L; nữ; 64,95 + 19,80 nmol/L}; creatin (1-1,5 mg/1L); 

NH; (bình thường rất í. Trong máu còn có các enzym và được chia thành hai nhóm: 

nhóm enzvym huyết thanh có chức năng (các enzym trong chu trình đông máu...) nhóm 

enzym không có chức năng (phosphatase kiểm, amylase, LDH, GỌOT...). Sự thay đôi 
nông độ các enzym có giá trị trong việc chắn đoán. theo dõi và tiên lượng nhiều tỉnh 

trạng bệnh lý của các cơ quan rong cơ thể. 

2. HÓA SINH DỊCH NÃO TỦY 

Dịch não tủy có trong nào thất, ông tùy và khoang dưới nhện. Dịch não tủy 

thường xuyên được tạo ra và tự tiêu đi đo sự hấp thu địch của mảng nhện nỗi liễn với 

xoang tĩnh mạch não ở não và tủy sống (hình thành đo đám rỗi tĩnh mạch quanh sống). 

Lượng dịch não tủy được tạo thành là 500 ml/ ngày. Dịch não tủy có tác dụng bảo vệ 

thân kinh trước các biến đổi áp lực và sang chân. 

2.1. Tính chất của dịch não tủy 

Ở người trưởng thành bình thường, lượng dịch não tủy khoảng L50 mL. Ở trẻ em 

lượng dịch não tủy ít hơn, khoảng 30-60 mL ở trẻ mới sinh, khoảng 100 mL ở trẻ trước 

1 tuôi. Dịch não tủy ở vùng não thất và tủy sống lưng có khác nhau. Dịch não tủy của 
người bình thường trong suốt và không mâu, tỷ trọng 1.003-1.008. Áp lực địch não tủy 

sòng lưng khoảng 80-180 mmH;OÕ ở tư thể nằm. Không được phép rút nước não tủy quá 

10-12 mL ở người lớn và 3 - 5 mL ở trẻ em. 

2.2. Thành phần hóa học 

-Ö2.1, Profein 

Khoảng 80⁄4 protein trong dịch não tủy có nguồn gốc huyết tương, được khuếch 

tân qua làng rao máu não. Phần còn lại được tổng hợp trong não tủy. Trong dịch não 

tủy có một số protein quan trọng mà sự thay đổi nông độ các protein này có ý nghĩa 

trOIg chắn đoán bệnh. 
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Bảng 11.2. Nồng độ protein toàn phần, albumin, lgG trong dịch não tủy theo tuổi 

Tuổi Protein toàn phẫn mgiL Albumin mg/L lạ mg/L 

X 5D X SD X SD 

Trước sinh 

27 - 30 tuần 1390 770 _ 
32 — 3B 1200 490 

36 - 4ñ 830 280 

sau sinh 

0-— 1 tuân 770 180 

1-4 B6D 1B0 

1— 3 tháng 450 130 

3-6 290 40 

B6 — 12 270 HU 

1 ~ 16 tuổi 220 50 105 28 

17-430 357 8A 170 48 17 4 

31-40 383 81 178 50 z1 7 

—50 433 79 204 57 z4 B 

31-60 479 84 242 5ñ z7 Ej 

B1-77 52ô 132 238 73 28 8 

Nẵng độ protein trong dịch não tủy tăng vì một sỐ nguyên nhân như: viêm, tắc do 
khối u hoặc áp xe tủy, tăng tông hợp globulin miễn địch, tôn thương hệ thông thần kinh 

trung ương. 

Trong địch não tủy có một số enzym và đều có nguồn gốc từ huyết thanh: creatin 

kinase BB, lactatdehydrogenase (LDH)...Hoạt độ các enzym trên cỏ thê tăng trong nước 

não tủy của bệnh nhân viêm màng não nhiềm khuẩn và cả trong các khôi u ác tính của 
phôi và vú. 

2.2.2. Carbohydrat 

_ ŒHwCOSG: Nông độ glucose trong dịch não tủy thắt lưng của người bình thường chỉ 

bảng 60-804 của huyết thanh. Dịch não tủy gản não thât nông độ glucose gân băng 
huyết thanh hơn. 

Lactat: Nông độ lactat trong địch não tủy thắt lưng người bình thường là 1,1-2,4 

mmol/L. _Nồng độ lactat > 3,5 mmol/L trong các trường hợp viêm màng não nhiễm 

khuẩn, nông độ lactat < 3mmol/L. thường gặp trong viêm màng não do virus. 
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Bảng 11.3. Một số protein chính trang dịch não tủy 

Protgin Nàng độ 

Protein toản phân 

Albumin 

Immunoglobulin G 

€ reavIiwve protein 

Phụ thuộc vào tuổi 

Phụ thuộc vào tuổi 

Phụ thuộc váo tuổi 

B2 - microglobulin 1,5- 37 ng/L 

02 - miorgglobulin 0,8T— 2,1 mg/L 

1mmunoalgbulin ÃÄ 1, — 8,4 mq/L 

Immuneglobulin M 0,4 — 4,2 mgiL 

D- neopterin 0,B mq/L 

Prealbumin (transthyretin) x 3nmal/L 

4— 31 ma/L 

3.2.3. Các chẤt vô cơ 

C?o (CÍ) trong địch não tùy bình thường cao hơn trong huyết thanh và ở khoàng 

120 -130 mEq/L, Nông độ CÍ” giảm trong viêm máng não, viêm não, viêm tủy xám, các 

bệnh khác trang hệ thân kinh trung ương và giảm mạnh trong viêm màng não đo lao. 

Calci (Ca"”) trong dịch não tày người bình thường tương đối ên định là 2,43 + 

0,05 mEdq/L. Nông độ Ca?" tăng trong viếm mảng não mủ hoặc do lao, trong chấn 

thương sọ não, xuất huyết não. Nông độ Ca”” giảm trong có giật, còi xương. 

AMagi¿ (MẸ”) trong dịch não tủy là 2,4 + 0.14 mEq/L cao hơn trong huyết thanh. 

Bicarbonar (HCOỷ) trong dịch não tủy tương đương với huyết thanh, la 24-30 mEgq/L, 

3. HÓA SINH SỮA 

Sữa là chất đỉnh dưỡng có giá trị dinh dưỡng cao. Quá trình tạo thành và bài tiết 

sữa phụ thuộc vào sự kiểm soát cúa tuyến yên và tuyến sinh dục. Thành phân của sữa 

thay đổi theo thời gian kế từ khí bắt đâu tiết sữa đến khi thôi tiết sữa. 

3.1. Tính chất lý hóa học 

Sữa là địch có mảu trăng đục, có mùi, vị đặc biệt, Tỷ trọng của sữa khoảng 1,026 

— 1,028 (ơ L5 ”C). pH của sữa hơi acid (6.56-6.85). 

3.2. Thành phần hóa học 

Trong sữa có các thành phần protein, lipid, carbohydrat, các chất khoáng và các 

viraman., 

3.2.1, Proteim. Nông độ protein trong sữa mẹ khoảng ]-],5 g/100 mL. Frotein của sữa 
có thẻ chia thành 3 nhóm: casein, lactoalbumin và lactoglobulin. Casein là thành phân 
pPrOfein quan trọng nhất trong sữa, là protein chữa nhiều nhóm phosphat. Trong thành 
phản casein có nhiều acid amin cần thiết (aciđ amin không thể thay thể được). 
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Trong sữa mẹ có các enzym: amylase, lipase, protcase, palactase, catalase, 

peroxydasc, phosphaftase, xanthinoxidase. 

3.2.2. Lipid 

Lipid trong sữa là một hỗn hợp phức tạp, chủ yêu là triglycerid, các lipid trong 

sữa có tỷ trọng thấp. Trong 1 lít sữa có tới 2 tỷ hạt nhũ tương có kích thước khoảng 0,5- 

LÔ tm, trung bình 2-3 mm. 

Trong sữa có nhiều acid béo không no cần thiết, có tới 20 loại acid béo. Sữa có 
hảm lượng cholesterol khoảng 0,20 ø/100 mL; Phosphobipid, đặc biệt là lecithim (1934), 

ccphalin (0,02- 0,05%). 

3.2.3. Carbohydrat 

Glucid chính của sữa là lactose được tổng hợp ở tuyến sữa từ glucose của máu. 
Nông độ lactose khoảng 7 g/100 mL. Nông độ glucose khoảng l g/100 mL. Trong sữa 

còn có một số các oligosaccarid đặc biệt cần cho sự phát triển của một số ví khuẩn sinh 
acid lactic. 

Bảng 11.4. Thành phần một số chát trong †100 ml sữa mẹ 

AÁcid amin Vitamin Chất khoáng 

Lys 110 rng VitLA 254 IUf) Natri 15mg 
. Miet 40 Retinol 40ug Kali 41- 

Trp KóM B carotene 30 ¡g Calci 34-— 

Ì Phe 80 VitD 2,2 1U? Phogphor 15- 
Thr 7Ð ViLE 0,181U09 Miagnesi 2~ 
Val 130 VitK 1.5IUf Sắt 01— 

Leu 150 Vit B1 0,01 mg Kẽm 0,4 — 

lie 110 Vit B2 0,04 mg Đồng 0,014- 
Arg S0 Vit B6 0,01 mg Mangan 0,01— 

His 58 Vit PP (B6) 0,1 mq Fluor 25 ng 

Ovs z6 a.Folic (E8) 0,2 ng lod 5.8ug 

Tyr 82 Pantotheniec 210ug 

Ala 5 Vit B12 0,03ug 

| A§p 130 Vit CC Phh 

; GIu 284 Acid béo 

: ly 14 

Pra 137 Acild palmitic 1,1g 

Set B0 Acid stearic D,2— 

Acid linolaic. ñ3-— 

Acid linolenic | Vết 

3.2.4. Các chất vô cơ 

Sữa chứa nhiều calci, phospho, kali chủ yêu ở dạng kết hợp trong Casein và 

phospholipid. Lượng sắt trong sữa thấp khoảng 1-2 mg/L. Trong sữa còn có các yếu tô 

vI lượng như coban, đồng, kẽm, chỉ, tod, crom, asen, titan,... 
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3.3. Sữa nọn 

Sữa non được tiết ra ít ngày sau sinh. Sữa non khác sữa ồn định về nồng độ và 
thành phần prolem. Sữa non có nông độ protein cao, rới 28%%, trong đó chủ yêu là các 
lụC: kháng thê, chúng chiếm tới 40-50% protein toàn phản. 

4. HÓA SINH DỊCH VỊ 

Dịch vị là hỗn hợp chất tiết của các tế bào tuyến bài tiết của dạ dày. Quá trình bải 
tiết dịch vị phụ thuộc vào các hormon: gästrim, secrctin, cholecystokiin. CafeIn, 
histamin cũng có tác dụng kích thích sự bài tiết địch vị. Ngoài ra số lượng và tính chất 
của thức ăn cũng có tác dụng đến sự bài tiết dịch vị. 

4.1. Tỉnh chất lý hóa học của dịch vị 

Trong 24 giờ dạ dày tiết khoảng 2-3 lít dịch vị. Dịch vị bình thường trong suốt, có 
màu sáng, vàng nhạt. pH của dịch vị là từ 1-2. 

4.2. Thành phần của dịch vị 

Dịch vị chứa 97-99% là nước, còn lại là mucin, enzym tiêu hóa vả các muối vô cơ, 

4.2.I. HCT 

HCI đo tế bào viền tiết ra, tồn tại ở dạng tự do và dạng kết hợp. với protein mà chủ 
yếu là với mucin. Sự bài tiết HCI của đạ dày chịu ảnh hưởng của các hormon đạ dày - 
ruột, gastrin có tác dụng kích thích bài tiết HCI, secretin, cholecystokinin và 
pancreozymin có có tác dụng ức chê sự bài tiết HCI. Nẵng độ HCI của dịch vị thay đôi 
theo tình trạng bệnh lý của dạ dày. 

4.2.2. Các enxpm thủy phân profcÍH 

— Pepsii: Là enzym thủy phân protein được tế bảo chính của tuyên. đạ dày tiết ra 

đưới dạng tiên chất là pepsinogen, có trọng lượng phân từ = 40.000 Da, 
Pepsinogen được hoạt hóa thành pepsin (M= 33.000 Da) nhờ HCI hoặc tự hoạt 

hóa. Trìng bình T lít địch vị có khoảng Íø pepsin. 

— Cathepsin: Là enzym thủy phân protein, hoạt động thích hợp ở pH 3,9 nên cnzym 

nảy quan trọng trong các trường hợp độ acid của dịch vị yếu (trẻ em khi còn bú mẹ). 

—  Ñ#ennin: Dưới tác dụng của rennin, casein chuyên thành paracasein không hòa 
tan, vì vậy có tác dụng không đề sữa qua đạ dày nhanh, tạo điều kiện cho pepsin 

tác dụng. Renmm có chủ yêu ở trẻ em, người lớn không có renni, tác nhân làm 

đồng vón sữa ở mgười lớn là pepsIn. 

4.2.3. Lindse 

Dịch vị cũng có một ít lipase có tác dụng thủy phân lipid. 

4.2.4. đĩwcin 

,_ Mucin-mucoprotein được các tế bào nhày vùng tâm vị và môn vị tiết ra. Thành 
phần chủ yếu của mucin là các glucoprotein; chúng có tác dụng bảo vệ niêm mạc đạ 
dày. bảo vệ các vitamm 1an trong nước như vitamin BI, B12, € nhằm tránh sự tác động 
của HIỮ] và pepsin, giúp hấp thu sắt và vitamin B12. 
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Trong địch vị còn chứa các muỗi vô cơ, các ion Na” , Ca” ,K, Mỹ”, CỲ, urc, một 
SỐ acid amin. creatin và acid trie. 

Trong các trường hợp bệnh ly có thể xuất hiện acid lactic, acid butyric do hẹp 
mỗn vị, sắc tô mật do dịch ruột trào lền, máu tươi hoặc máu đen do chảy máu dạ dày. 

5, HÓA SINH BẠCH HUYÉT 

Bạch huyệt được tạo ra từ huyết tương nhờ quá trình lọc qua thành mạch bao gôm 

dịch của hệ bạch mạch. dịch khe, dịch ngoại bào. Thành phần của dịch bạch huyết có 
khac nhau chút ít theo nguồn ắc. 

Thánh phản hóa học của dịch bạch huyết: - 

— Nông độ glucose và ure trong dịch bạch huyết tương tự như trong huyết tương. 

— Các chất điện giải: Na”. K”, Ca”, Mg?”,CT ít thay đổi so với huyết tương. 

— Nông độ protein trong dịch hạch huyết thấp hơm trong huyết tương và khác 
nhau theo nguồn gốc của địch bạch huyết. Thí dụ nồng độ protein trong dịch bạch huyết 

lấy œ chăn là 2-3g%, ở ruột là 4-6g%⁄4, và ở gan là 6- - B819. 

— Thành phần lipid trong dịch bạch huyết chủ yếu là các lipid trung tính. Nông 
độ thay đói theo nguồn gốc, của dịch. Sau khi ăn, nằng độ lipid trong địch bạch huyết 

Của ruột và ông ngực tăng rất cao, làm cho dịch bạch huyết ở đây có máu đục như sữa. 
Đỏ là các lipid của thức ăn. 

Bảng 11.5. Nồng độ một số chất trong dịch bạch huyết so với huyết tương (trong 100 ml) 

Các chất Dịch vững yết ø ng ngờ Huyết tương 

Nước 85g 4q 90g 

Protein 2g 4q T7DÐg 

Fibrinogen 40 mg 300 mụ 

Glucose 100 mq 11 ma 100 rng 

Na” 330 mg 330 mg 320 mg 
k” 23 mg 24 mạ 2Ũ mn 

Ca2" 10 mq 11 mq 10 mg 

Ma2” 3mq 3 mạ 1,8 mq 
¡ CỤ 420 mg 410 mg 370 mq 

| Phasnho vô cơ 34mg 4 mạ 307 mạ 

CÂU HỎI LƯỢNG GIÁ 

1. Nêu thành phần chính của máu. Vai trỏ và chức năng của từng thành phần. 

2. Trình bày các protein chính trong huyết tương, vai trò và chức năng của từng profein. 

3. Trình bảy thành phản hóa học của dịch não tủy. 

4, Trình bảy thành phần hóa học của sữa mẹ. 

5, Trình bày thành phản của dịch vị.
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In 1000 cuốn, khổ 18x27 tại Xưởng in Công ty TNHH một thành viên Nhà xuất bản Y học. 
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