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摘要：生物化学教材中关于蛋白质结构中的“超二级结构”“模体”和“结构域”的概念存在着一些

模糊区域。不同的教材对这些概念解释不一，甚至是相互矛盾的，导致学生理解这些概念相对困难，

是教学的难点。作者根据蛋白质空间结构定义和教学经验，对这些概念进行对比解析，提出理清这些

模糊概念的基本方法。该文旨在促进这几个模糊不一的概念能在教学和研究中统一描述，便于教学和

学术交流。
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A brief analysis of the concepts of "supersecondary structure",
"motif" and "domain" in protein space structure
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Abstract: There are some fuzzy areas in the description of "super-secondary structure", "motif" and
"domain" of protein structure in the current biochemistry textbooks. It is difficult for students to understand
those concepts, because the description of these concepts is inconsistent, even contradictory in the different
textbooks, which is also the teaching difficulty. According to the definition of protein structure and teaching
experience, the author makes a comparative analysis of these concepts and puts forward a basic method to
clarify these fuzzy concepts. The purpose of this paper is to promote the unified description of these concepts
in teaching and research, and facilitate teaching and academic exchanges.
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在讲解蛋白质的结构功能时，为了更好地解

析这类复杂的生物大分子结构，蛋白质结构一般

被人为地分为一级结构、二级结构、三级结构和

四级结构进行逐层解说。教材对于蛋白质这几层

结构的定义基本是统一的，但是随着超二级结

构、模体和结构域的概念被引入教材后，不同教

材对二级结构、超二级结构、模体、结构域和三

级结构的定义和关系的描述和解释出现了差异，

使得原本简单明了结构解释变得模糊。这些模糊

而不同的解释对于刚接触生物化学课程的学生来

说是抽象且不好理解的。笔者根据教学经验和学

习文献，比较不同的教材对于这些概念解释和分

类的合理性，提出一些解决这一模糊区域的方法

和分类，以供从事生物化学教学的同行分析和商
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榷，从而促进这几个模糊不一的概念能在教学和

研究中统一。

1 二级结构定义及其基本类型

我们首先要明确蛋白质的二级结构和三级结

构的基本概念。二级结构和三级结构均属于蛋白

质空间结构，二者的区别在于是否涉及描述组成蛋

白质分子的氨基酸残基侧链基团的空间构象[1-6]。

其中不同的教材对于蛋白质三级结构的定义和解

释是统一的，但是教材关于蛋白质二级结构的定

义是一个发展变化过程[1-6]。

为了更好理解组成蛋白质的肽单元空间构

象，研究者根据肽单元空间构象的差异，提出蛋

白质二级结构的概念，因此二级结构关注的是肽

单元的空间结构形式，而不考虑组成这一区域氨

基酸残基侧链的构象。早期的生物化学教材关于

二级结构概念是指的蛋白质肽链中肽单元局部的

空间走向，限定了二级结构的区域是局部[1,5]，在

教材中又列举了α-螺旋和β-折叠作为例子详细介

绍，最终导致了二级结构的概念是局部肽单元结

构的局限认识，这也导致早期教材将二级结构和

二级结构类型的概念混淆[1,5]。由于蛋白质三级结

构描述的是蛋白质所有组成分子的空间构象，为

了与蛋白质三级结构的概念对应，笔者认为蛋白

质的二级结构描述为“蛋白质多肽链上的所有肽

单元在空间排列走向”[3]比“局部的肽单元空间排

列走向”[1]更合理，也更符合逻辑性。

肽单元上Cα原子所连的2个单键旋转角度差异

使得2个相邻的肽单元具有相对空间位置，造成组

成肽链的所有肽单元在空间走向上会形成不同的

特定规律的结构类型。这些特定规律的结构类型

依据肽单元的空间排列走向的形态特征被命名为α-
螺旋、β-折叠片(或称β-折叠)、β-转角(环)等。除了

这些有特定规律的结构类型外，蛋白质分子中还

存在有序非重复性且无确定规律性形状的肽单元

构象，称为有序无规律结构(ordered nonregular
structures)或有序非重复结构(ordered nonrepetitive
structures)，旧称为无规卷曲，即泛指那些不能被

归入明确结构类型的二级结构形状[2,4,6]。这部分肽

链的肽单元平面间的二面角的角度不一，无统一

的规律性，但对于某种类的蛋白质分子而

言，“有序无规律结构”具有明确而稳定的结

构[2,4,6]。一个蛋白质分子可包含1种或多种类型的

规律二级结构类型和有序无规律结构，它们组成

了一个蛋白质分子的完整二级结构，即所有肽单

元在空间走向(图1)。

2 超二级结构是有规律的二级结构类型

随着对蛋白质空间结构的深入研究解析，研

究者发现蛋白质多肽链顺序上相互邻近的一些二

图1 蛋白质二级结构和二级结构类型的示意图
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级结构类型会形成特定规律的聚集体，如α螺旋组

合(α-螺旋-α-螺旋结构，αα)，β-折叠组合(β折叠-β-
转角-β-折叠，βββ)和α-螺旋β-折叠组合(βαβ)。这些

特定二级结构类型的聚集体被称为“超二级结

构”[1,2]，而实际上这些聚集体依然是蛋白质分子

中有规律的局部肽单元空间走向，本质上仍属于

一种有规律的二级结构类型，而不是所谓的介于

二级结构和三级结构的一种特殊的空间结构。

我们通过对β-折叠(β-pleated sheet或β-sheet)的
释义就很好理解为何“超二级结构”依然是二级

结类型。根据教材对β-折叠的解释，我们知道稳定

β-折叠结构的氢键有2条平行的β-折叠肽段形成

的，所以至少要有2股平行的β-折叠肽段才能使其

稳定存在，而且肽段回折构成平行走向时，必然

存在一个转角或环，理论上单股β-折叠肽段是不能

存在天然蛋白质分子中的。可见，原归于二级结

构类型的β-折叠天然就是一个β折叠组合(β-折叠-β-
转角-β-折叠，βββ)，完全符合现在对“超二级结

构”的定义范畴。

完整的蛋白质二级结构不仅包括我们可以分

辨出的有规律的肽单元结构，如螺旋、折叠、转

角(环)等单位以及由这些单位相互组合的“超二级

结构”，还包括大量有序无规律结构。如果以局

部肽单元在空间的走向定义为二级结构，就会将α-
螺旋、β-折叠等二级结构类型看成二级结构的概

念，则必然会出现由多个二级结构集合组成的结

构单位——“超二级结构”[1,5]。如果二级结构被

定义为一种蛋白质分子的所有肽单元在空间走向

时，那就不会出现这个“超二级结构”的概念。

所谓的“超二级结构”实际上也是一种蛋白质的

局部肽单元在空间的走向，其本质仍然是一种有

特定规律的二级结构类型。原来的“超二级结

构”本意应该是比单一形态的规律性二级结构类

型更为复杂的组合型规律性的超“二级结构类

型”。因此，把“超二级结构”解释为是介于二

级结构和三级结构间的一种特殊的空间结构的说

法是令人费解的，并且容易打乱蛋白质分子结构

的分级定义。

我们可以用组成一个蛋白质分子的所有肽单

元在空间的走向(蛋白质二级结构)的示意图区别二

级结构和二级结构类型(含超“二级结构类型”)

(图1)。图中细线条代表肽单元在空间没有规律的

二级结构类型区域，即有序无规律结构区域，弹

簧线圈代表α-螺旋，宽箭头代表β-折叠，肽链180°
转向处是β-转角(环)。这些不同的单一规律性二级

结构类型可以单独存在，也可以与其他二级结构

类型组合一个超“二级结构类型”，如β-折叠-β-
转角-β-折叠形成的βββ结构类型，α-螺旋-α-螺旋形

成的αα结构类型，以及希腊图案样折叠形式β-折
叠-β-转角组合体(ββββββββ)或罗斯曼(Rossmann)折
叠模式βαβαβ。从图1中也可以看出，这些超“二

级结构类型”实际上也只不过是结构更为复杂的

有规律的二级结构类型，因此把它们看作介于二

级结构和三级结构之间的所谓“超二级结构”就

有些牵强了，实际上就不应该有一个“超二级结

构”的概念[6]，最多有个“超二级结构类型”的

概念。

3 模体是局部有规律的蛋白质三级结构类型

在对蛋白质结构的研究和认识过程中，研究

者发现，在不同的蛋白质分子中具有相似的特殊

结构类型区域可以执行类似的生物功能，于是将

这些特殊结构类型命名为模体或基序(motif)。关于

模体的概念在不同的教材也如“超二级结构”这

个词一样，从开始就没有一个准确的定义，不同

的教材解释也不一致，有的教材认为模体等同于

“超二级结构”[1,2]，有的教材又认为模体与结构

域等同。

模体这个名词在生物信息学研究中是指蛋白

质分子中一段有特定规律折叠组成，并执行相应

生物功能的保守多肽，其强调的是折叠和功能。

由于三级结构才具备强调蛋白分子功能的基础，

因此模体结构理应包括氨基酸残基侧链(包括辅助

元素)的空间构象。笔者认为把模体看作是一个蛋

白质分子的局部规律性的三级结构类型更为合

理。如果把不同结构类型的模体看成蛋白质三级

结构中有规律的三级结构类型(类似于二级结构类

型，如α-螺旋、β-折叠片、罗斯曼折叠等)，则对

于蛋白质结构分层解释，会显得更清晰，更好理

解和把握，因此笔者建议是否可以将模体定义为

蛋白质分子中局部有规律的二级结构类型与组成

这些结构类型的氨基酸残基侧链基团相互作用折
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叠形成的结构功能单位，即蛋白质分子局部有规

律的三级结构类型。

确定定义以后，我们就可以将模体看成是蛋

白质局部二级结构和氨基酸残基侧链基团组成的

空间聚合体，是局部规律性的三级结构类型(图
2)。例如，锌指结构(zinc finger)是含有一个βαβ组
合形式的二级结构类型与这与区域的氨基酸残基

侧链(锌离子可以看做侧链的一部分)相互作用折叠

组成的功能单位(图2A)。模体结构组成也可以是不

同亚基的肽链分子间组合而成，如亮氨酸拉链结

构(图2B)，即由两条肽链相邻而形成，这也意味这

种模体类型是两个亚基局部区域组成。模体也可

以由不是已知二级结构类型聚集形成，而仅由几

个氨基酸残基组成，例如纤连蛋白识别结合受体

的肽段，只是RGD三肽。可见，“超二级结构”

可以形成模体结构，但是模体结构不一定存在

“超二级结构”。

据此，我们可以将蛋白质二级结构类型和三

级结构的类型逐一对应理解。不同的二级结构类

型或聚集体加上组成这一区域的氨基酸残基侧链

空间构象形成了有规律的三级结构类型——模体。

有序无规律结构加上组成这一区域的氨基酸残基

侧链空间构象形成蛋白质分子中无确定规律性的

三级结构类型，可称蛋白质分子无定型结构

区域。

4 模体与结构域的关系

蛋白质局部空间结构的描述中除了模体这一

结构功能单位外，还有一个空间结构功能单位概

念——结构域(domain)。结构域与模体之间的关系

又如何呢?
现行的教材普遍将结构域定义为：蛋白质三

级结构含有的多个分界明显、独立折叠、功能差

异的球形结构[1-6]。我们可以理解为蛋白质多肽链

某些区域的肽单元形成有规则的二级结构类型，

相邻的二级结构类型集装形成多个二级结构类型

复合体，加上组成这一区域的各氨基酸残基侧链

与肽单元相互影响，折叠成近似于球状结构的功

能单位。这提示模体和结构域可以等同也可以不

同。如果模体结构在蛋白质分子独立折叠为球形

结构功能单位，则可视之为结构域，这时一个模

体单位等同于一个结构域单位。如果几个模体单

位组成大的球形结构域，则可视模体为结构域的

一个组分单位，此时结构域由多个模体组成。可

见，结构域是由一个或多个模体组成的蛋白质局

部三级结构区域。将模体与结构域的关系类比于

二级结构类型与“超二级结构类型”的关系可更

好地让学生理解这两者的联系。我们也可以用这

一规律认识到结构域和蛋白质三级结构的区别，

即一个或多个结构域加上所有的无定形结构区域

就形成了完整的蛋白质三级结构。

5 总结

为了更好推进对蛋白质空间结构的理解和交

流，根据二级结构和三级结构定义上的差异，笔

者尝试将涉及到其中的空间结构概念做了一些粗

略的梳理，总结如下。

蛋白质二级结构是指组成一个蛋白质分子的

所有肽单元空间走向，不含氨基酸残基侧链空间

构象，而局部肽单元空间结构均属于二级结构类

A：锌指结构；B：亮氨酸拉链结构；C：碱性α-螺旋-β-环-α-螺旋结构；D：α-螺旋-β-转角-α-螺旋结构

图2 模体类型
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型(包括“超二级结构”)。
一个蛋白质完整的空间结构是其三级结构，

包括组成这个蛋白质所有肽单元和氨基酸残基侧

链的空间结构。模体或结构域则是由不同的二级

结构类型加上组成这一区域的氨基酸残基侧链的

空间结构折叠组成的功能单位，是有规律的三级

结构类型。蛋白质分子中可以由一个或多个模体

结构组成一个球形的结构域，而一个或多个结构

域加上所有的无定形结构区域则构成完整的蛋白

质三级结构。二级结构单位和三级结构单位间的

具体关系如图3。
进行这样的梳理不仅有助于避免教学中出现

的模糊区域导致学生理解这些概念的困难，而且

也有助于在蛋白质结构研究中促成准确统一规范

使用这些名词，为更好地进行教学以及学术交流

等提供一定帮助。
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