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Мочевина возникла абиогенно на определенном этапе органохимической 
эволюции и могла участвовать, взаимодействуя с биополимерами, в форми­
ровании предбиологических, а затем и биологических систем. Физико-хи­
мические свойства молекул мочевины допускают разные способы ее взаи­
модействия с белками (*,2). Мочевина является облигатным компонентом 
всех тканей животных, а также многих растений и микроорганизмов. Низ­
кие концентрации мочевины влияют на физико-химические свойства бел­
ков (3), на активность ферментов (4,5). Показан защитный эффект мо­
чевины при гииерокспи (6), гипотермии, ожоговом шоке (7), лучевом по­
ражении (R). Подавляющее большинство работ, характеризующих взаимо­
действие мочевины с биополимерами, проведено с высокими, денатурирую­
щими концентрациями мочевины. Однако комплексирование мочевины с 
белками значительно зависит от ее концентрации (9).

В связи с этим мы поставили своей целью исследовать в модельных си­
стемах характер комплексирования белков с мочевиной при ее физиологи­
ческих концентрациях. Исследовали связывание мочевины с 14 препарата­
ми кристаллических или лиофилизированных белков отечественного и за­
рубежного производства. О связывании мочевины судили по разнице в рав­
новесном ее распределении между внутренним и внешним объемами дек­
страновых гелей (Сефадекс Г-25 или Молселект Г-25, тонкие фракции) в 
присутствии и в отсутствие белка во внешнем объеме. Аналогичным мето­
дом исследовано связывание РНКазы с нуклеотидами (*°). Пробы содер­
жали 0,75 г декстранового геля, набухшего в 0,05 М фосфатном буфере 
pH 7. К ним прибавляли 1,5 мл буфера, содержавшего в опытных пробах 
0,5 или 1 цмол. белка и мочевину, в контроле — только мочевину. Средняя 
концентрация мочевины в пробах составляла 3,3 и мол. на 1 мл буфера. 
Для установления равновесия пробы инкубировали 60 мин. (время опреде­
лено экспериментально) при 20°, периодически встряхивая. Из части 
внешнего объема, полученного фильтрованием через стеклянный фильтр 
или осторожным отсасыванием надосадочной жидкости, белки осаждали 
10% ТХУ. В безбелковом центрифугате определяли содержание мочеви­
ны с диацетилмонооксимовым реактивом. Контрольные пробы обрабаты­
вали аналогично. Препараты белков контролировали также на содержание 
низомолекулярных веществ, мешающих определению мочевины. Учитывая 
возможность частичной адсорбции белков гелем, их концентрацию в сво­
бодном объеме определяли по у.-ф. поглощению при 280 мц.

Результаты представлены в табл. 1, из которой следует, что связываю­
щая способность белков, состоящих из одной полипептидной цепи (№№ 1— 
7), за исключением трипсина, приблизительно одинакова и лежит в пре­
делах 1,29—1,78 мол. мочевины на 1 моль белка. Следствием этого являет­
ся обратная зависимость между связывающей способностью и молекуляр­
ным весом белка при расчете в рмолях на 100 мг белка. Белки, обладаю­
щие четвертичной структурой (№№ 9—13), а также трипсин и химотрип­
син характеризуются более высокой способностью к комплексированию с 
мочевиной. Сравнение известных данных по аминокислотному составу
986



Связывание белков с мочевиной (0,05 М фосфатный буфер pH 7, 20°, 
инкубация 60 мин.)

Таблица 1

№ Белки

Связанная мочевина
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1 Цитохром С 1,29+0,07 10,4 8 Трипсин 3,0+0,21 12,6
2 РНКаза 1,26 + 0,05 9,2 9 'O'-Химотрипсин 2,28+0,15 9,58
3 Лизоцим 1,30+0,09 8,9 10 Каталаза 2,16+0,09 0,92
4 Пероксидаза 1,32+0,21 3,3 И 3-Амилаза 2,91+0,14 1,92
5 Овальбумин 1,78+0,09 3,8 12 Гемоглобин 2,06+0,11 3,02
6 Альбумин сыво- 1,45+0,07 2,23 13 Гексокиназа 4,1+0,37 4,1

7
ротки человека

Альбумин сыво­
ротки быка

1,50+0,09 2,25
14 Аргиназа 4,91 + 0,08 4,1

изученных препаратов белков не позволило отнести «центры связывания» 
мочевины к определенным аминокислотным остаткам. Представленные 
данные свидетельствуют об участии концов полипептидных цепей во взаи­
модействии с мочевиной. Один из концов, видимо карбоксильный, обла­
дает преимущественной способностью к ассоциации. Нецелочисленные 
значения молекулярных соотношений в комплексах могут быть след­
ствием наличия дополнительных «центров связывания» или некоторой 
деструкцией белков. Повышенная ассоциация эндопептидаз с мочевиной, 
очевидно, связана в случае трипсина с автолизом (и), а для а-химо- 
трипсина — со специфической деструкцией полипептидной цепи при его 
возникновении из неактивного предшественника.

Подтверждением предположения об участии концов полипептидных 
цепей в комплексировании с мочевиной служило нарастание связы­
вающей способности сывороточного альбумина при его обработке трип­
сином (8 цг на 1 мг субстрата). 20-минутная обработка увеличивала свя­
зывание на 35%, инкубация в течение 40 мин.— па 107%. В исследован­
ных белках с четвертичной структурой (№№ 9—13) связывающая спо­
собность, видимо, определяется ее особенностями, степенью доступности 
«центров связывания» для мочевины.

Существуют представления (2), что при денатурирующих концентра­
циях мочевина комплексируется посредством образования двух «поли- 
функциональных» водородных связей с пептидными группами белков 
Это подтверждает наше предположение, что при физиологических концен­
трациях наиболее вероятно комплексирование мочевины с концами по­
липептидных цепей, которые в нативных белках обладают дополнитель­
ными возможностями для образования водородных связей.
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