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  :پيشگفتار

 1حمد وسپاس معبود بنده نواز را كه اين توانائي به ما عطا فرمود تا بتوانيم كار قسمتي از درسنامه مقدمات علوم پايه                       
  .را كه مربوط به علم بيوشيمي است به پايان برسانيم

. د تلاشـي مهـيج اسـت      تهيه چاپ جديدي از يك عنوان نو با مطالب محدود كه مفاهيم اصولي بيوشيمي را در برگير                
اهميت علم بيوشيمي يا شيمي موجودات زنده براي درك واژه پزشكي و بيان سلامتي بر دانش پژوهان و دانـشمندان            

علم بيوشيمي پايه علوم ديگر منجمله باكتري شناسي، فيزيولوژي، آسيب شناسي، و حتـي جراحـي مـي                  . واضح است 

  .استبنابراين شناخت كافي اين دانش الزامي . باشد
 را مـي تـوان   ياز آن جمله دانشجويان. رضايت بخش بودن چاپ يك عنوان جديد درسي به افراد مختلف بستگي دارد  

نام برد كه جزوات اوليه و مطالب آموزنده آن را مورد استفاده قرار داده اند و نويسندگان از اين گروه به خـاطر نظـرات             
  . منجر شد كمال تشكر را دارنددرسنامه اساسي در اين  كه به تغييراتشانارزشمند، داوري و پيشنهادات

.  مـذكور دارنـد    مطالبدر پايان از كليه همكاران و دانشجويان عزيز تقاضامنديم كه هرگونه نظرات اصلاحي در مورد                
  .باشد كه به ياري خداوند در چاپ هاي بعدي مدنظر قرار گيرد. مراتب را به اطلاع گروه برساند

  

    

  دانشكده پزشكي گروه بيوشيمي  
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 اسامي مولفين به ترتيب حروف الفبا 

  

  

  سر كار خانم دكتر فريده اسفندي 

  جناب آقاي دكتر عبد الحسين باستاني 

  سر كار خانم دكتر نوشابه پژهان 

   جناب آقاي دكتر بهرام يغمائي
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  فصل اول
  بيوشيمي و پزشكي 
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  بيوشيمي و پزشكي 

   دانـشي اسـت كـه در مـورد مولكـول هـاي مختلـف موجـود در سـلول هـا و                        ) زيـست شـيمي      –شيمي حيـاتي    (  بيوشيمي   :تعريف  
بــه عبــارت ســاده تــر بيوشــيمي يعنــي درك و   .شيميايي كه در آنها صورت مي گيرد بحث مي كنداندامك هاي زنده و واكنش هاي 
  شناخت سلول در سطح مولكولي 

لوژي مولكولي و ژنتيك مولكولي را در بر مـي گيـرد هـدف              طبق تعاريف بيوشيمي محدوده ي گسترده اي از بيولوژي سلولي، سيتو            
  . بيوشيمي شرح و توصيف جزئيات مولكولي تمام فرآيندهاي شيميايي در سلولهاي زنده مي باشد

  
  اهميت بيوشمي در پزشكي 

زشي و تحقيقاتي خـود  دانشجويان پزشكي اگر اطلاعات جامع و كاملي در مورد بيوشيمي داشته باشند مي توانند در روند كارهاي آمو       
  . مسأله اصلي و مهم در زمينه بهداشت برسند2به 

  شناخت و نحوه حفظ سلامت فرد ) 1
  درك شيوه هاي موثر در درمان بيماريها) 2

  
  اساس سلامتي فرآيندهاي طبيعي بيوشيميايي است

حي، اجتماعي نه صرفاً نبود نقص و يا        احساس راحتي كامل بدني رو    :  در تعريف سلامتي مي گويد     (WHO) جهاني   ت سازمان بهداش  -
وضعيتي كه در آن تمام هزاران واكنش درون و برون سلول با سرعتي متناسب در              : ولي تعريف سلامتي فقط از جنبه بيوشيميايي      . بيماري

داشـت كـه حفـظ      بايـد در نظـر      . حال انجام باشند بطوري كه بهترين شرايط حيات را در وضعيت فيزيولوژيك براي جاندار فراهم كننـد                
بيـشتر  .سلامتي انسانها امري ساده نيست و نيازمند آگاهي كافي از اصول بيولوژيكي و حتي اصول روانشناختي و جامعه شناسي مي باشد                    

اعتقاد بر اين است كه بسياري از بيماري هـا بـه دنبـال اخـتلال در كـار                 : بيماري ها و به عبارتي تمام بيماري ها منشأ بيوشيميايي دارند          
  ولكول هاي زيستي به وجود مي آيند و تظاهري از اختلالات مولكول ها، واكنش ها و فرآيندهاي شيميايي هستندم

  :تمام عوامل زير با تأثير بر مكانيسمهاي گوناگون بيوشيميايي در سلول يا بدن مي توانند توليد بيماري نمايند
  ين ، پرتوهـا، تغييـرات ناگهـاني فـشار جـو، شـوك الكتريكـي                ، دماي بالا يـا پـاي      ) ضربات مكانيكي ( ومارت: عوامل فيزيكي  .1 

  ......و 
  ......تركيبات خاص سمي، داروها، آلاينده هاي محيطي و : عوامل شيميايي .2 
  ويروس ها، باكتري ها، قارچ ها، اشكال عالي تر انگل ها: عوامل بيولوژيك  .3 
  .....وم شدن  آنزيم هاي اكسيداتيو افت خونرساني، افت ظرفيت اكسيژن رساني خون، مسم: كمبود اكسيژن .4 
  مادرزادي ، مولكولي : اختلالات ژنتيكي  .5 
  كمبود ها و مازادها: اختلالات تغذيه اي  .6 
  كمبود ها و اضافات هورموني : اختلالات غدد درون ريز .7 
  ......بيماري هاي خود ايمني، آنافيلاكسي : واكنش هاي ايمني  .8 

  
 و سلسله مراتـب تكامـل مولكـولي در سـاختمان            شكيل مي دهد بنابراين شناخت سلول     را ت  واحد ساختماني سيستم هاي حياتي       :سلول

  .سلول از موضوعات اصلي مي باشند
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      سلول    
          
     اندامك هاي درشت،كلروپلاست،ميتوكندري،هسته  
          
    آنزيم هاي مركب، اندامك هاي كوچك مثل ريبوزوم  
          

  نوكلئيك اسيدها  پروتئين ها  دهاپلي ساكاري  ليپيدها
          

  مونونوكلئيدها  اسيدهاي آمينه  مونوساكاريدها  الكل و اسيدهاي چرب
          

  يل فسفاتمكربا   كتواسيدα  فسفوپيروات   مالونات،استات
         
    Co2    
    H2o     
      

N2 
   

                                                                                          
  عناصر

ع درشت مولكول اصلي در تمام سلول ها تقريباً به يك نسبت وجود دارند و هريك وظيفـه ي مشخـصي را در سـلول برعهـده                           انوا ههم
  .دارند

حصول بيان م. اسيدهاي نوكلئيك حامل اطلاعات توارثي در سلول ها بوده و نقش مهمي در حمل اين اطلاعات دارا مي باشد -
 . اطلاعات توارثي پروتئين ها مي باشند

  .پروتئين ها مولكول هايي هستند كه بيشتر نقش آنزيمي و هم چنين نقش ساختماني در سلول دارند
 .را داشته باشند) سلولز(و يا نقش ساختماني )  نشاسته–گليكوژن (مي توانند در سلول نقش ذخيره اي : پلي ساكاريدها -
 .خيره ي انرژي و در ساختار غشا كاربرد دارنددر ذ: ليپپيدها  -

اختلاف عمده بين اسيدهاي نوكلئيك و پروتئين ها از يك طرف و پلي ساكاريدها و ليپيدها ايـن اسـت كـه اسـيدهاي نوكلئيـك و                             
 4سيد نوكلئيك داراي هر مولكول ا. ت مي باشند  عامل اطلا زيرا از نظر ساختماني حا    . پروتئين ها درشت مولكولهاي آگاه كننده مي باشند       

  .نوع مونونوكلئوتيد است كه ترتيب قرار گرفتن آنها اطلاعات توارثي را بيان مي نمايد
  . نوع اسيد آمينه مي باشند كه ترتيب قرار گرفتن آنها خود بيان اطلاعات توارثي است20مولكولهاي پروتئيني داراي  -
 . نمي باشند زيرا ساختمان آنها درجانداران مختلف يكسان استپلي ساكاريدهاوليپيدها از درشت مولكولهاي آگاه كننده -

  
   دسته 2عناصر سازنده بدن موجودات زنده از نظر تعداد به 

1- micro element   
2- macro elementتقسيم مي شوند  .  

  :وه زير قرار دارندر گ3از طرف ديگري عناصر در يكي از  -
  )سازنده (اني معناصر ساخت )1
  يونها  )2
  ر و كمياب عناصر ناد )3

وزن بيشتر سلول ها را تشكيل مي دهـد در  % 99 مي باشد كه تقريباً     (N-C-O-H) عنصر اصلي ،     4شامل   : عناصر ساختماني ) 1
انتخاب اين عناصر به عنوان عناصر سازنده احتمـالاً بـه           .  مي باشد  (Na-A1-Si-O): صورتيكه فراوانترين عناصر در روي كره زمين        

عناصر قادر مي باشند به بهترين وجه با يكديگر تركيب شده و تركيبات پايداري را براي به وجود آوردن پديده ي                     اين دليل است كه اين      
  .حيات، فراهم سازند

  .....سديم ، كلر، پتاسيم و :  شامل كاتيونها و آنيونها مثل:يونها) 2
  ...... شامل آهن، مس، كبالت، روي، كرم، موليبدن، منگنز و :عناصر كمياب ) 3
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  فصل دوم
  آب و پتانسيل هيدروژن
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  آب و پتانسيل هيدروژن

خواص فيزيكي منحصر به فرد آن از جمله قابليت حل كردن گستره ي وسيعي  از مولكول                 . آب جزء شيميايي اصلي موجودات زنده است      
ــاد پ    ــتثنايي آن در ايج ــت اس ــي و ظرفي ــاختار دوقطب ــدني ، ناشــي از س ــي و مع ــت  هــاي آل ــين طــور ثاب ــدروژني و هم ــدهاي هي   يون

نحوه ي تعامل آب با هر بيومولكول بر ساختار هركدام از آنها تاثير مي گـذارد آب يـك نوكلئوفيـل بـسيار                       . دي الكتريك بالاي آن است    
نهـاي  آب تمايـل مختـصري دارد كـه بـه يو          . عالي است كه در بسياري از واكنش هاي متابوليك نقـش واكنـشگر يـا محـصول را دارد                  

  .هيدروكسيد پروتن تفكيك شود
 مايع PH بيان مي كنند در حالت طبيعي بيكربنات ها و ساير بافرها PHاسيد تيه ي محلول هاي آلي را عموماً با مقياس لگاريتمي   

رياني و  خـون ش ـ PHبراي تاييد اختلالات تعـادل اسـيد و بـاز از سـنجش        .  نگه مي دارند   45/7 تا   35/7خارج سلولي را در محدوده ي       
CO2خون وريدي استفاده مي كنند  .  

و درون رگ   ) وزن بـدن    % 15حدود  (و فضاي بين سلولي     ) وزن بدن % 40حدود  (آب بدن در سه محيط متمايز فضاي درون سلولي            
  .وجود دارد) وزن بدن % 5حدود (ها و آب پلاسمايي 

  
  مولكولهاي آب ، پيوند هيدروژني مي سازند

  ) 1شكل ( مولكول مجاور دارد 4 پيوند هيدروژني با 4 تشكيل هرمولكول آب تمايل به  
  

  
  

 
 
 
 
 

 مولكول آب به يك مولكـول مركـز ي آب بـا             4اتصال  : راست  ). خط چينها (به هم پيوستن دو ملكولهاي دوقطبي آب با پيوند هيدروژني           : چپ: 1شكل  
  .لت مايع اب استاين همان ساختمان معمول يخ، و به درجات كمتر ، حا. پيوند هيدروژني 

  
  

و در  ) الـف -2شـكل . ( در روي يك امتداد با اتم اكسيژن پذيرنده باشد قدرت پيوند هيدروژني ماكزيمم اسـت                 (O-H-)وقتي كه پيوند    
و البته پيوند هيدروژني بسيار ضعيف تر از پيونـد كووالانـسي   )  ب -2شكل  (صورتيكه در يك امتداد نباشند پيوند هيدروژني ضعيف است          

  .اشدمي ب
  

  
  
  
  
  

   پيوندهاي هيدروژني ضعيف و قوي-2شكل 
  

اما هنگاميكه تعداد نسبتاً زيادي پيوند هيدروژني بين دو مولكول ايجاد شود انرژي لازم براي جدا ساختن مولكولها از هم بسيار زيـاد              
  .است
در خود حل كنند كه داراي گروه هـاي فعـال           پيوندهاي هيدروژني به مولكول هاي آب اجازه مي دهد تا بسياري از بيومولكول ها را                  

  .شده كيت كننده در پيوندهيدروژني هستند
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الكل ها و . اتم هاي اكسيژن آلدئيدها ، كتونها و آميدها، جفت الكترونهايي دارند كه مي توانند نقش پذيرنده ي هيدروژن را ايفا كنند           
  )3شكل ( هيدروژن بي حفاظ را براي ايجاد پيوند هيدروژني ايفا كنند آمين ها ، هم مي توانند نقش پذيرنده و هم نقش دهنده ي اتم

  
در اينجا پيوندهاي هيدروژني ايجاد شده بين الكـل و آب، بـين دو ملكـول     . ساير گروههاي قطبي هم در پيوندهاي هيدروژني شركت مي كنند         : 3شكل  

  .تيد مجاور ديده مي شوداتانول، و بين اكسيژن كربنيل پپتيد و هيدروژن واقع بر نيتروژن پپ
  

  
اجسامي كه تواماً داراي عوامل قطبي و هيدروفوب قوي هستند، آمفي پاتيك نام دارد و اغلب اين اجـسام ماننـد اسـيدهاي چـرب و                           

  .ليپيدهاي قطبي نيل به تشكيل مسيل دارند
  

PH لگاريتم منفي غلظت يون هيدروژن است   
 . به كاربرد و به صورت لگاريتم منفي يون هيدروژن تعريف كرد1909 را در سال PHنخستين بار سورننس اصطلاح   

PH=-log[H+]   
  . اين تعريف اگر چه كاملاً دقيق نيست ولي براي اكثر مقاصد بيوشيميايي كافي است

  . است+H نمايانگر غلظت كم PH و مقادير زياد +H نمايانگر غلظت زياد PHمقادير كم 
  دها دهنده ي پروتن و بازها گيرنده پروتن هستنداسي)  لوري-طبق نظريه برونستد(

POH = -log [OH} 
[H+][OH-]=10-14 
PH+POH=14 

+ يا   HAمثل  (شكل پروتن دار هر اسيد        
3RNH (           را اسيد مي ناميم و شكل بي پروتن آن مثل)A-    يـا RNH2 (     ،را بـاز مـزدوج
  .تعريف كردهمچنين مي توان ، باز يا اسيد مزدوح آنرا نيز 

   هسلباخ رفتار اسيدهاي ضعيف و بافرها را مشخص مي كند–معادله هندرسن 
   هاسلباخ چنين به دست مي آيد –معادله هندرسون 

  :  به ترتيب زير يونيزه مي شودHAاسيد ضعيف 
  HA  H++A- 

  .ثابت تعادل اين تفكيك را اين گونه مي نويسند

][
]][[

HA
AHka

−+

=  
  :و داريم   

[A-][H+]=ka[HA]  
  : داريم [-A]با تقسيم دو طرف ، بر 

][
][

][ −
+ =

A
HAK

H a  
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  :در طرفين لگاريتم مي گيريم

][
][loglog)

][
][log(]log[ −−

+ +==
A
HAKa

A
HAKaH  

  :ضرب مي كنيم) -1(طرفين را در

][
][loglog]log[ −

+ −−=−
A
HAKaH  

][
][log −−=

A
HAPKaPH  

  .با معكوس كردن عبارت آخر، علامت منفي هم مثبت مي شود

][
][log

HA
APKaPH

−

+=  

  .معادله هندرسون هسلباخ قدرت زيادي در پيشگويي تعادل هاي پروتوني دارد سه حالت زير را در نظر مي گيريم
  :  در اين شرايط با توجه به معادله ي بالا داريم [-A]=[HA]در صورتكيه نيمي از اسيد خنثي شود داريم) 1

PH=PKa                                                                                                                                                             
  .  در صورتيكه غلظت اسيد بيش از باز كونژوگه باشد) 2 

  -PH=PK⇒[-A]<[HA]عدد
  . اسيد كمتر از باز كونژوگه باشداگر غلظت) 3

  +PH=PK⇒[-A]>[HA]عدد

= 100مثلاً  اگر 
][
][

HA
A−

   باشد داريم 
PH=PKa+2  

 =1/0ودرصورتيكه  
][
][

HA
A−

  داريم  

1log −=+ PKaPKa 0/1  

اگر معادله را در چند نسبت         
][
][

HA
A−

 را روي منحني مشخص PH بررسي كنيم و مقادير محاسبه شده ي 10-3 تا 103در حد فاصل    
  )4شكل (نماييم ، منحني تيتراسيون يك اسيد ضعيف را به دست خواهيم آورد 

  

  
  . استPK = 0/5نقطه وسط منحني نمايانگر  . HAمنحني تيتراسيون اسيدي از نوع : 4شكل 
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   كند را بافر ميPHمحلول اسيدهاي ضعيف و نمك آن تغييرات 
محلول بازها يا اسيدهاي ضعيف و مزدوج آنها خاصيت بافري دارد يعني پس از افزودن اسيد يا باز قوي به محلول، توان بيشتري در                          

 دارد، از آنجا كه بسياري از واكنش هاي متابوليك با آزاد سازي يا برداشت پروتون همراهند اكثر واكنش هـاي داخـل                 PHمقابله با تغيير  
  .مي شوندسلولي بافر 

.  توليد مي كند كه ايندريد اسيد كربنيك است و در صورت بافر نشدن باعث اسيدوز شـديد خواهـد شـد                     CO2متابوليسم اكسيداتيو،     
 مستلزم به كارگيري بافرهاي فسفات، بيكربنات و پروتئين هاست كه پروتن ها را مي پذيرند يا آزاد مي كنند تا با تغييـر                        PHحفظ ثبات   

PHند مقابله كن.  
  . سنج مي توان ديد كه يك اسيد يا باز ضعيف در حال تيتراسيون باشدPHنكته ي آخر اينكه بافر شدن را زماني با   
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  فصل سوم
  اسيدهاي آمينه
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  اسيدهاي آمينه 

در آلفـا آمينـو اسـيدها روي كـربن آلفـا      . سيدها طبقه بندي مـي شـوند  اسيدهاي آمينه به دو دسته آلفا آمينو اسيدها و غير آلفا آمينوا          
 وجود دارد و  (R )يك عامل كربوكسيل و يك عامل آميني، يك اتم هيدروژن و يك ريشه جانبي ) دومين كربن از قسمت كربوكسيل(

  .ساختمان آن بصورت زير نوشته مي شود
  

  
  

آمين روي كربن آلفا وجود ندارد و روي كربنهاي ديگر قرار دارد به عنـوان مثـال بتـا                 در اسيدهاي آمينه غير آلفا، عامل       در صورتيكه     
 . آمينو اسيد بصورت  زير  مي باشد

  
  

 
 
 
  

  .آلفا آمينو اسيدها واحد ساختاري پروتئين ها مي باشند
  

  طبقه بندي اسيدهاي آمينه 
  : د به طرق مختلف انجام گرفته استطبقه بندي اسيدهاي آمينه آلفا كه در سنتز پروتئين ها دخالت دارن

اسيدهاي آمينه از نظر غذائي به سه دسته ضروري، نيمه ضروري و غير ضروري طبقه بنـدي شـده انـد كـه در                        :  بر مبناي تغذيه   -1
  .مباحث بعدي بيان خواهند شد

  ).جدول زير( مي شونداز نظر حلاليت اسيدهاي آمينه به دو دسته قطبي و غير قطبي طبقه بندي:  بر مبناي حلاليت -2
  

  
  
  . دسته تقسيم بندي مي شوند8اسيدهاي آمينه را از نظر گروههاي جانبي به  : ( R ) بر مبناي گروه جانبي -3

 ايزولوسـين  – والين به سه اسيدهاي آمينه لوسين - ايزولوسين- لوسين– آلانين -گلايسين:  اسيدهاي آمينه آليفاتيك –الف  
  .اخه دار نيز مي گويندو والين اسيدهاي آمينه ش
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ماننـد سـرين و تـره    .  خود داراي عامل هيدروكسيل مي باشند   Rاين اسيدهاي آمينه در گروه      :  اسيدهاي آمينه الكل دار    –ب  
  اونين

   سيستئين و سيستين –متيونين :  اسيدهاي آمينه گوگرد دار–ج 
  اسيد گلوتاميك و اسيد آسپارتيك :  اسيدهاي آمينه اسيدي–د 

   آرژنين – ليزين –هستيدين : يدهاي آمينه بازي  اس-هـ 
  گلوتامين و آسپارژين:  اسيدهاي آمينه آميدي -و
   تيروزين –فنيل آلانين :  اسيدهاي آمينه حلقوي –ز 
  تريبپتوفان :  اسيدهاي آمينه ناجور حلقه –ح 
  پرولين و هيدروكسي پرولين :  ايمينو اسيدها –ط 

  
  .ينه را بهمراه مخفف هاي سه حرفي و يك حرفي نشان مي دهدجدول زير ساختمان اسيدهاي آم
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  خاصيت نوري اسيدهاي آمينه 
در مقايـسه بـا ملكـول گلـسيرآلدئيد در          . بر مسير نور پلاريزه موثرنـد     . تمامي اسيدهاي آمينه بجز گلايسين كه كربن نامتقارن ندارد          
 و اگر در طرف چپ باشد، آنـرا         D(Dextrogree) روي كربن نامتقارن در طرف راست ملكول  باشد، آنرا نوع             NH2تيكه عامل   صور

(Levogyre)Lدر زير ساختمان .  مي نامندD و Lآلانين نشان داده شده است .  
  

  
  

يزه را به سمت راست منحرف نمايد راست گـردان  اگر نورپلار .  محلول اسيدهاي آمينه به همين علت باعث انحراف نورپلاريزه مي شوند          
  . نشان داده مي شوند(-) و (+)و اگر آنرا به سمت چپ متمايل كند چپ گردان ناميده مي شوند كه بترتيب با علامت 

ان قـادر   حيوانات عالي  و انس    .  هستند D آلفا آمينو اسيدها ساخته مي شوند در صورتيكه قندها ي طبيعي از سري               -Lپروتئين ها از      
علاوه بر اين آلفـا آمينـو اسـيدها ،          .  اسيد آمينه استاندارد كد ژنتيكي دارند      20اين  .  آلفا آمينو اسيد نمي باشند     -L نوع   20به سنتز تمامي    

 ،اسيدهاي آمينه آلفا ديگري هستند كه در سنتز پروتئين شركت نمي كنند ولي اعمال ديگـري را انجـام مـي دهنـد ماننـد اورنـي تـين                            
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هيدروكسي ليزين و هيدروكسي پرولين در ساختمان كلاژن، تيـروزين          . لين و اسيد آرژينوسوكسينات كه در سنتز اوره دخالت دارند         سيترو
  .در ساخت هورمونهاي تيروئيدي و گلوتامات در ساخت ميانجي عصبي شركت دارند

  :  آمينو اسيدها كه در طبيعت يافت مي شوند عبارتند از– Dبرخي از 
D-سرين و  Dآسپارتات در بافت مغز   
D آلائين و D گلوتامات در ديواره باكتري هاي گرم مثبت   
  

  خاصيت آمفوتري اسيدهاي آمينه
اسيدهاي آمينه داراي دو عامل قابل يونيزه شدن مي باشند عامل كربوكسيل كه به اسيد آمينه خاصيت اسيدي و عامل آميني كه به                         

بـار الكتريكـي اسـيد آمينـه در       .  اين دو عامل اسيدي و آميني اسيد آمينه خاصيت آمفوتري دارد           بدليل وجود . آن خاصيت قليائي مي دهد    
  .محيط هاي مختلف متفاوت است
  در محيط خنثي بصورت دوقطبي 

  
   بصورت مثبت PH<3 در محيط اسيدي 

  
  

  . بصورت منفي وجود دارندPH>9و نهايتاً در محيط بازي 
  

PHايزوالكتريك   
  PH    كه در آن مجموع بارهاي الكتريكي اسيد آمينه صفر است يعني اينكه عوامل اسيدي و بازي كاملاً تجزيه شده انـد و              ايي است

  .هيچگونه باري وجود ندارد يعني ملكول در ميدان منحرف نمي شود
  

   منطقه ايزوالكتريك بوسيله منحني تيتراسيونPHاندازه گيري 
 محلـول را انـدازه گرفتـه و         PH نرمال اضافه نمائيم و در زمانهاي معـين          1/0 محلول سود    اگر به محلول اسيد آمينه قطره قطره از         

 را بر حسب مقدار سود مصرفي رسم نمائيم آزمايش را تكرار نموده و اين بار بجاي افزودن سود بـه محلـول اسـيد                         PHمنحني تغييرات   
  .واهد شد نرمال مي افزائيم منحني بصورت زير خ1/0آمينه ، اسيد كلرنيدريك 

  
  

  
  
  

                    
  منحني تيتراسيون اسيدهاي آمينه            
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نقطه تغيير جهت در هر منحني را نقطـه         . هر قسمت از منحني فق شامل دو انحناء يكي بطرف پائين و ديگري بطرف بالا مي باشد                  
 ضعيف يونيزه شده انـد بنـابراين در مـورد اسيدضـعيف خـواهيم               عطف مي نامند كه در اين نقطه مطابق فرمول، پنحاه درصد اسيد يا باز             

  :داشت
  

][
]][[

RCOOH
HORCOKCOOH

+
−

=  
  

   بهمين صورت در مورد باز ضعيف خواهيم داشتKCOOH=[H+] و يا PKCOOH=PH: و از آنجا
  

][
]][2[

3
2 +

+

=
RNH

HRNHK NH  

   KNH2=[H+] و يا PKNH2=PHو از آنجا 
  

   برابر است با (PHI) نقطه ايزوالكتريك PHبنابراين 

2
21 PKPK

PI
+

=  
.  نقطه ايزوالكتريك متفاوت است PH آنها قابليت يونيزه شدن را دارند محاسبه Rشايان ذكر است درخصوص اسيدهاي آمينه كه گروه 

  .در زير تعادلات و منحني تيتراسيون يك اسيد آمينه دي اسيد و يك اسيد آمينه دي آمين بيان شده است
  

  اسيون اسيد آمينه اسيديتيتر
به عنوان مثال اسيد سيتوماليك داراي دو عامل اسيدي و يك عامل آميني است اگر اسيد سيتوماليك رادر محيط كاملاً اسيدي يا باز   

   و نهايتــاً عامــل آمينــي پروتــون خــودرا از دســت  Rتيتــر نمــائيم ابتــدا عامــل آلفــا كربوكــسيل و ســپس عامــل كربوكــسيلي گــروه  
و بترتيب از حالت كاتيوني به حالت خنثي و سپس بصورت اسيد آمينه با يك بار منفي ونهايتاً بصورت دوبار منفي در آورده مـي                         مي دهد   

  .تعادلات زير نمايانگر اين موضوع است. شود
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  : مي باشد در نتيجه داريم PK و PK1 چون اين مكان بين دو (Pi)براي محاسبه نقطه ايزوالكتريك 
  

2
21 PKPK

PI
+

=  
  

    
  

= 3.22 
  
  

  تيتراسيون اسيد آمنيه قليائي 
اگر ايـن اسـيد آمينـه را در محـيط     . هيستيدين يك اسيد آمينه قليائي است يعني داراي دو بازي آميني ويك گروه كربوكسيل است             

در مرحله بعدي داراي بار خنثي و نهايتاً بصورت اسيدي با باز تيتر نمائيم ابتدا اسيد آمينه داراي دو بار مثبت سپس داراي يك بار مثبت و         
  .يك بار منفي در مي آيد

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

   مي باشد در نتيجه داريم PK2 و PKبراي محاسبه نقطه ايزوالكتريك چون اين مكان دو نقطه بين 

2
3PKPK

P R
I

+
=  

2
17.96.6 +

=  

58.7=  
  
  
  
  
  

2
25.419.2 +

=
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  فصل چهارم
  و عملكرد آنها ساختمان پروتئينها
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  ساختار پروتئينها

  اهداف 
  .هدف اصلي از بررسي شيمي پروتئينها تطبيق اعمال فيزيولوژيكي آنها باساختار شيميايي آنها مي باشد

  تقسيم بندي انواع پروتئينها  -1
 شناخت ساختمان پروتئينها و اهميت آن در نوع كار پروتئينها  -2
  اخت ساختمان طبيعي ميوگلوبين و هموگلوبين و اتصال برگشت پذير آنها با اكسيژن شن -3

  
  تعريف پروتئين 

 50%بـيش از    . از تكرار واحدهاي اسيدهاي آمينه تشكيل شده انـد        .  الي چند ميليون دالتون مي باشند      5000ملكولهاي بزرگ با وزن     
بـراي  . افت مي شوند و نقش اساسـي در سـاختمان و كـاركرد سـلولي دارنـد                در كليه سلولها ي   و  وزن خشك سلولها را تشكيل مي دهند        

  :شناخت بهتر پروتئينها آنها را به روشهاي متفاوتي تقسيم بندي كرده اند
  
   پروتئين ساده و پروتئين مركب -1

به ساختمان پـروتئين آنهـا       فقط از تركيب اسيدهاي آمينه حاصل شده اند و عمل فيزيولوژيكي آنها وابسته               : پروتئينهاي ساده  –الف  
  .است مانند آلبومين 

  ..  علاوه بر قسمت پروتئيني داراي يك قسمت غير پروتئيني هم هستند مانند كربو هيدرات، ليپيد و : پروتئينهاي مركب –ب 
 برحـسب قـسمت     پروتئينهاي مركب را مي شـود     . براي انجام اعمال فيزيولوژي هر دو قسمت پروتئيني و غير پروتئيني لازم هستند              

  :غير پروتئيني آنها به چند گروه تقسيم كرد
   از اتصال كووالانسي كربوهيدرات با زنجيره پلي پپتيدي بدست مي آيند مانند :گليكوپروتئينها -

   TSH(Thyroid-Stimulating hormone)هورمون           
 :كيل مي دهند مانند دسته وسيعي از پروتئينها هستند كه با ليپيدها كمپلكس تش: ليپوپروتئينها  -

            Low density lipoprotein   
 پروتئينهائي هستند كه داراي يك نوع رنگدانه مي باشند مانند هموگلوبين، سيتوكرومها: كروموپروتئينها  -
 :علاوه بر قسمت پروتئيني داراي يك يا چند فلز هستند مانند: متالوپروتئينها  -

 )محتوي روي (كربوكسي پپتيداز ) محتوي مس و آهن(يداز سيتوكرم اكس) محتوي آهن ( فريتين       
 :  داراي اسيد فسفوريك و پروتئين هستند مانند:فسفو پروتئينها  -

 كازئين شير      
 : داراي دو قسمت پروتئيني و نوكلئيك اسيد هستند مانند:نوكلئو پروتئينها  -

 .تشكيل شده اند) هيستونها(ئيك و پروتئينهاي قليائي نوكلئو پروتئينهاي موجود دركروماتين هسته سلول كه از اسيد نوكل  
  
   تقسيم بندي پروتئينها براساس نقش فيزيولوژيكي -2

  گروهي از پروتئينها هستند كه واكنشهاي بيولوژيكي را انجام مي دهند و بعلت ويژگي فوق العاده و قدرت كاتـاليزري                      : آنزيمها   -
  .....كاتالاز، دهيدروژناز ، : مانند . خته شده اندكه دارند جزء مهمترين ملكولهاي حياتي شنا

نقـل و انتقـال     (هموگلـوبين   : مانند  .  پروتئينهائي هستند كه در نقل و انتقال مواد در خون نقش اساسي دارند             : پروتئينهاي ناقل  -
  )نقل و انتقال آهن(اكسيژن ، ترانسفرين 

بسياري از هورمونها داراي ساختار پپتيدي و پروتئين       . لها حمل مي كنند   مواد شيميايي هستند كه اطلاعات را بين سلو       :  هورمونها -
  انسولين ، گلوكاگون : هستند مانند

-α:  اين پروتئينها ساختار سلول را بوجود مي آورند و شبيه مصالح ساختماني عمـل مـي كننـد ماننـد                    : پروتئينهاي ساختاري  -
   السيتن -ژن كلا-كراتين 
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ايمينوگلوبولينهـا، فاكتورهـاي انعقـادي      : ع در برابر پروتئينهاي خارجي و غيرفعـال كـردن آنهـا ماننـد              دفا : پروتئينهاي دفاعي    -
  )جلوگيري از خونريزي از عروق صدمه ديده (

ميوزين و اكتين كه در سيستم انقباض :  در سيستمهاي قابل انقباض و متحرك بكار برده مي شوند مانند:پروتئينهاي انقباضي -
  .خطط كاربرد دارندماهيچه هاي م

   مانند فريتين ذخيره آهن: پروتئينهاي ذخيره اي -
   تقسيم بندي پروتئينها بر حسب ساختار آنها-3

واقعاً شگفت انگيز است كه تمام پروتئينها با طيف وسيع فعاليت . مهمترين راه تقسيم بندي پروتئينها برحسب ساختمان آنها مي باشد      
اگر پروتئيني رابـصورت يـك زنجيـره پلـي پپتيـدي كـه داراي نظـم و ترتيـب             . سيد آمينه ساخته شده اند    بيولوژيكي فقط از بيست نوع ا     

در حقيقت فعاليت حيـاتي يـك پـروتئين وابـسته بـه سـاختمان               . بخصوصي نيست در نظر بگيريم فاقد هر گونه فعاليت بيولوژيكي است          
  .اص اسيدهاي آمينه در زنجيره پلي پپتيدي ديكته مي گرددفضائي آن است، و اين شكل فضائي به نوبه خود بوسيله توالي خ

  
  تقسيم بندي پروتئينها برحسب ساختار 

   ساختمان چهارم -د        ساختمان سوم –ج         ساختمان دوم –ب      ساختمان اول –الف 
  

  ساختمان اول 
   ) :1شكل .(  پپتيد نشان مي دهدساختمان اول، نوع اسيد آمينه و ترتيب قرار گرفتن آنها را در يك رشته پلي  

  
  ساختمان دوم 

 آلفا و   αمارپيچ  ) = α-helics(ساختمان دوم مربوط مي شود به ساختمان سه بعدي منظم يك قطعه پلي پپتيد مانند آلفاهيليكس                   
  .1 شكل.   كه داراي ساختمان منظم بوده و توسط باندهاي هيدروژني استحكام پيدا ميكنند(β-sheets)صفحات بتا 

  ساختمان سوم 
و قسمتهاي نامنظم بوده و كروي مـي        ) يك يا هر دو     (هيليكس، صفحات بتا    -αكل ساختمان سه بعدي يك پروتئين را كه شامل            

    .1شكل . باشد را ساختمان سوم گويند
  

  ساختمان چهارم
جيره ها بصورت باندهاي غير كووالان مي باشد  ارتباط اين زن.مربوط مي شود به پروتئينهائي كه بيش از يك زنجيره پلي پپتيد دارند  

  .1شكل 

  
  ساختمان اول        ساختمان دوم                          ساختمان سوم                              ساختمان چهارم              : 1شكل           
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  ساختمان اول پروتئينها

تيدي بين دو اسيد آمينه ، مي تواند داراي باند دي سولفيدي هم باشد كـه بـين دو اسـيد                     در ساختمان اول پروتئينها علاوه بر باند پپ         
   )2شكل .  ( در واقع ساختار اول پروتئين داراي باندهاي كووالانسي است . آمينه سيستئين تشكيل مي گردد

 
  

A :باند پپتيدي  
  
  
  
  
  
B = باندي دي سولفيدي  

  
  

   
تئينها داراي ساختار سه بعدي مشخص و منظم هستند و اگر اين ساختمان بهم بخورد و بـصورت يـك                    همانطور كه قبلاً اشاره شد ، پرو      

  .پروتئين بدون نظم و ترتيب درآيد فاقد فعاليت زيستي خواهد بود
  : د ازعواملي كه باعث اين نظم و ترتيب شده و اجازه نمي دهند كه پروتئين هر شكلي را كه مي خواهد در فضا داشته باشد عبارتن  

  نسبت به اكسيژن گروه كربونيـل بـه شـكل تـرانس اسـت              -N-H–باند پپتيدي يك گروه مسطح و محكم است و هميشه            .1
  ):A 2شكل( 

   ) B 2شكل ( و  ) C2 شكل . ( باند پپتيدي داراي خاصيت باند دو گانه بوده و حول محور اين پيوند چرخش آزاد وجود ندارد .2
  
  
   

 

 
  
  

A                                     B                                       C                
   

 A: 2شكل 
A = اكسيژن گروه كربنيل نسبت بهH گروه N-H بحالت ترانس است .  
B = حول باند دوگانه چرخش وجود ندارد.  
C = باند پپتيدي تا حدودي خاصيت باند دوگانه را دارد .  
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ــكل   ــور     :B 2ش ــول مح ــرخش ط ــاي  (C-N) و (C-C) چ ــدوديت زواي      و مح
  چرخش بعلت تصادم فضائي  بنابراين هر ساختاري امكان پذير نخواهد بود 

  
  
  
  
  
  
   ) :3شكل (و دو كربن آلفا در دو طرف باند پپتيدي همگي در يك صفحه قرار دارند    - C – N – اتمهاي باند پپتيدي -3
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   ) 3شكل ( 

 و  ψ را   (C-C)زاويـه   . در طرفين گروه پپتيدي داراي پيوند يگانه هستند و مي توانند چـرخش داشـته باشـند                ) α(آلفا   دو اتم كربن     -4
اگر چه حول اين دو محور چرخش وجود دارد ، ولي بخاطر ساختار زنجيره پلـي پپتيـدي و امكـان                     .  نشان مي دهند   Φ را با    C-Nزاويه  

   )B   2شكل . ( قرات يك پلي پپتيد اجازه هر شكل يا ساختاري را نخواهد داشتبرخورد فضائي اتمهاي تشكيل دهنده ستون ف
  

  ساختمان دوم 
همانطور كه اشاره شد، ساختمان دوم مربوط به يك قطعه منظم و مـشخص پلـي پپتيـدي در فـضا مـي شـود و ايـن اشـكال مـي                            

  .باشند βصفحات بتا يا ) مارپيچ آلفا ( هيليكس - αتوانندبصورت 
  

  ) هيليكس-α( ن مارپيچ آلفا ساختما
 αدر سـاختمان    . چنانچه كه يك زنجيره پلي پپتيدي حول يك محور فرضي چرخش نمايد ساختمان مارپيچ آلفا را بوجود مـي آورد                     

   چهارمين اسيد آمينه پيوند هيدروژني برقرار ميگردد و سبب ايجاد استحكام N-H   از يك اسيد آمينه با -O -Cهيليكس بين گروه  
تمام زوايا و فواصل    . در اين شكل مرتب و منظم       .  اسيدهاي آمينه به طرف خارج و حول محور قرار مي گيرند           Rگروههاي  . آن مي شود  

   ).4شكل . ( بين اسيدهاي آمينه ، ارتفاع هر دور مارپيچ و غيره كاملاً مشخص و معين هستند
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  )مارپيچ آلفا(ساختار آلفار هيليكس  : 4 شكل

  
 – پشم -اما بمقدار فراوان در پروتئينهاي رشته اي يافت مي شوند مانند مو.  آلفا مي تواند يك قسمت از يك پروتئين كروي باشد مارپيچ

  .ناخن شاخ و سم حيوانات، لاك لاك پشت
وتوفيبريل تشكيل شده   ساختمان مو و پشم از كلافهاي ميكروفيبريل بوجود آمده اند و هر ميكروفيبريل از مجموعه باريكتر بنام پر                 : مثال

   ) 5شكل . ( ساخته شده است)  هيليكس-αاست و بالاخره هر پروتو فيبريل از تعدادي رشته هاي مار پيچ آلفاي 
  
  

  
  αمارپيچ     پروتوفيبريل    ميكروفيبريل        

  
   ساختمان مو : 5شكل 
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   (β-sheets)صفحات بتا 
طول آن حدود دو برابر طول اوليه اش مي شود كه تقريباً ما را بـه  . كشيده شود  يا بطور فيزيكي   و را حرارت دهيم -αاگر مارپيچ       

 بيشتر در ساختمان پروتئينهاي رشـته       βرشته هاي   ). مانند آنستكه فنري را تا آنجا كه امكان دارد كش مي آوريم           . (  مي رساند  βساختار  
در صفحات چين دار بتـا رشـته هـاي       . ينهاي كروي هم يافت مي شوند     البته در ساختمان پروتئ   . اي مانند ابريشم، تارعنكبوت وجود دارند     

  از پلي پپتيد موازي N-H- با هيدروژن  C = O –بين اكسيژن . پلي پپتيدي بموازي يكديگر و هم جهت يا غير هم جهت قرار دارند
 زنجيره هستند در صفحات چين دار بتا  هيليكس كه باندهاي هيدروژني درون يك  αبنابراين برعكس   . آن باند هيدروژني ايجاد مي شود     

  .  اسيدهاي آمينه هم در بالا و پـائين سـطح صـفحات چـين دار قـرار دارنـد                   Rگروههاي  . باند هيدروژني بين دو رشته پلي پپتيدي است       
   ):A – B   6شكل ( 

  
  
  

 باند هيدروژني بين دو رشته پلي A :   6  شكل 
  پپتيد

  
  
  

   
  

  
  
  

  
  
  

 اسيدهاي آمينه Rگروههاي : B   6 شكل
در بالا و پايين سطح صفحات چين دار 

  .قرار دارند
  
  
  
  

  ساختمان سوم 

  همانطور كه قبلاً اشاره شد، ساختمان سوم، شكل فضائي كامل يك زنجيـره پلـي پپتيـدي اسـت كـه مـي توانـد شـامل سـاختمان                  
  . وط به پروتئينهاي كروي مي شودساختمان سوم بيشتر مرب. و يا قسمتهاي نامنظم باشد) يا هر دو ( α  ،βمنظم 

ممكن اسـت   .  را بخود بگيرند   αدريك رشته پلي پپتيدي رديف اسيدهاي آمينه مي توانند بترتيبي قرار گرفته باشند كه شكل منظم                   
  مـش   هماهنگي ندارند وجـود داشـه باشـد كـه باعـث خ             αدر ادامه زنجيره  اسيدهاي آمينه اي مانند پرولين ياگليسن كه با شكل منظم             

در .  را بوجـود آورنـد    αدوباره ممكن است چند اسيد آمينه طوري پشت هم قرار بگيرند كه يك قطعه مـنظم ديگـر                   . پلي پپتيد مي شوند   
خمش بتا زنجيره پلي پپتيدي جهت خود را تغيير مي دهد و باعث تشكيل صفحات بتا را در درون يك زنجيره پلـي پپتيـدي ميـسر مـي                

  .7سازد شكل 
 اسيدهاي آمينه موجود در زنجيره شده R ها در قسمت هاي مختلف زنجيره پلي پپتيدي باعث نزديك شدن گروههاي اين خميدگي  

بدين ترتيب پايداري بيـشتري بـه سـاختمان         .را ممكن مي سازند   )  كووالانس -هيدروفوبيك– يوني   –هيدروژني   ( و تشكيل انواع باندها   
   : )8 و 7شكل   ( .سوم پروتئين ها مي دهند
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A                                    B                                                             C                                    D 
        
  قطعات منظم و نامنظم و خمش   : A    7  شكل

B : قطعاتα - نامنظم - α      
C : صفحاتβ    
D :  قطعهβ- α- β توسط يك حلقه زدن يا خمش   
  
  
  : leucine zipper= (A   7    شكل  (

   كــه  در، هيلــيكس بــا يــك خمــش   αدو زنجيــره مــنظم  
 تعداد زيادي اسيد آمينه لوسين بطور متنـاوب قـرار      αقطعه منظم   

  .دارد و شكل يك زيپ را بخود گرفته است
  
  
  در يك زنجيره پلـي پپتيـدي  Zinc Fingers= ( B   7  شكل ( 

 و بـشكل     ين شـده  د متصل به دو سيستئين و دو هيستي       +Zn2اتم  
 و  Leucine zipperشكل ساختار  . يك انگشت نمايان مي شود

Zinc fingers  در ساختمان پروتئينهائي كه به DNA متصل مي 
  .تشوند ديده شده اس

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  

  . مي شوده در يك پروتئين كروي ديدهكانواع باندهائي  :      8   شكل
   باند دي سولفيدي-4     پيوند هيدروفوبيك-3   پيوندهاي هيدروژني -2   پيوند الكترواستتيك -1
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  Mb(Myoglobin)ميوگلوبين 
  

از يك حلقه پروتوپورفيرين و     » هم«.( مي باشد  (heme)» همٍ«ميوگلوبين يك پروتئين تك رشته كروي است كه داراي يك گروه              
ميوگلوبين بعنوان منبع ذخيره اكسيژن و تسهيل در امر نقل و انتقال اكسيژن در بافت ماهيچه هاي                  )9: شكل  ). (آهن تشكيل شده است   
 را از حرف    αقطعات منظم   .  و قسمتهاي نامنظم تشكيل شده است      α قطعه منظم مارپيچ     8قسمت گلوبين آن از     . مخطط عمل مي كند   

A ← Hنامگذاري كرده اند  .  
 زنجيـره   F8روتوپورفيرين به چهار ازت پيرول متصل است و يك كواوردينـانس آن بـا هيـستيدين                  در حلقه پ   (+Fe2)ملكول آهن     

يك كواوردينانس ديگر آن آزاد است براي اتصال به ). ، هيستيدين استF در زنجيره منظم 8اسيد آمينه شماره ( گلوبين متصل مي شود 
  :  شكل (O2)اكسيژن 

          Mb + O2                   MbO2 
  
  
 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
   : 9 شكل

A : آهن+ پروتوپورفيرين  (»هٍم«ساختمان (  
B : قطعات منظمα در گلوبين »هٍم« هيليكس در قسمت گلوبين و محل قرار گرفتن حلفه   
C : اتصالFe2+ به پيرولها و هيستيدين F8 و اكسيژن   

A
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كه ايـن   . بصورت شكل هذلولي در مي آيد     . رحسب فشار نسبي اكسيژن رسم كنيم     اگر منحني درصد اشباع ميوگلوبين با اكسيژن را ب          
  10: شكل . نشان دهنده آن است  كه در فشارهاي نسبي كم اكسيژن صددرصد اشباع مي شود

ت  است و ميوگلوبين ميلي به آزاد كردن اكسيژن خود ندارد ولي اگر در اثر فعالي               20mmHgفشار نسبي اكسيژن در ماهيچه حدود         
بنابراين نتيجه مـي گيـريم      .  برسد خيلي سريع اكسيژن خود را ازاد مي كند         5mmHgاكسيژن به    فشار نسبي    شديد عضلاني ، زمانيكه   

  . كه ميوگلوبين ميل شديد براي تركيب شدن با اكسيژن داشته و بيشتر بعنوان ذخيره اكسيژن عمل مي كند
  

  
  با اكسيژن برحسب فشار نسبي اكسيژنلوبين و هموگمنحني درصد اشباء ميوگلوبين :  10 شكل 

  
  قادر است به تنهائي با اكسيژن تركيب شود، دليل وجود بخش گلوبين ، ميوگلوبين براي چيست؟» همٍ«با توجه باينكه   
   تبـديل  +Fe3 بـه  +Fe2 مي تواند با اكسيژن تركيب شود، ولي براي زمـان بـسيار كوتـاه چـون            (hem)»هم«در محيط آبي آهن       
در ضمن در اين واكنش جسم واسطي بوجود مي آيـد كـه در آن اكـسيژن بـين دو ملكـول                      . گردد، كه قادر به حمل اكسيژن نيست      مي  

  .محاصره مي شود » همٍ«
  هم – O2 –همٍ         

  
  د ، در ساختمان گلوبين ممانعت فضائي جهت تركيب مونواكسيد كربن به آهن را بصورت مستقيم بوجو               E7از طرف ديگر هيستيدين       

اطلاعات بيشتر در بـاره مونواكـسيد كـربن بـه           ( مي آورد و ميل تركيبي ميوگلوبين بامونواكسيد كربن كه گاز سمي است را كم مي كند                 
  )درسنامه ريه مراجعه شود
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  Hb= (Hemoglobin)هموگلوبين 
  

.  تـشكيل شـده اسـت      (α2β2)و مشابه هستند    هموگلوبين يك پروتئين تترامر است و از چهار رشته پلي پپتيد به نام گلوبين كه دو به د                 
  .چهار پلي پپتيد توسط باندهاي غيركووالان بهمديگر متصل هستند

هر تك رشته هموگلوبين داراي ساختار شبيه يك ميو گلوبين، دارد، بنابراين هريك از رشته ها داراي يك گروه همٍ بـوده و گلـوبين                         
   :11شكل. د  و قطعات نامنظم مي باشαآن داراي قطعات منظم 

  

  
  ساختار هموگلوبين داراي چهار رشته پلي پپتيد است:    11  شكل 

  
  . تركيب شود(O2)هر ملكول هموگلوبين مي تواند با چهار ملكول اكسيژن 

  
         Hb+4O2                       Hb(O2)4   

  
ار نسبي اكسيژن بالاست دريافـت و در بافتهـا كـه            هموگلوبين ناقل اصلي اكسيژن در گردش خون است و اكسيژن را در ريه كه فش                

  .فشار نسبي اكسيژن پائين است آزاد ميكند
دي اكسيد   ( CO2 در بافتها تنها به تغييرات فشار نسبي اكسيژن بستگي ندارد بلكه عوامل ديگري مانند                (O2)آزاد سازي اكسيژن      
  )اطلاعات بيشتر درسنامه ريه.( آزاد سازي اكسيژن دخالت دارند هم در)  بيس فسفو گليسرات 2/3 (2,3 BPG، (+H)، پروتون )كربن

  
   به هموگلوبين (O2)نحوه اتصال اكسيژن 

اولـين  آهـن   بـه    اتصال چهار مولكول اكسيژن به هموگلوبين يك عمل تعاوني مي باشد بدين ترتيب كه اگر اولين ملكول اكـسيژن                    
 آن رشته مي شود كه اين تغييرات به رشته هاي ديگر هـم القـاء مـي شـود و             رشته پلي پپتيدي متصل شود، باعث تغير شكل ساختماني        

  . باعث تسهيل برداشت اكسيژن توسط زنجيره بعدي مي گردد
عكس اين عمل هم صدق مي كند بدين معني كه آزاد كردن يك ملكول اكسيژن از يك زنجيره پپتيـدي باعـث تـسهيل در آزادي                        

دليل اين حالت تعادلي كه باعث برداشت سـريع اكـسيژن و همچنـين آزادسـازي سـريع      . ن مي شودبقيه ملكولهاي اكسيژن از هموگلوبي  
  . اكسيژن مي شود به علت ساختمان چهارم هموگلوبين است

 بالاتر از سطح حلقـه پروتوپـورفيرين قـرار دارد،           (°A) آنگستروم   0.4حدود  ) +Fe2(اتم آهن   ) حلقه پروتوپورفرين (» همِ«درمركز    
 با يك Fe+2 را بطرف سطح حلقه پروتوپورفيرين مي كشد و بالطبع چون      Fe+2با اكسيژن تركيب مي شود ملكول اكسيژن اتم         زمانيكه  

در نتيجه باعث تغيير شكل زنجيره پلـي        .  متصل است آن قسمت از زنجيره را بطرف پائين مي كشد           F8باند كواوردينانس به هيستيدين     
 ست، اين تغييرات به زنجيره بعدي همره  با زنجيره بعدي داراي اتصالات غيركووالاني و ضعيف اچون اين زنجي. پپتيدي بعدي مي شود 

   ) : 12شكل ( را دريافت كند  ) O2(بطوري انتقال مي يابد كه باعث مي شود دومين زنجيره سريعتر و آسانتر اكسيژن 
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اكـسي  (بـا شـكل سـاختاري هموگلـوبين اكـسيژن دار            دزاكـسي هموگلـوبين،     (بنابراين شكل ساختاري هموگلوبين بدون اكـسيژن          
        نـشان  R(Relax) و فـرم اكـسي هموگلـوبين را بـا            T(Taut)ساختار دزكسي هموگلوبين را بـا حـروف         . متفاوت است ) هموگلوبين
   ) :A B  12شكل .                    ( مي دهند

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  :12شكل 
A :  اتصالO2 به Fe+2ده شدن هيستيدين  باعث كشيF8   مي شود»هم« به طرف حلقه .  
B :كل قطعه منظم  Fتغيير مكان مي دهد .  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
   

  : )  A B 12 شكل( 
A : القاء تغييرات يك زنجيره به زنجيره هاي ديگرT = فرم دزاكسي هموگلوبين وR =فرم آكسي هموگلوبين  
B :ي پپتيدي بين اكسي هموگلوبين و دزاكسي هموگلوبينتغييرات كلي در هر چهار زنجيره پل  

A 
B 
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   كـشيده   S يـا    (Sigmoidal)منحني درصد اشباع هموگلـوبين بـا اكـسيژن برحـسب فـشار نـسبي اكـسيژن بـصورت سـيگموئيدي                      
ترامـر  اگر هـر كـدام از زنجيـره هـاي ت          . ، كه خود دليل بر تعاوني بودن عمل اكسيژن دار شدن هموگلوبين مي باشد             )13شكل  (مي باشد 

هموگلوبين جداگانه و مانند ميوگلوبين عمل مي كردند، نقل و انتقال كمتري از اكسيژن انجام مي گرفت و ميل تركيبـي هموگلـوبين بـا                 
  .اكسيژن بيشتر مي شد و براحتي دربافتها ملكولهاي اكسيژن را آزاد نمي كرد

  
  

  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  

  
  :    13 شكل 

A : ين و ميوگلوبين برحسب فشار نسبي اكسيژن منحني درصد اشباع هموگلوب  
C و B  : عمل تعاوني برداشت اكسيژن توسط هموگلوبين به دو مدلB و C   
  
  

    
  
  
  
  
  
  
  

B 

C 
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  فصل پنجم
  يدراتهائكربو
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 اكسيداسيون اكسيداسيون

  كربوهيدراتها

شـامل انـواع قنـدها،    . وندكربوهيدراتها يا گلوسيدها به گروهي از مواد آلي اطلاق مي شوند كه در طبيعت به حد وفور يافت مـي ش ـ                     
غالب اين مواد در گياهان وجود دارند كربوهيدراتها قسمت عمدة غذاي انسان را تشكيل مي دهند و                 . نشاسته سلولز و صمغ ها مي باشند      

شند كه هـر  بيشتر حالت انرژي زائي دارند در ضمن بايد يادآور شد كه قند جزء ساختاري براي گلي كولييد و گلي كوپروتئين ها نيز مي با        
   دو اينها حالت ساختماني هم دارند

.  مي باشند كه نسبت به هيدروژن به اكسيژن آن مثل نـسبت آن در مولكـول آب اسـت    Cn (H2O)nفرمول كلي كربوهيدراتها   
  .شايد ابتدائي ترين نام از اين نسبت مشتق شده 

  

  طبقه بندي كربوهيدراتها
 كه فقط داراي يك مولكول قند هستند و در اثر هيدروليز نمي توان آنها را به قنـدهاي سـاده             منوساكاريد، يا قندهاي ساده     :گروه اول   

  مانند گلوكز ، گالاكتوز ، فروكتوز. تر تبديل نمود
مهمتـرين اوليگوسـاكاريدها دي   . توليـد مـي كننـد   ) منوسـاكاريد ( مولكول 10 الي  2 اوليگوساكاريدها كه پس از هيدروليز        :گروه دوم   

  .ها مي باشندساكاريد
   احياء كننده مانند مالتوز و لاكتوز A:  دي ساكاريد به دو گروه    
        B        غير احياء كنند مانند  ساكارز   

   
  گروه سوم پلي ساكاريدها

A ، وژن ، سلولزكلي گ هموپلي ساكاريدها مانند نشاسته  
Bراتين سولفات و هپارينن سولفات، كتپالورانيك، كندراي هتروپلي ساكاريدها مانند اسيد ه  
  

  تعريف كربوهيدراتها
ــه عامــل الدئيــد باســتني        ــر اكــسيداسيون يكــي ازعوامــل الكلــي تبــديل ب ــدراتها، پلــي الكلــي هــائي هــستند كــه در اث   كربوهي

  مانند گليسرول . شده اند
  
      CH2OH                       CH2OH                         CHO           

C=O                             CHOH                      H-C-On                     

                      C 112OH                      H20H                           CH20 n                  
  

وچكترين قند آلدئيدي در طبيعت است داراي كربن نامتقـارن          ليسروآلدئيد كه ك  گباتوجه به فرمول گليسروآلدئيد متوجه مي شويم كه           
  .با مطرح بودن كربن نامتقارن در اينجا نظري كوتاه به مبحث ايزومري لازم مي باشد. مي باشد

  

  ه ايـن پديـده ايزومـري ناميـد      . تعداد زيادي از مواد آلي وجود دارند كه فرمول بسته يكسان و شكل مولكولي متفاوت دارنـد                 :ايزومري  
  .در شيمي الي دو نوع ايزومري وجوددارد.  مي شود

  
عناصر تشكيل دهنده اين مواد يكسان ولي ترتيب قرار گرفتن آنها در مولكول كاملاً با يكديگر متفاوت است              :  ايزومر ساختماني    -1

  ري، ايزومر موضعي ، ايزومر عاملي يمانند ايزومر زنج
  . قرار گرفتن گروهها در فضا متفاوت است آنها به دو دسته تقسيم ميشوند در اين نوع ايزومري وضع: ايزومر فضائي-2
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A :    ثابـت متفـاوت اسـت از    پيوند در اين نوع ايزومري وضع قرار گرفتن گروههاي مختلف در فضا در اطراف يك           –ايزومر هندسي 
  . فرم وجود دارد2ايزومر هندسي 

cis-aوگانه قرار گرفته اند در حالت سيس عوامل مشترك در يك طرف پيوند د.  
-bدر حالت ترانس عوامل مشترك در طرفين پيوند دو گانه قرار گرفته اند  ترانس .  
  
 
 
 
 
 

ايزومرهايي هستند كه مولكول آنها داراي يك كربن غيرمتقارن است و محلـول آن ميتوانـد نـور پلاريـزه را در                       – ايزومر نوري    :ب  
  ) بنيان مختلف متصل باشد4 ظرفيت آن به 4بني است كه كربن نامتقارن كر(جهات مختلف به چرخاند 

  .  در طبيعت موجود مي باشندL و Dچنانچه مشاهده مي شود گليسروآلدئيد داراي كربن نامتقارن مي باشد به دو فرم 
  

  
  
  
  
  

ليسروآلدئيد مشتق شـده     گ L و آنهائي كه از      D گليسروآلدئيد مشتق شده باشند به قند سرمي         Dطبق پيشنهاد رزانوف قندهائيكه از        
نـسبت بـه   ) كربن ماقبـل آخـر  (در اين صورت تمام قندهائيكه شكل فضائي آخرين كربن نامتقارن .  ناميده مي شوند( L )باشند سري 

 و تمام قندهائيكه شكل فضائي آخرين كربن نامتقارن آنهـا نـسبت بـه               D متعلق به سري     د گليسروآلدئيد باش  Dگروه كربوبيل به شكل     
  . خواهند بودL گليسروآلدئيد باشد متعلق به سري Lيل به شكل نربوگروه ك

زماني كه يك دسته پرتو نـوزپلاريزه در صـفحه از محلـول             . وجود اتم كربن هاي نامتقارن موجب فعاليت نوري تركيب نيز مي شود             
يـا بـه چـپ      . نمايش داده مي شـوند    +) ( ناميده مي شود با علامت       ه راست مي چرخاند كه راست گردان      يك ايزومر نوري مي گذرد يا ب      

 يـا   L و   D جهت گردش نورپلاريزه ربطي به فرم        .نمايش داده مي شود   ) -(چرخانده مي شود كه چپ گردان ناميده مي شود با علامت            
يـك   L و Dبهمين جهت مقدار مـساوي از     . باشد L (-) يا   (+)L باشد يا    D(+) يا   D) -(شكل فضائي مولكول ندارد يعني مي تواند        

  .ماده را مخلوط راسميك مي نامند كه ميزان انحراف نورپلاريز، در آنها برابر صفر است
D گليسروآلدئيد و L گليسروآلدئيد تصوير آئينه ائي يا (Enantiomorph)يك ديگرند .  
  

  ساختمان حلقه هاي پيرانو و فورافوز
اسـت بـراي مثـال    )  ضـلعي 5(يا فوران حلقه  )  ضلعي 6حلقه  (ن  ساختمان حلقوي پايدار منوساكاريدها شبيه ساختمان حلقه هاي پيرا          

  .گلوكز در محلول به شكل پيرانور است% 99بيش از 
  

  
  
  
  
  

  
ساختمان حلقوي هرالدوز در واقع نوعي همي استال است زيرا حاصل تركيب يك گروه آلدئيد و يك گروه الكلـي اسـت بـه همـين                            

  .همي كتال استترتيب ساختمان حلقوي كتوز در واقع يك نوع 
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در قندها گروههاي آلدئيد و ستوني مي توانند با گروه الكلي درون مولكول قند تركيب شده و يك نيمه استال درونـي تـشكيل دهنـد در                           
ه به نام    بصورت نامتقارن در آمد    )2كربن شماره   ( و دركتوزها    )كربن شماره يك  (تشكيل نيمه استال دروني گروههاي كربونيل در الدوزها         

  .  مي كنند β و  αكربن انومر شناخته مي شوند و توليد دو نوع ايزومري جديد بنام 
 
  
 

  بنا به پيشنهاد هاورت اگر تشكيل نيمه استال پلي كربن انومريك وكربن 
   صورت گيرد يك حلقه شش ضلعي شبيه پيران بوجود مي آيد 5شماره 

  .ددر اين صورت اين قندها به پيرانوزها موسومن
  
  

 
 
 
  

    
  

در الـدوزها و كـربن      (. صورت گيـرد   4كربن شماره    در كتوژها    ) 2كربن شماره   (در الدوز ها    نومر  آ 1 كربن   ين ب التو اگر تشكيل نيمه اس    
  .يك حلقه پنج ضلعي شبيه فوران بوجود مي آيد كه اين قندها به فورانوزها موسومنددر كتوژها ) 5شماره 

  

  
  هيدروكسل قندهاواكنش هاي مربوط به گروه 

  وزيدكلي گ تشكيل –الف 
   تشكيل استر–ب 

مي دانيم الدوزها و ستوز يك نيم استال دروني مي باشند لذا در مجاورت اسيد كلرنيدريك خشك با الكل  : وزيد كتشكيل گلي: الف 
  .تركيب شده توليد استال يا ستال مي كند نام عمومي اين پيوندها پيوند گلي كوزيدي مي باشد
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D-متيل گلوكوپيرانوزيد   
اگر جـزء   . وزيد زماني تشكيل مي شود كه گروه هيدروكسيل يك قند با كربن انومر قند ديگر واكنش پيوند ايجاد مي كند                   كپيوند گلي   

  .يدي هستنددوم غير قندي باشد اگليكون ناميده مي شود تمام گلي كوزيدهائي كه به علت اثرشان برقلب مهم اند حاوي آگليكون استروئ
 گروه هيدروكسيل قندها به آساني قابل استري شدن مي باشند گلوكز مي دانيم كه قندها در فرآيندهاي متابوليسمي                   –تشكيل استر   : ب  

  . فسفات –به شكل استري شده بااسيد فسفريك وجود دارند مانند گلوكز 
  .استرهاي مهم در فرآيندهاي متابوليسمي در شكل زير نشاده داده شده 

  
  
  
  

  استرهاي فسفره بعضي از قندها: 12-2شكل 
  
  
  
  

  قندهاي آمينه 
كـه در قنـدهاي آمينـه       (  جايگزين شـده باشـد       NH2 كربن شماره با گروه      OHقندهاي آمينه به قندهائي گفته مي شود كه يك            

قند آمينه در طبيعـت گلـوكزامين و   جايگزين شده فراوانترين  ) NH2 گلوكز ياگالاكتوز با يك گروه       2 كربن شماره    OHطبيعي معمولاً   
 حشرات موجود مي باشند قندهاي آمينه طبيعي        تيين استيله در ساختان بافت پيوند غضروفي و ك        Nگالاكتوز آمين مي باشد كه به شكل        

  . در طبيعت موجود مي باشندβ و  α به هر دو فرم Dبصورت 

  
  قندهاي دزوكسي 

 olيكي از كربن    (ها يك اتم هيدروژن جاي يكي از گوههاي هيدروكسي را گرفته باشند             قندهاي دزوكسي قندهائي هستند كه در آن        
  ) ريبوزD دزوكسي 2 (مانندقند اكسيژن خود را از دست داده شد 

  
  
  
  

  بعضي از قندهاي مهم دزوكسي: 15-2شكل 
  
  
  

  دي ساكاريدها
  A -  دي ساكاريدهاي احياء كننده مانند مالتوز و لاكتوز.  

   گلوكوزيدي1α→4و ملكول گلوكز با يك اتصال تشكيل شده ماكتوز از د



  ٤٠  

  
  
  
  
  
  

مالتوز احياء كننده مي باشد بعلت داشتن گروه همي استال آزاد كه با ستاره مشخص شده و آلفا و بتا بودن دي سـاكاريدها را نـسبت بـه                             
  .ي باشدآنزيم هيدروليز كننده مالتوز مالتاز م. وضعيت گروه همي استال آزاد مشخص مي كنند 

تشكيل شده داراي گروه نيم استال آزاد مي باشـد و در            گلوكوزيدي   1β→4با بنوند   لاكتوز يا قند شير از دو مولكول گالاكتوز و گلوكز           
  . در حالت تعادل وجود دارد3 به 2دماي بدن بشكل آلفا و بتا به نسبت 

  
  

  آنزيم هيدروليز كننده لاكتوز لاكتاز مي باشد         
  
  

  
 B - دي ساكاريدهاي غيراحياء كننده مانند ساكارز از Dα گلوكز و +DBتشكيل شده چون داراي گروه همي استال آزاد  فروكتوز   

آنزيم هيدروليز كننده  .دارد نمي باشد غير احياء كننده مي باشد در ميوه ها و نباتات مانند چغندر قند ، نيشكر ، به مقدار فراوان وجود
  .اشدساكارز ساكاراز مي ب

  
  
  
  
  

  پلي ساكاريدها
  . هترو پلي ساكاريدها تقسيم مي شوندB – هموپلي ساكاريدها Aبه دو گروه 

  A            ولين كـه  ني ـهموپلي ساكاريدها از تكرار واحدهاي مشابهي از يك نوع منوساكاريد تشكيل شده كه معمولاً گلوكز مي باشد بجزء ا
  :اكاريدها عبارتند ازمهم ترين هموپلي س. واحدهاي سازنده آن فروكتوز است

a از آميلوپكتين تشكيل شده % 80 درصد از آميلوز و 20 از نشاسته .  
   ي گلو كوزيد1α→ 4 مولكول گلوكز ساخته شده با پيوندهاي nآميلوز از 

 يگلوكوزيد1α→ 4 مولكول گلوكز ساخته شده كه علاو بر پيوندهاي nآميلوپكتين از 
  .وزيدي نيز مي باشد گلوكD1α→6داراي پيوندهاي انشعابي 

ــين    ــوپكتين ب ــشعاب  24-20در آميل ــك ان ــد گلوكزي ــين       1α→ 6 واح ــشعاب ب ــول ان ــد ط ــي آي ــود م ــه وج ــدي ب    گلوكوزي
  . واحدگلوكز مي باشد 30-24

  
  آميلوز : 17-2شكل 
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  . بدست مي آيدينسترك هيدروليز ناقص نشاسته ماده اي بنام د 
=b 1 واحد گلوكز يك انشعاب 8-10ت ولي منشعب تر يعني بين هر  شبيه آميلوپكتين نشاسته اس: گلي كوژنα→ 6 گلوكوزيدي 

آنزيم هاي . گلي كوژن در عضلات و كبد حيوانات ذخيره مي شود.  واحدي گلوكز است 12-10طول انشعاب بين . به وجود مي آيد
  .هيدروليز كننده آن فسفوزيلاز و گلوكوزيداز مي باشد

  
e =از  : سلولزn  1وكز ساخته شده كه با پيوند        مولكول گلβ→4       فراوانترين پلي ساكاريدي است كه     .  گلوكوزيدي مهم متصل شده اند

 گلي كوزيدي وجود ندارد ولي در نشخوار        1β→4در دستگاه گوارشي پستانداران آنزيمي براي هيدروليز پيوند         . در گياهان ديده مي شود    
 شدن محتويات روده و تسهيل عمل دفع مـي          حجيمكاربرد سلولز در انسان     . ز نمايند لاكنندگان بعلت وجود باكتريها مي توانند توليد سلو       

 گلي كوزيـد باشـد ايـن مـاده          1β→4 واحد گلوكز با پيوند      2اگر سلولز با آنزيم يا اسيد طوري هيدروليز شود كه آخرين باقيمانده             . باشد
  .سلوبيوز ناميده مي شود
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  ساختمان سلولز: 21-2شكل 

      
B- علاوه بر منوساكاريدها تركيبات غير قندي مثل سولفاتها و استاتها آنها  ساختمانلي ساكاريدها برخلاف هموپلي ساكاريدها درپوهتر 

   .بكار رفته
  .كن ها و گلي كوپروتئين ها مي باشنديپروتئوگلاعبارتند مهمترين هتروپلي ساكاريدها 

  

  )گليكوز آمينوگلايكن ها(پروتئوگلايكن ها 
يكن ممكن است ادين بافت هم بندند هم چنين در ساختمان بافت غضروفي وجود دارد برعكس گلي كوپروتئين ها پروتئوگلامواد بني  

اسـيد گلوكورونيـك يـا      + استيله  Nيكن معمولاً از واحدهاي تكراري يك قند        پروتئوگلا.  درصد از كربوهيدراتها تشكيل شده باشند      95تا  
  :رين پروتئوگلديكن ها عبارتند از مهم ت. ايديورونيك تشكيل شده اند 

a -  اسيد هيالورانيك    b-كندرانتن سولفات    c - كراتين سولفات    d هپارين   

  
  واحدهاي تكرار شده اسيد هيالورونيك

  

  
   سولفات-4واحدهاي تكرار شدة كندروايتين 

  
  واحدهاي تكرار شدة سولفاتهاي كندروايتين
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  IIو  Iواحدهاي تكرار شدة كراتن سولفات 

  

  
  واحدهاي تكرار شدة  هپارين

  ساختمان هپارين و سولفات هپارين
  
  

  كربوهيدراتهاي گوناگون
طبق تعريف كربوهيدراتها اين نوع مواد جزء كربوهيدراتها محسوب مي شوند ولي نمي توان آنها را در هيچيك از سه سه دسته   

  :عبارتند ازمهم ترين اين كربوهيدراتها . كربوهيدراتها تقسيم بندي كرد
 

Aو اسيد نورامنيك  اسيد موراميك   
اين قندهاي مشتق شده اساس اوليه پلي ساكاريدهاي ساختماني ديواره سلولي باكتريها و پوشش خارجي سلولهاي حيواني را تشكيل       

 Nدموراميك از تـراكم      استيل مانوزامين بدسـت مـي آيـد و اسـي           N يا اسيد سياليك از تراكم اسيد پيرويك با          نيكمي دهند اسيد نورام   
يكي از موارد اوليه سازنده هر ديوارة سـلولي باكتريهاسـت اسـيد سـياليك در تركيـب              . استيل گلوكزامين با اسيد لايتيك درست شده اند       

 گروه كربوكسيل آن سبب بوجود آمدن بار منفـي بـر روي  . ساختماني بافت ها گروههاي خوني گانگليوزيد و گلي كوپروتئين ها وجود دار        
ويروس آنفلوانزا داراي آنزيمي بنام نورآمينيداز هستند كه مي توانند در هنگام عفونـت          . سطح گلبولهاي قرمزو سلولهاي سرطاني مي شود      

  .اسيد سياليك را از محل پذيرنده آن جدا كنند
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  فصل ششم

  ليپيدها
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  ليپيدها

اين گروه از تركيبات در آب نامحلول و در حلالهاي آيي مثل اتر بنزن كلرفـرم                . ومها هستند ليپيدها شامل چربي ها و استروئيدها و م         
  .تتراكلركربن محلولند

ليپيدها علاوه بر انرژي زائي به علت ويتامين هاي محلول در چربي و هم چنين اسيدهاي چرب ضروري كه بـراي بيوسـنتز مـوادي          
  .جزاي مهم غذايي هستندمانند پروستاگلاندين ها لازم مي باشد از ا

چربي در بافت چربي ذخيره مي شود كه در بافت هاي زير پوستي و اطراف اعضاي خاص نقش عـايق حرارتـي را دارد و ليپيـدهاي                             
  .غيرقطبي در اعصاب ميلين دار حكم عايق الكتريكي را دارند امكان گسترش سريع امواج دپلاريزاسيون را فراهم مي سازد

از اجزاي مهم سلولي هستند كه در غشاء سلول وجود دارد و هم به عنوان وسيله دائمي براي انتقال ليپيدها در خـون                       ليپوپروتئين ها     
  .ميباشد

  تقسيم بندي ليپيدها
  اسيدهاي چرب  .1
 تري گليسريدها .2
 مومها .3

 فسفوليپيدها .4

 

 اسفنگوليپيدها .5

 ترپن ها  .6

 استروئيدها .7

 پروستاگلاندين ها .8

 يني سيستم هاي ليپوپروتئ .9
  
  
  اسيدهاي چرب . 1

ايـن اسـيدها   . بيشتر از هيدروليز چربي هاي ديگر به دست مي آيند. اسيدهاي چرب به ندرت بصورت آزاد در طبيعت يافت مي شوند   
 1اسيدهاي چرب به دو فرم در طبيعت موجود مي باشند كه در جـدول  . داراي يك زنجير كربني با يك گروه كربوكسيل در انتها هستند         

  . نمايش داده شده است2و 
  

  اسيدهاي چرب 
  
  

  

Aفسفاتيديل كوليني   
Bفسفاتيديل اتانل امين    
Cفسفاتيديدل سرمي   
Dيتولز فسفاتيديل اينو  
E كارديوليپين( دي فسفاتيديل گليسرول(  
Fپلاسمولوژنها  
A اسفنگوميليني  
B سر بروزيدها(گلي كوليپيدهاي خنثي(   
Cگانگليوزيدها(گليكوليپيدها اسيدي 

A  كلسترول و مشتقات آن  
B اسيدهاي صفراوي  
Cهورمونهاي استروئيدي 

Aناقل شامل ليپوپروتئين ها   
Bساختماني شامل غشاء   

A اشباع شده enH2no2  
Bشباع نشده  ا  
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بـه منظـور   . شماره گذاري اسيدهاي چرب از عامل كربوكسيل و نامگذاري آنها از كربن مجاور به عامل كربوكسيل شروع مي گـردد                   

رب اشـباع نـشده     اجتناب از رسم فرمول كامل يك اسيد چرب مي توان از علائم اختصاري استفاده نمود و براي مثال براي اسيدهاي چ ـ                    
 كـه   wgبراي مثال براي اسيد اولئيـك       . تعداد كربن تعداد پيوند دو گانه محل پيوند دو گانه مي تواند در علائم اختصاري گنجانده شود                  

  . مي باشد كربنω 9 (CH3) نيز مي نامند زيرا فاصله پيوند دو گانه تا كربن ωgاين اسيد چرب را اسيد چرب 
 

ده اي كه بيش از يك پيوند دوگانه باشند به اسيدهاي چرب لازم موسومند زيرا انسان و حيوانات قـادر بـه                      اسيدهاي چرب اشباع نش    
اين گروه از اسيدهاي چرب براي بيوسـنتز مـشتقات اسـيدهاي چـرب             . تهيه آنها در بدن نيستند و بايد همراه مواد غذايي وارد بدن شوند            

  .كه پروستاگلاندين امروزه بنام هورمونهاي موضعي شناخته شده اند. زم انداشباع نشده مانند پروستاگلاندين ها در بدن لا
ساختمان فضائي يابه عبارت ديگر شكل هندسي اسيدهاي چرب اشباع شده و اسيدهاي چرب اشباع نشده بكلي با يكديگر متفـاوت                       

مشترك به يكديگر متصل و چـرخش آنهـا بـه دور            هستند، زيرا در اسيدهاي چرب اشباع شده اتم هاي كربن به وسيله پيوند كووالان يا                
محور خود كاملاً آزاد و بلامانع مي باشد در حالي كه در اسيدهاي چرب اشباع نشده پيوند مضاعف مانع اين چرخش مـي شـود در نيمـه                            

  . به وجود مي آيدTronS و Cisشكل هاي فضائي 

  
 وجود دارد در حالي كـه  30° پيوند دوگانه در زنجير كربني يك زوايه در اسيدهاي چربي كه داراي يك پيوند دوگانه هستند در محل       

. در اسيدهاي چرب اشباع نشده كه داراي چندين پيوند مضاعف هستند مانند اسيد آراشيدونيك زنجير كربني كاملاً در هم پيچيـده اسـت      
 هر قـدر تعـداد كـربن هـاي در زنجيـر خطـي               يعني. نقطه ذوب در اسيدهاي چرب اشباع شده نسبت مستقيم با طول زنجير كربني دارد             

  .نقطه ذوب آن افزايش مي يابد. اسيدهاي چرب اشباع شده زيادتر باشد 
  نقطه ذوب در اسيدهاي چرب اشباع نشده با افزايش تعداد پيوندهاي مضاعف در زنجير كربني نسبت معكوس دارد  
ت به شكل فضائي سيس وجود دارند كه يـك نكتـه مهـم ديگـر                بايد به خاطر داشت كه بيشتر اسيدهاي چرب اشباع نشده در طبيع             

پيوندهاي مضاعف در زنجير كربني اسيدهاي چرب اشباع نشده هيچگاه مجاور يك ديگر قرار نمي گيرند بلكه هميشه يك گروه متـيلن                      
)eH2 (بين دو پيوند مضاعف قرار مي گيرند.  

        (-CH=CH-CH2-CII=CH-)       (-CH=CH-CH=CH-)   
          سيستم غير مركب يا غير كنژوگه      سيستم مركب يا كنژوگه     

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  )اسيدهاي اولئيك والاييديك (Δ9، 18: 1ايزومري هندسي اسيدهاي چرب  : -5شكل 
  



  ٤٧  
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  يا چربي هاي خنثي ) تري گليسيريد( تري اسيد گليسرولها . 2
تري . با اسيدهاي چرب به دست مي آيند سابقاً به نام تري گليسريد ناميده مي شدند              اين گروه از چربي ها از استري شدن گليسرول            

اسيل گليسرولها فراوانترين چربي هائي هستندكه در طبيعت يافت مي شوند بخش عمده چربي ذخيره بافتهاي حيواني و نباتي را تشكيل                     
 كمتري يافت مي شوند معمـولاً از هيـدروليز تـري گليـسريدها              دي اسل گليسرولها و منو اسيل گليسرول در طبيعت به ميزان          . مي دهند 

  .حاصل مي شوند
  

  
  

 از يك نوع اسيد چرب باشد ساده و در غير اينصورت مختلط يا مركب ناميده مي شوند در تري اسيل گليسرولها R3 و R2 و R1اگر   
  .رفته نقطه ذوب آنها بستگي به نوع اسيدهاي چربي دارد كه در ساختمان آنها بكار 

  

  مومها . 3
 اتم بيـشتر    10 اتم كربن به بالا با الكل هاي منوهيدريك كه تعداد كربن هاي آن نيز در                 10از استري شدن اسيدهاي چرب با تعداد          

  . است حاصل مي شود
  

  فسفو گليسيريدها . 4
اين مـواد  . از تري اسيل گليسرول قرار دارند فسفوگليسريدها يا گليسرول فسفاتيد كه فسفوليپيد نيز خوانده مي شود از نظر وفور بعد              

قسمت قابل توجهي از غشاء سلول را تشكيل مي دهند و در قسمت هاي ديگر سلول نيز يافت مي شود و در واقع از گروه چربـي هـاي                             
  .ساختماني سلول بشمار مي آيند

   فـسفات حاصـل     3ولكول اسيد فسفريك گليسرول     در فسفوليپيدها از استري شدن يكي از عوامل الكلي نوع اول گليسرول با يك م                
اين جسم با دو مولكول اسيد چرب تركيب شده و توليد اسيد فسفاتيديك را مي نمايد كه به عنوان هسته اصلي در ساختمسان                . مي گردد 

 L و   D دسـته    2بـه    فسفات مي تـوان آنهـا را         3تمامي فسفوگليسيريدها وجود دارد به علت وجود يك كربن  غير متقارن در گليسرول               
   نـشان داده مـي شـود نامگـذاري          Snاين دو گروه را برحسب عدد ويژه فضائي كه به اختـصار بـه حـروف                 . گليسروفسفات تقسيم نمود  



  ٤٩  

 عامل الكلي نوع دوم در سمت چپ قرار گرفته بايـد دانـست              OH بدان معني است كه عامل الكلي        Snمي كنند در اين نوع نامگذاري       
  . مي باشندSnه در طبيعت موجود مي باشند از نوع گليسروفسفاتهاي ك

  
  

  
  

α عامل الكلي نوع اول  
 βعامل الكلي نوع دوم  

 α/ اولعامل الكلي نوع  
  .مي باشد

  .ساختمان فضايي فسفوگليسريدها شده است: 2-3شكل                             
   

  
  
  
  
  
  
Aفسفاتيديل كولين   

نل امين فراوانترين فسفوگليسريدهائي هستند كه در نباتات و حيوانات عالي يافت مي شـوند ايـن                 فسفاتيديل كولين و فسفاتيديل اتا      
لـستين بـه صـورت دو       . فسفوگليسريدها از تركيبات عمده جدار سلولي محسوب مي شوند نام تجاري فسفاتيديل كولين لستين مي باشد               

  . وجود دارد(Amphotetic)خصلتي يا آمفوتريك 

  
 آنزيم هائي بنام فسفوليپاز يافت مي شود كه در شرائط مناسب مي توانند فسفوگليسريدها را هيدروليز كرده به اجـزاي                     در بدن انسان    

 گليسرول جدا   1 اسيد چرب كربني شماره      A1تشكيل دهنده تجزيه كند عمل اين فسفوليپازها اختصاصي است بدين گونه كه فسفوليپاز              
 گليسرول را بعهده دارد بايد يـادآور شـد برداشـت يـك مولكـول اسـيد چـرب از                     2 كربن شماره     اسيد چرب را از    A2مي كند فسفوليپاز    

فسفوگليسريدها توليد مادة بنام ليزوفسفوگليسيريد را مي كند كه از مواد واسطه اي متابوليسم فسفوگليـسيريدها محـسوب مـي شـود در                       
ت هاي بالا سمي هـستند بـه ديـواره سـلولي آسـيب وارد مـي سـازند                   بافت ها به مقدار ناچيز يافت مي شود ليزوفسفوگليسيريد در غلظ          

 هيـدروليز بـين بـاز ازت دار و اسـيد     D گليسرول و اسيد فسفريك را مي شكند فسفوليپاز          3 پيوند استري بين كربن شماره       Cفسفوليپاز  
  .فسفريك را به عهده دارد
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  محل اثر فسفوليپازها بر روي فسفاتيديل كولين: 4-3شكل 

  
Bسفاتيديل اتانل امين  ف  

  .يكي از فراوانترين فسفوگليسيريدها است به ويژه در مغز و سلولهاي عصبي بيش از ساير بافت ها يافت مي شود  

  
  
C فسفاتيديل سرين   

  .اين جسم نيز در بافت هاي عصبي وجود دارد  
  

  
  
D فسفاتيديل اينوزيتول   

اينوزيتول موجود در فسفاتيديل اينوزيتول به صـورت ايزومـر فـضائي آن يعنـي      . شودفسفاتيديل اينوزيتول در تمام بافت ها پيدا مي           
فسفاتيديل اينوزيتول از فسفوليپيدهاي مهم غشاء سلول است تا پس از تحريك با يك اگونيست مناسـب هورمـوني               . ميواينوزيتول است   

  .نقش يك پيام داخلي يا پيك ثانويه را دارندبه دي اسيل گليسرول و اينوزيتول تري فسفات مي شكند هر دو تركيب مزبور 
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E دي فسفاتيديل گليسرول   

اين گروه از فـسفوليپيدها را مـي تـوان در غـشاء درونـي        . از يك مولكول گليسرول از دو مولكول اسيد فسفاتيديك تشكيل شده اند             
ه قلب كه حاوي تعداد زيادي ميتوكندري است استخراج         ميتوكندري به ميزان قابل توجهي مشاهده نمود چون اولين بار از سلولهاي عضل            

  .شده اند آنها را كارديوليپين نامگذاري كرده اند

  
  
F پلاسمولوژنها   

ساختمان پلاسمولوژنها از فسفوگليسيريدهاي ديگر متفاوت است بدين ترتيب كه در آنها يك الكل اشباع نشده به وسيله يك پيونـد                       
رول متصل شده اند باز ازت داري كه در ساختمان پلاسموژنها بكار رفته در بيشتر موارد اتانل اميني ولـي              اتري به كربن شماره يك گليس     

  .گاهگاهي كولين يا سرين نيز در آنها به كار رفته است

  
  
   اسفنگوليپيدها5

فنگوزين مي توان در يـك گـروه        تعداد زيادي از ليپيدها را برحسب وجود يك امين الكل اشباع نشده به نام اسفنگوزين يا دهيدرواس                  
اسفنگوليپيدها از مواد تشكيل دهنده غشاء سلولهاي گياهي و حيواني هستند كه در مغز              . مشخصي بنام اسفنگلوليپيدها تقسيم بندي نمود     

 ـ                        ك مولكـول  و بافت هاي عصبي به مقدار فراوان وجود دارد ولي در سلولهاي چربي به ندرت ديده مي شوند و تمـام اسـفنگوليپيدها از ي
  . اسيد چرب و يك مولكول اسفنگوزين مي باشند كه سراميد ناميده مي شود
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  :زير مجموعه اسفنگوليپيدها عبارتند از 

Aينلي اسفنگوم   
اسفنگومبليني حاصل تركيب يك مولكول سراميد با گروه قطبي فسفوزيل كوليني است اسـفنگومبليني هـا از فراوانتـرين ليپيـدهاي                  

  .ولهاي حيواني و گياهي است كه در بافت عصبي و چربي هاي خون نيز يافت مي شودموجود در سل
  
  
  
  
  
  
  
  

  :گلي كوليپيدهاي خنثي يا سربروزيدها
B                         در اين دسه از اسفنگوليپيدها به جاي گروه قطبي يك مولكول قند كه فاقد بار الكتريكي است قرار گرفته كه فاقد بار الكتريكي است 

 بتا گلي كوزيدي به گـروه هيدروكـسيل يـك     βربروزيدها است كه در آنها يك واحد منوساكاريد به وسيله يك پيوند ساده ترين آنها س
  . سربروزيدهايي كه در بافت مغزي و سلسله اعصاب يافت مي شوند محتوي گالاكتوز سربروزيد ناميده مي شود. سراميد متصل است

  . كز هستند به مقدار ناچيزي در بافت هاي ديگر يافت مي شوندگلوكوسربروزيدها به جاي گالاكتوز داراي گلو  
  

  
Cگليكوليپيدهاي اسيدي يا گانگليوزيدها   

سومين و پيچيده ترين گروه گلي كوليپيدها  را گانگليوزيدها تشكيل مي دهند اين دسته از اسفنگوليپيدها از گروه محتوري سـراميد                        
  . و يك يا چند واحد اسيد سياليك) كز و گالاكتوز مي باشندمعمولاً تركيبي از گلو(يك دي ساكاريد كه 

 درصد كل چربي هاي اين قسمت ها را تشكيل مي 6گانگليوزيدها به مقدار قابل توجهي در مادة خاكستري مغز وجود دارند و تقريباً              
. ولكولهاي قند هگزوز و اسيد سياليك است نوع گانگليوزيد يافت شده كه اختلافشان در تعداد و موقعيت نسبي م21دهند تاكنون بيش از 

نظر به اينكه گانگليوزيد به ويژه در انتهاي رشئه هاي عصبي به ميزان قابل توجهي يافت مي شوند به نظر مي رسد اين گـروه از چربـي               
  .ها در انتقال امواح عصبي نقش ويژه اي را به عهده دارند

 O 
 اا 
O-P-CH2-CH2-N(CH3)3 



  ٥٣  

  
  
  
  ترپن ها . 6
 5ايـن واحـدهاي     .  خوانده مي شود به وجود آمده انـد          (Isoprene) كربني به نام ايزوپرن      5حدهاي  ترپن ها از مجموعه اي از وا         

  . كربنه از مشتقات بوتان محسوب مي شوند
  

  
  منوترپن ها از دو واحد ايزوپرن تشكيل شده از مانند رژانيول كامفر ليمونن 

  جزء رنگدانه هاي كلروفيلي است واحد ايزوپرن تشكيل شده از مانند فيتول كه 4ترپن ها از دي 
   واحد ايزوپرن تشكيل شده از مانند اسكوالن كه مواد مهم در بيوسنتز كلسترول 6تري ترپن ها ا 
   واحد ايزوپرن تشكيل شده از مانند كارتيوئيدها مي باشند يكي از مهم ترين كارتنوئيدها محسوب مي شود8تتراترپن ها از 

   محسوب مي شودAاز براي ويتامين  سپيشبتا كاروتن است كه مادة 
 به صورت يك عاميل انتقال دهنده هيدروژن در زنجير انتقال الكترون است مي توان از خانواده ترپن ها محسوب             Qاي كينون ياكوانزيم  

  .گردد
  
  استروئيدها . 7

  . سيكلوپنتانوفنانترن دانستاستروئيدها گروه بزرگي از چربي ها را تشكيل مي دهند اعضاي اين گروه مشتقاتي از پرهيدرو  

  
  

 .سترولها مي باشد كه شامل كلسترول كوپروسترول و ارگوسترول مي باشندكلمهم ترين استروئيدها گروه   
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   كلسترول -1
هـم  .  قرار دارد  3 كربن تشكيل دهنده هم چنين يك گروه هيدروكسيل روي كربن شماره             8استروئيدي است كه شاخه جانبي آن از          

  . آن وجود دارد6 و 5 اين خصوصيات يك پيوند مضاعف بين كربن علاوه بر
3كلسترول در تمام انواع چربي هاي حيواني خون و صفرا وجود داد حدود                

 كلسترولي كه در خون وجود دارد به صورت استريفيه يا           2
. حيـاء شـده كلـسترول در روده كوپروسـترول ناميـده مـي شـود               فـرم ا  . يك اسيد چرب اشباع نشده و بقيه آن به صورت آزاد وجود دارد            

 و  24 كربن مي باشد در مقايسه با كلسترول يك شاخه متيـل اضـافي روي كـربن                  28داراي  . ارگوسترول نوع ديگر از استرولها مي باشد      
ارگوسـترول را   .  نيز دارا مـي باشـد      7  و 8 و علاوه بر همه اينها داراي يك پيوند دوگانه بين كربن             23 و   22يك پيوند دو گانه بين كربن       

  . نيز مي نامندDپروتيامين 
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  فصل هفتم

  ساختمان اسيدهاي نوكلئيك
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  اسيدهاي نوكلئيك

هايي بنـام   همانند پروتئين ها كه آمينو اسيدها بنا يا واحد تشكيل دهنده آنها محسوب مي شـوند نوكلئيـك اسـيدها نيـز از تكـرار واحـد                          
 تشكيل نـشده و بنـابراين       DNA و   RNA) ريونوكلئوزيد فسفات و دزاكسي ريبونوكلئوزيدفسفات    (بدون آنها   . نوكلئوتيد بوجود مي آيند   

اعمال حياتي عمده نوكلئوتيدهاي پورين و پيريميدين شامل واكنش هـاي متعـدد             . پروتئينها نمي توانند سنتز شوند و يا سلول تكثير شود         
  .فات و ساير نوكلئوزيد فسفات هاي ديگر مي باشد كه منجر به رانده شدن و اكنش هاي انرژي  خواه مي  شوندانتقال فس

UDP  -   گلوكز وUDP            گالاكتوز در بيوسنتز كربوهيدارت عمل مـي نمايـد و CDP-            اسـيل گليـسرول در بيوسـنتز ليپيـد شـركت   
  آدنوزيـل متيـونين را     -SوA ، كـوآنزيم     +FAD  ،NAD+ ، NADPننـد   نوكلئوتيدها تشكيل بخـشي از كـوآنزيم هـا را ما          . مي نمايد 
نوكلئوتيدهاي ويژه بعنوان تنظيم كننده هاي .  سرعت فسفوريلاسيون اكسيداتيو را در ميتوكندري تنظيم مي كندADPميزان . مي دهند

ره نوكلئوزيد سه فسفات هـا نقـش         نقش پيك ثانويه را دارند و بالاخ       cGMP و   cAMPآلوستريك فعاليت آنزيم ها عمل مي نمايند،        
هر واحد نوكلئوتيد از يك باز نيتروژن دار، يك قند پنج كربنه و             .  را دارند  DNA و RNAواحدهاي منومر پيش ساز اسيدهاي نوكلئيك       
 لذا به منظور درك ساختار اسيد نوكلئيك ابتدا هـر يـك از اجـزاي متـشكله يـك واحـد                    . يك يا چند مولكول فسفات تشكيل شده است       

  .نوكلئوتيد را مورد بررسي قرار مي دهيم
  

  :بازهاي نيتروژن دار
  :بازهاي نيتروژن دار كه در ساختار نوكئوتيدها به كار مي روند به دو نوع اند

گروه اول بازهايي هستند كه از مشتقات يك ماده ناجور حلقه اي به نام پيريميدين محسوب شده و به نام بازهاي پيريميدين شناخته مي                        
اوراسـيل فقـط در     .  يافت مـي شـود     RNA و   DNAسيتوزين در   . اوراسيل، سيتوزين و تيمين از بازهاي اصلي اين گروه هستند         .ندشو

RNA   در  .  يافت مي شودDNA                   تيمين جانشين اوراسيل مي شود، تيمين بمقدار كـم همچنـين در بعـضي از اشـكال RNA  يافـت   
متيل سيتوزين و ساير مشتقات پيريميدين نيـز گـاه بـه گـاه در               -5يل دار شده مانند     برخي از بازهاي نيتروژن دار مت     ). 1شكل  (  مي شود 

  .متيله شدن باقي مانده سيتوزين در تنظيم ژن موجودات عالي تر مؤثر است. ساختار نوكلئيك اسيدها مشاهده مي شوند

  
آدنين و گـوانين  .به نام بازهاي پورين شناخته مي شوندگروه دوم بازهايي هستند كه از مشتقات باز ناجور حلقه اي پورين به شمار رفته و                 

  )1شكل ( هر دو بكار مي روند DNA و RNAاز بازهاي اصلي اين گروه هستند كه در ساختار 
از جمله تركيبات پورين دار . اسيد اوريك، گزانتين، هيپوگزانتين و ديگر مشتقات متيل دار پورين به مقدار ناچيز در طبيعت يافت مي شوند

 دي متيل گزانتين را نام برد كه به مقدار كم بترتيب در قهـوه و                7،3وبرومين يا    تري متيل گزانتين و تئ     7،3،1يا  گياهي مي توان كافئين     
 دي متيل گزانتين در چاي وجود دارد و با منع فعاليت آنزيم فسفو دي استراز مي تواند سبب تـشديد و                      3،1تئوفلين يا   . كاكائو وجود دارند  

  )2شكل .(ني شدن اثر اپي نفرين شوديا طولا
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  :برخي از ويژگي هاي عمومي بازهاي پورين و پيريميدين

   نـانومتر جـذب     260آنها نور فـرا بـنفش را در طـول مـوج             . بازهاي پورين و پيريميدين بازهاي نسبتاً مسطح و غيرمحلول در آب هستند           
اين بازها را مي توان بسادگي توسط كروماتوگرافي از يكـديگر جـدا             . اني دارد مي نمايند كه اين خاصيت در تعيين مقدار آنها اهميت فراو          

 DNA آنها مي گردد كـه       (stacking)ماهيت مسطح پورين و پيريميدين باعث تسهيل به هم پيوستن نزديك يا انباشته شدن               . نمود
هـستند    ايمـين –  انـول و آمـين  –راي تاتومري كتو گروههاي اكسو و آمينوي پورين و پيريميدين ها دا. دو رشته اي را پايدار مي سازد

اشكال تاتوري متناوب بازها ايجاد پيوند هيدورژني را مي نمايد . ولي شرايط فيزيولوژيك قوياً به نفع اشكال آمينو و  اكسو است) 3شكل (
  .و اغلب منبع موتاسيون ها هستند

  

  
  :قندهاي پنج كربني

ايـن دو   .  دزوكسي ريبوز است   -DNA،D -2 ريبوز و قند پنج كربني موجود در ساختار        -RNA   ،Dقند پنج كربني موجود در ساختار       
  ).4شكل (قند به شكل فورانوز و از نوع بتا مي باشند



  ٥٨  

  
  

  :نوكلئوزيدها
. گليكوزيـدي اسـت   -βنوكلئوزيدها حاصل تركيب يك باز نيتروژن دار با يك قند پنج كربني هستند و نوع پيوند در اين تركيب از نوع                      

نوكلئوزيد را دزوكسي ريبونوكلئوزيد مي نامند هنگاميكه حاوي دزوكسي ريبوز است و ريبونوكلئوزيد خوانده مي شـود هنگاميكـه حـاوي                     
تشكيل مي شـود، در حاليكـه        قند   C-1 باز و    (N-9) 9گليكوزيدي در نوكلئوزيدهاي پورين دار بين ازت شماره         -βپيوند  . ريبوز است 

اگر باز نيتروژن دار از پورين و قنـد ريبـوز           .  قند تشكيل مي گردد    C-1 باز و    (N-1) 1در نوكلئوزيدهاي پيريميدين دار بين ازت شماره        
بـه تـشكيل     با قند دزوكسي ريبـوز منجـز         ، در حاليكه تركيب بازهاي پورين     باشد نوكلئوزيدهاي حاصل را آدنوزين و گوانوزين مي نامند          

اگر باز نيتروژندار از پيريميدينها و قند ريبوز باشد نوكلئوزيدهاي حاصل را    . نوكلئوزيدهاي دزوكسي آدنوزين و دزوكسي گوانوزين مي شود       
اوريدين و سيتدين مي نامند، در حاليكه تركيب بازهاي پيريميدين با قند دزوكسي ريبـوز منجـر بـه تـشكيل نوكلئوزيـدهاي  دزوكـسي                          

اگر باز تيمين متصل به قند دزوكسي ريبوز شـود نوكلئوزيـد حاصـل را تيميـدين و يـا دزوكـسي                      .  و دزوكسي تيميدين مي شود     سيتدين
  نوكلئوزيدها به مقدار بسيار جزئي در سلول ها به صورت آزاد يافت مـي شـوند و از بازهـاي مربوطـه در آب محلـول تـر            . تيميدين گويند 

  .ئوزيد تشكيل شده توسط باز هيپوگزانتين و ريبوز بنام اينوزين خوانده مي شود، نوكل)5 وشكل 1جدول ( مي باشند
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در پـستانداران  . بجز آدنوزين، نوكلئوزيدهاي ديگر غير از اينكه قسمتي از عناصر نوكلئوتيد ها هستند نقش فيزيولوژيـك ديگـري ندارنـد              

ان خون گردش نموده و بطور محلي بر روي سـلول هـاي معينـي               اين نوكلئوزيد در جري   .آدنوزين بصورت هورمون محلي عمل مي نمايد      
عمل مي نمايد و داراي اثرات فيزيولوژيك متنوع است، منجمله باز نمودن عروق خوني، انقباض عضلات صاف، آزاد شدن ناقل عصبي و        

 طولاني سطح آدنوزين خارج سلولي در در طي بيدار بودن. آدنوزين در تنظيم ضربان قلب و نيز تنظيم خواب نقش دارد. متابوليسم چربيها
. در طي خواب سطح آدنوزين كاهش مي يابد       . نتيجه فعاليت متابوليك مغز افزايش مي يابد و اين افزايش موجب خواب آلودگي مي شود              

  .كافئين توسط مسدود نمودن واكنش آدنوزين خارج سلولي با گيرنده اش موجب توسعه بيداري مي شود
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  :ئوتيد هالنوك
در اين تركيبـات حـداقل يكـي از گروههـاي هيدروكـسيل             . ئوتيدها از استري شدن نوكلئوزيدها با اسيد فسفريك به دست مي آيند           نوكل

 پنتوز است كه در اين پيوند اسـتري         5در غالب موارد كربن شماره      . متعلق به پنتوز موجود در نوكلئوزيد با فسفريك اسيد استري مي شود           
نوكلئوتيـدهاي حـاوي ريبـوز را    .  نوكلئوتيـد را توليـد مـي كنـد    – 5´ فسفات و يا به طـور كلـي          5´-ئوزيدشركت كرده و در حقيقت نوك     

  .ريبونوكلئوتيد و نوكلئوتيدهاي حاوي دزوكسي ريبوز را دزوكسي ريبونوكلئوتيد مي نامند
 يـا آدنيليـك   (AMP) فـسفات  5´-ن  آدنوزين با فسفريك اسيد استري شود ريبونوكئوتيدي بنام آدنوزي5اگر گروه هيدروكسيل شماره   

   ريبونوكلئوتيـدهاي ديگـر    -5´از  . گروه فسفات آن غالباً بصورت يـونيزه اسـت        ) 4/7حدود  ( طبيعي بدن    PHاسيد بدست مي آيد كه در       
ن  را نام برد و از گروه دزوكسي ريبونوكئوتيدها نيز مي توا(CMP)يلات  و سيتد(UMP) ، اوريديلات (GMP) مي توان گوانيلات 

  ).5 وشكل 1جدول ( را ذكر كرد (dTMP) و دزوكسي تيميديلات (dGMP) ، دزوكسي گوانيلات (dAMP)دزوكسي آدنيلات 
 دي و تري فسفات نيز يافت مي شوند كـه در ايـن              -5´ مونوفسفات بلكه به شكلهاي      5´نوكلئوتيدهاي موجود در سلول نه تنها بصورت        

 تـري فـسيفات     -5´ و   (NDP)دي فـسفات    -5´ ، (NMP)مونوفـسفات   -5´ختلـف   صورت براي هر دو نوع نوكلئوتيد سـه شـكل م          
(NTP)به همين ترتيب نوكلئوتيد هـاي دزوكـسي را بـا علائـم اختـصاري      .  خواهيم داشتdNMP و dNDP و dNTP   نـشان   
  .مي دهند

  
  :انواع ديگر نوكلئوتيدها

قند -5´ شوند كه گروه فسفات آنها به نقطه ديگري بجز كربن            فسفات، نوكلئوتيدهاي ديگري هم يافت مي      -5´علاوه بر نوكلئوزيدهاي    
فـسفات حلقـوي و     -3´،2´از آن جمله مي توان نوكلئوزيـدهاي          . پنج كربني متصل است و در سلول نيز وظايف مهمي را به عهده دارند             

 و  (cAMP)زين مونوفسفات حلقوي    آدنو. د نام برد  ن مي باش  RNA واسطه اي هيدروليز انواع      كه از مواد  فسفات را   -3´نوكلئوزيدهاي  
ايـن  .  نيز از نوكلئوتيدهايي هستند كـه در مكانيـسم اثـر هورمـون نقـشهاي حـساسي را بـه عهـده دارنـد                        يگوانوزين مونوفسفات حلقو  
  ).6شكل ( مي آيندسط آنزيم هاي سيكلاز مربوطه بدستئوتيدهاي تري فسفات تولنوكلئوتيدهاي حلقوي از نوك



  ٦١  

  
  

ــي  پلـــ

  :نوكلئوتيدها
، پلي نوكلئوتيد مي باشند، يعني پلي مرهايي هستند كه نوكلئوتيدها را به عنوان پلـي مـر                  RNA وهم   DNAاسيدهاي نوكلئيك ، هم     

 توسط گروه فسفات بطور كووالانتي بـه يكـديگر اتـصال     RNA و هم در     DNAنوكلئوتيدهاي متوالي هم در     . تكرار شونده خود دارند   
.  يك واحد نوكلئوتيد توسط پيوند فسفو دي استر متصل است به گروه هيدروكسيل نوكلئوتيد بعـدي               5´دارند بطوريكه گروه هيدروكسيل     

بنابراين اسكلت كووالانتي اسيدهاي نوكلئيك از باقي مانده هاي پنتوز و فسفات متناوب تشكيل شده است، و بازهاي نيتروژن دار ممكن                   
  .ه در فواصل منظم به اسكلت ساختماني متصل شده انداست بعنوان گروههاي جانبي مورد توجه قرار گيرند ك

گروههاي هيدروكسيل قنـد بـا آب تـشكيل پيونـد           .  هستند (Hydrophilic) آب دوست    RNA و   DNAاسكلت ساختماني هر دو     
،  كـاملاً يـونيزه شـده هـستند و داراي بـار منفـي هـستند        PH=7 نزديك صفر در    PKaگروههاي فسفات، با    . هيدروژني را مي دهند   

  . ها خنثي  شده اندتئين ها ، فلزات يوني و پلي آمينوبارهاي منفي عموماً توسط واكنش هاي يوني آنها با بارهاي مثبت پرو
  ئيـك يـك قطبيـت ويـژه داده    ل استر در طول زنجير داراي جهت يكسان هستند، و به هر رشته خطي اسيد نوك              فسفو دي تمام پيوندهاي   

 فاقد نوكلئوتيد در وضعيت 3´ است و انتهاي 5´ فاقد نوكلئوتيد در وضعيت 5´، توسط تعريف انتهاي  مشخص 3´و5´ مي شود با انتهاي 
  ).7شكل ( است 3´
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 معمولاً داراي گروه هيدروكـسيل اسـت        3´ قند انتهائي و انتهاي      5´ داراي گروه هيدروكسيل و يا فسفات است بر روي كربن            5´انتهاي  

 است منجر به ايـن قـرار داد         3´ به   5´ اين جهت دار بودن، بعلاوه اين واقعيت كه روند سنتز از جهت              . قند انتهائي اش   3´بر روي كربن    
  فـرض   AUGبـراي مثـال رديـف       . نوشته وخوانده شوند   يعني از چپ به راست    ) 5´3 (3´ به   5´شد كه رديف نوكلئوتيد ها از جهت        

در ايـن  .  نـشان داد 7پلي نوكلئوتيدها را مي توان مانند شـكل  اشكال اختصاري ساختمان  .  است AUG(3´)('5)مي شود كه بصورت     
 در قـسمت  C-1´ نماينده بازهاي منفرد است، خط هاي عمودي نشان دهنده زنجير كربني قند است، از           G و   C،Aشكل حروف منفرد    

  در مـواردي   . وتيـد بعـدي اسـت      نوكلئ 5´ خطهاي مايل معرف پيوند فسفو دي استر، از يك نوكلئوتيد بـه              . در قسمت پائين   C-5´بالا و   
   در طـرف چـپ نوكلئوزيـد قـرار گيـرد، فـسفات بـه                Pهنگاميكـه   . كه لازم است وضعيت اتصالي گروه فسفات بـه قنـد دانـسته اسـت              

 PAبنـابراين   .  اسـتريفيه شـده اسـت      3´ استريفيه شده است و اگر در طرف راست نوكلئوزيد قرار گيرد، فسفات به وضـعيت               5´وضعيت  
  . فسفات مي باشد3´ آدنوزين APفسفات است و -5´آدنوزين 
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  :DNAساختمان 
 آغاز شد، او ماده اي فسفردار را از هسته سلول هاي چرك 1868 در سال (Friedrich Miescher) توسط ميشر DNAتحقيقات 

نوكلئين تـشكيل شـده اسـت از        او دريافت كه    .  ناميد (Nuclein)و نيز اسپرم ماهي غزل آلا جدا نمود و آن را نوكلئين             ) لوكوسيت ها (
ميشر و ديگران گمان بردنـد كـه نـوكلئين          .  مي شناسيم وقسمت بازي كه پروتئين است       DNAقسمت اسيدي كه ما امروزه آن را بنام         

 1944 حامل اطلاعات ارثـي اسـت در سـال    DNAاما اولين دليل مستقيم كه   . بطريقي در ارتباط است با توارث سلول      ) اسيد نوكلئيك (
 استخراج شـده از گونـه پنوموكـك    DNAآنها دريافتند كه .  فراهم شد(O.T-Avery,M.McCarty)اِوري و مك كارتي    توسط  

  ).8شكل(بيماري زا بطور ژنتيكي گونه غير بيماري زا را تغيير شكل مي دهد 

  
شـكل  ( توارث است براي بيمـاري        استخراج شده از گونه بيماري زا حاوي پيام ژنتيكي قابل          DNAاِوري و همكارانش نتيجه گرفتندكه      

آنها مواد نشاندار راديواكتيو فسفر .  و همكارانش فراهم شد  (A-D.Hersky) توسط هرشي    1952دليل مستقل ديگري نيز در سال       ) 8
(32P)    و گوگرد (35S)             باكتريوفاز( را بكار بردند و نشان دادن كه هنگاميكه ويروس هاي باكتري (T4     ميزبان خـود E.Coli  ـ  وده  را آل

   حاوي فسفر ويروس است كه وارد سلول ميزبان مي شود و اطلاعات ارثي را جهت هماننـد سـازي ويـروس فـراهم                       DNAمي نمايد،   
  ).9شكل ( مي نمايد و نه پروتئين حاوي گوگرد پوشش ويروس 
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 آنهـا  DNAموجود در  با مطالعه بر روي گونه هاي مختلف و تعيين تركيب بازي 1950 نيز در سال (Erwin Chargaff)چارگاف 
 از يك گونه به گونه ديگر تغيير نمي نمايد، تركيب بازي در يك گونـه معـين بـا سـن، تغذيـه و تغييـر       DNAدريافت كه تركيب بازي   

 استخراج شده از بافت هاي مختلف يك گونه داراي تركيـب بـازي يكـسان هـستند و     DNAمحيط تغيير نمي نمايد، و نيز نمونه هاي      
  . تمام گونه ها نسبت آدنين به تيمين و نيز نسبت گوانين به سيتوزين برابر با يك استDNAبالاخره در 

  
 با استفاده از روش پراش پرتـوايكس اطلاعـات بيـشتري را در مـورد سـاختمان       (R.Frankin,M.Wilkins)فرانكلين و ويلكينس    

DNA  كه مولكـول     اين دانشمندان بر اساس تجربيات انجام يافته دريافتند       .  بدست آورند DNA            بـصورت مـارپيچ اسـت و قطـر ايـن 
ر  نـانومت  4/3 برابـر    DNA نانومتر است و هر دور مارپيچ در مولكول          34/0فاصله هر باز از باز مجاور برابر با         .  نانومتر مي باشد   2مارپيچ  

  .ئوتيد در هر دور مي باشد نوكل10است كه خود مويد وجود 
مبتنـي بـر ايـن    .  طرح ريزي نمودنـد  DNA مدلي براي ساختمان سه بعدي (Crick) و كريك (Watson) واتسن 1953در سال 

دو رشته مارپيچ دوتائي حول يك محور پيچ خورده و تـشكيل مـارپيچ     .  از دو رشته پلي نوكلئوتيد تشكيل شده است        DNAمدل مارپيچ   
و جهـت   ) 5´3´ (3´ بـه  5´ از زنجيرها از     آرايش دو زنجيري خلاف جهت يكديگر يعني جهت يكي        . دوتائي راست گردان را مي دهند     

ر خـارج مـارپيچ دوتـائي قـرار         اسكلت آب دوست گروههاي متناوب دزوكسي ريبوز و فـسفات د          . است)3´5´ (5´ به   3´زنجير دوم از    
شـده انـد، بـا       بازهاي پورين و پيريميدين هر دو رشته در داخل مارپيچ دوتائي بر روي هـم انباشـته                   . و مواجه هستند با آب محيط      داشته

 بـه  DNAبازهاي دو زنجير متفـاوت  . ساختمان هيدروفوبيكي و نسبتاً مسطح كه خيلي نزديك بهم بوده و عمود بر محور طولي هستند 
در هر يـك از     .  اتصال دارند  C با سه پيوند هيدروژني به       G و   T توسط دو پيوند هيدروژني به       Aنحوي نسبت به يكديگر قرار دارند كه        

بـه  .  نانومتر يك دور كامل را طـي مـي نمايـد           4/3 نانومتر است و مارپيچ به فاصله هر         34/0 فاصله هر باز با باز ديگر        DNAدو زنجير   
 را مي توان به نردباني تشبيه كرد كه حول يـك            DNAدر واقع ساختار    .  عدد بازيافت مي شود    10عبارت ديگر در هر دور مارپيچ تعداد        

گردش زنجير  . پله هاي اين نردبان را بازهاي مكمل پورين و پيريميدين تشكيل مي دهند            ). 10 شكل(محور فرضي در گردش مي باشد       
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شيار بـزرگ را اصـطلاحاً      . دوگانه در حول محور فرضي موجب پيدايش دو شيار با اندازه هاي متفاوت در قسمت خارجي مارپيچ مي شود                  
  .ندشيار اصلي و شيار كوچك را به نام شيار فرعي نامگذاري مي كن

  
 دوتائي را خوانده و به هر يك از شيارهاي اصلي يا DNA مي توانند رديف هاي بازي موجود در DNAپروتئين هاي متصل شونده به 

در محلول آبي ساختمان آن كمـي متفـاوت اسـت از فيبـر، و     .  معروف است  B-DNA به   DNAمتصل شوند ، امروزه اين نوع        فرعي
 مي شود عبارتند از پيوندهاي هيدروژني بـين         DNAمارپيچ ، عواملي كه موجب پايداري ساختمان         جفت باز است در هر       10.5داراي    

  كه واكنش با توجه به ماهيت بازها(base- stacking) بين بازهاي انباشته شده  و نيز واكنشCوG و نيز بين TوAبازهاي مكمل 
انتـركنش بـين بازهـاي انباشـته شـده از نـوع ونـدرل والـس                 . دارد غيراختصاصي است اما مشاركت عمده اي در پايداري مارپيچ دوتائي         

 سبب پيـدايش   B-DNA پرتو ايكس نشان داده شده است كه آب زدائي       مطالعات انجام شده به روش پراش     . وهيدروفوبيكي مي باشد  
رد اسـت و  يك مارپيچ راست گ  B-DNA همانند   A-DNAمولكول  .  مي نامند  A-DNA مي شود كه آنرا      DNAفرم جديدي از    

-B در مقايـسه بـا       A-DNAمولكول  . دو رشته آن نسبت به يكديگر نا همسو بوده و بوسيله بازهاي مكمل به يكديگر متصل هستند                
DNA        يت بازهاي مكمل در آن با فرم طبيعي متفاوت بوده و نسبت به محور اصلي بـه صـورت                   ع پهنتر و كوتاهتر است و به علاوه موق

  .متمايل قرار دارند
 برخورد كردند كه از لحـاظ سـاختاري بـا دو           DNA به نوع ديگري از      CGCGCGندريچ و همكاران او به هنگام مطالعه توالي         الكسا

اين دانشمندان مشاهده كردند كه دو رشته هگزانوكلئوتيد فوق تشكيل مـارپيچ دو گانـه اي را   .  كاملاً متفاوت بودB  وAشكل ياد شده 
 را تشكيل مي دهنـد بـه صـورت         DNA ثانياً گروههاي فسفات كه ستون فقرات مولكول دو رشته اي            كه اولاً چپگرد بوده و    . مي دهند 

 Z-DNA.  نامگـذاري كـرده انـد      Z-DNA را اصـطلاحاً     DNAبه همين دليل اين نـوع       . خطوط شكسته و يا زيگزاگ در مي آيند       
 هم در   Z-DNA دلايلي براي امتداد كوتاعي از        در سلول نامعلوم است، اما     A-DNAوقوع  .  مي باشد  B-DNAباريكتر و بلندتر از     
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بعضي از ويژگيهـاي    .  ممكن است نقشي تنظيمي در بيان بعضي از ژنها داشته باشد           Z-DNA. پروكاريوتها هم در اوكاريوتها وجود دارد     
  .آمده است) 11( در شكل Z-DNA و A-DNA ،B-DNAساختماني 

  
  

  
  
  

  :ا و بازهاهيدروليز اسيدهاي نوكلئيك به وسيله اسيده
 سبب آزاد شدن تمام بازهاي پورين مي شود بدون اينكه روي بازهـاي پيريميـدين يـا پيونـدهاي     PH=3 در  DNAهيدروليز ملايم 

 (Apurinic acid) حاصل از اين هيدروليز كه فاقد بازهاي پورين است آپوريينيـك اسـيد   DNA. فسفو دي استر اثري داشته باشد
  هيدروكـسيل، در  -2´ بـه علـت داشـتن گـروه          RNA توسط بازهاي رقيق هيدروليز نمي شـود ولـي           DNAمولكول  . ناميده مي شود  

نوكلئوزيـد حلقـوي    .  فسفات بوجود مي آيد    3´و2´ محلول سود رقيق هيدروليز مي شود و در نتيجه اين عمل مخلوطي از نوكلئوزيدهاي               
ر نتيجـه هيـدروليز مجـدد ايـن جـسم، مخلـوطي از               بـا سـود رقيـق اسـت كـه د           RNA مونوفسفات اولين محصول هيـدروليز       3´و2´

  . فسفات توليد مي شود-3´فسفات و-2´نوكلئوزيدهاي 
  

  ):نوكلئازها(هيدروليز اسيدهاي نوكلئيك توسط آنزيم ها 
در حقيقت . در روده حيوانات نوكلئيك اسيدها تحت تأثير گروهي از آنزيم ها كه نوكلئازها ناميده مي شوند بطور كامل هيدروليز مي شوند   

مورد حمله قـرار مـي      ) ريبوكلئازها (RNAو  ) دزوكسي ريبونوكلئازها  (DNAاين آنزيم ها، پيوندهاي فسفو دي استر را در مولكولهاي           
ايـن  . آنزيمي را كه سبب هيدروليز اولين يا آخرين نوكلئوتيد موجود در يك رشته پلي نوكلئوتيدي مي شود اگزونوكلئاز مـي نامنـد                     . دهند

گـروه  .  بطور تك تك از رشته اصلي جداكنند       5´3´ يا برعكس    3´5´آنزيم ها قادرند كه واحدهاي نوكلئوتيدي را از جهت          گروه از   
ديگري از آنزيم ها اصطلاحاً اندونوكلئاز ناميده مي شوند قادرند كه پيوندهاي موجود بين دو نوكلئوتيد مياني رشـته پلـي نوكلئوتيـدي را                        

را )  گفته مي شود bنوع ( 5´ و كربن Pو يا پيوند )  گفته مي شودaنوع (3´ و كربن P ها مي توانند پيوند بين اين آنزيم. هيدروليز كنند
  .هيدروليز كنند

طي سـالهاي اخيـر انـواعي از انـدونوكلئازها را از باكتريهـا جـدا و شناسـائي كـرده انـد كـه اصـطلاحاً انـدونوكلئازهاي محـدود كننـده                              
(Restriction endonucleases)اين گروه از آنزيم ها قادرند كـه اتـصال فـسفو دي اسـتر موجـود در زنجيـر       .  ناميده مي شوند

نام اين آنزيم ها از آنجـا مـشتق شـده اسـت كـه               .  را كه داراي توالي ويژه اي مي باشد در محل خاصي هيدروليز كنند             DNAمولكول  
بـر همـين   . پيكر خود با از بين بردن ژنوم ويروس ممانعت به عمل آورنـد            تعدادي از باكتريها قادرند از رشد و تكثير ويروسهاي خاص در            



  ٦٧  

 نـشان داده  2 تعدادي از آندونوكلئازهاي محدود كننـده در جـدول   توالي ويژه. اساس اين گونه باكتريها را ميزبان محدود كننده مي نامند      
تقـارن خـاص بـه نحـوي      .. تقارن دو جانبه وجود دارد     يك حالت    به طوري كه ملاحظه مي شود در تمامي اين تواليهاي ويژه          . شده است 

در زبان انگليسي براي اين گونه تقـارن اصـطلاح   . است كه رديف نوكلئوتيدها از هر سمتي در رشته مكمل قرائت گردد يكسان مي باشد        
از انـدونوكلئازهاي محـدود     .  را به كار مي برند و بدان معني است كه هر طرف كه قرائت شود تفاوتي ندارد                 (Palindrome)پاليندروم  

  .كننده امروزه در زمينه تحقيقات علوم پزشكي و ژنتيك مولكولي استفاده مي كنند
  

  :DNAتقليب 
 DNA از يكـديگر را تقليـب        DNAبراساس تعريف، شكستن پيوندهاي هيدروژني بين بازهاي مكمل و در نتيجه جدا شدن دو رشته                

 PH تا حدودي مقاوم اند لكن عواملي مانند دماهاي بالا و تغييرات شديد              DNAاي مارپيچ   در شرايط فيزيولوژيك ، رشته ه     . مي نامند 
 از يكـديگر در دمـاي       DNAنظر به اينكه جـدا شـدن دو رشـته           .  شوند DNAمي توانند سبب تقليب مولكول      ) PH>3<10(محيط  

   بـه دمـايي اطـلاق    DNA(tm) ذوب براسـاس تعريـف درجـه   .  نيز مي نامندDNAخاصي صورت مي پذيرد اين عمل را ذوب شدن      
 C ≡G معيني است هر چه مقـدار        tm داراي نقطه ذوب     DNAهر نمونه از    . مي شود كه در آن دما نصف مارپيچ دوگانه از بين برود           

ژني نياز بيشتري به حرارت دارد جهت جدا شدن          با سه پيوند هيدرو    C ≡Gچون جفت باز    .  بالاتر است  DNAبيشتر باشد، نقطه ذوب     
 و قـدرت يـوني مـي توانـد     PH، تحـت شـرايط   DNAتعيين دقيق نقطه ذوب يك نمونـه  .T ≡  Aزنجيرها از يكديگر تا جفت باز 

دار بوده و كاهش دماي      حاصل از عمل تقليب شديداً پاي      DNAتك رشته هاي    .  بدست دهد  DNAتخميني از تركيب بازي موجود در       
لازم به تذكر است كه در شرايط خاصي دو رشته مكمل مـي تواننـد مجـدداً بـه                   . محيط قادر به اتصال مجدد دو رشته به يكديگر نيست         

 DNAنقطـه ذوب  )  نانومتر260طول موج (امروزه با استفاده از ميزان جذب نور فرابنفش      . يكديگر  جفت شده و به صورت اوليه درآيند        
ايـن افـزايش   .  دو رشته اي داراي قدرت جذب بيشتري هـستند  DNA در مقايسه با DNAتك رشته هاي .  اندازه گيري مي كنندرا

در صورتي كه به طور همزمان با افزايش دما، ميزان جذب نور فـرابنفش انـدازه گيـري    . جذب نور فرابنفش را اثر هيپركروميك مي نامند      
  ).13 و12اشكال ( محاسبه مي شود tmد كه با استفاده از آن مقدار شود مي توان منحني اي را رسم كر
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  : و ابر پيچ هاDNA  و چهارمسومهاي اول، دوم،ساختمان 
 مربوط است به رديف خطي نوكلئوتيدها، ساختمان دوم در ارتباط است با شكل ساختمان بهم تـاب خـورده شـده                      DNAساختمان اول   

و ) 14شـكل   (مربوط است به ترتيب سه بعدي مارپيچ دوتائي در عدم حضور پروتئين هاي متصل شونده                مارپيچ دو تائي ، ساختمان سوم       
   را ايجـاد    (Supercoil)مارپيچ هائي است كه در مارپيچ دو رشـته اي ايجـاد مـي شـود و سـاختمان ابـرپيچ                      وچگونگي ايجاد تاب ها     

  . پروتئين استDNA–ه كمپلكس مي نمايد و بالاخره ساختمان چهارم مربوط است به شكل تاخورد
 (Supercoils) و يـا ابرفنـر   (Superhelix) حول محور عمودي خود بر روي خودش پيچ و تاب بخورد ابـرپيچ    DNAهنگاميكه  

 حلقـوي و نيـز در باكتريهـا، ميتوكنـدري و            DNA ويروس هاي حاوي ملكـول       DNAابرپيچ اولين بار در     ) 15شكل  (ايجاد مي شود    
اگر با يك طناب بلند شـروع نمـود كـه از دو    .جهت فهميدن پايه اين نظر مي توان تمرين زير را انجام داد    . هويت شد كلروپلاست تعيين   

 DNA ملكـول خطـي      (Relaxed)رشته بهم تاب خورده شده در جهت راست گرد تشكيل شده باشد، معادل حالت آرميده يا راحـت                   
امـا  . ون حالت حلقوي دارد و هنوز در حالت آرميده اسـت          نمي نمايد و طناب اكن     چيزي تغيير    اگر دو انتهاي طناب بهم متصل شود      . است

پيچ ديگر در همان جهت كه قبلاً زنجيرها بهم تاب (اگر قبل از اتصال دو انتها بيكديگر يك پيچ راست گردان اضافي به طناب وارد شود    
برعكس اگر قبـل از اتـصال   .  بخود خواهد گرفت(Positive supercoil)، طناب پرپيچ خواهد شد و شكل ابر پيچ مثبت )خورده اند

كم پيچ خواهد شد ) پيچ داده شود در جهت مخالفي كه تاب خورده است(  باز شود و يك پيچ چپ گرد بĤن وارد شودDNAدو انتها پيچ 
  . خواهد نمود(Negative Supercoil)  و ايجاد ابر پيج منفي



  ٦٩  

  

  
  



  ٧٠  

 انـدامك هـاي اوكاريوتهـا بحالـت     DNAيافت مي شوند، منجمله باكتريها، ويروس هـا و   كه در طبيعت  DNAملكول هاي حلقوي
 خطي كه بطور آزادي نمي تواند چرخش نمايد و در اتصال است با DNAابرپيچ همچنين روي مي دهد در ملكول        . ابرپيچ منفي هستند  

ابـرپيچ  . كه واكنش مي نمايد با ملكول هاي ديگـر     DNAل  بعضي از عناصر ساختماني سلول، ابرپيچ ها اثر دارند بر روي استعداد ملكو            
، در مقابل ابرپيچ منفي تمايل كاهش مي دهد مثبت مطلوب است جهت تاب خوردن محكم مارپيچ دوتائي و بنابراين فرصت انتركنش را 

ن هائي كه در روندهاي همانند سـازي و  دارد كه مارپيچ دوتائي را باز نمايد و بدينوسيله افزايش مي دهد دست يابي رشته ها را به پروتئي                 
. تبديل حالت هاي ابرپيچ و آرميده بيكديگر توسط آنزيم هائي كاتاليز مي شود كه توپوايزومرازها ناميده مي شوند  . رونويسي دخيل هستند  

 در هـر زمـان مـي شـود و      موجب آرميده شـدن يـك پـيچ   Iتوپوايزومراز .  تقسيم بندي نموده اندIIوIبيشتر توپوايزومرازها را بدو گروه     
 موجب آرميده شدن و برداشت ابرپيچ منفـي         E.Coil در   Iتوپوايزومراز  .  موجب آرميده شدن دو پيچ در هر زمان ميشود         IIتوپوايزومراز  

 مي توانـد موجـب آرميـده شـدن و برداشـت      E.coil(DNA gyrase) د رIIاما توپوايزومراز . مي شد و واكنش نياز به انرژي ندارد
 شود كه در نتيجه باز شدن دو رشته از هم ايجاد شده است و يا مي تواند بطور فعالي ابرپيچ منفي را ايجاد نمايـد كـه جـدا                              يچ مثبت ابرپي

 هدف داروها قرار مي گيرد و                   IIآنزيم توپوايزومراز   .  دارد ATPاين آنزيم جهت ايجاد ابرپيچ نياز به        .  شدن زنجيرها را تسهيل مي نمايد     
Nalidixic acidميتواند فعاليت آنزيم را منع نمايد .  

  
  : بداخل كروموزومDNAبسته بندي شدن ملكول 

اگـر  . اسـت  DNA از   (bp) جفت باز    108×1.3، بطور متوسط هر كروموزوم انساني حاوي        ) جفت 23( كروموزم است    46انسان داراي   
DNA           46 سـانتيمتر خواهـد داشـت و بنـابراين           5اراي طولي حـدود      در كروموزوم انسان كشيده شود بحد كافي بدون شكسته شدن د 

قطر دارد، بنابراين مقدار 10µm باشد فقط داراي حدود  DNAهسته كه بايد حاوي اين      . است DNAمتر از   2كروموزوم نماينده حدود    
ين هائي مي شود بـه       ابتدا متصل به پروتئ    m2 با طول    DNAمارپيچ دوتائي   .  بداخل فضاي كوچكي بسته بندي شود      DNAزيادي از   

هيستونها داراي باري مثبت بوده و داراي اسيدهاي آمينه ليزين و ارژي نين فراوان هـستند و بطـور محكمـي متـصل بـه                         . نام هيستون   
 اطـراف كمـپلكس پروتئينهـاي هيـستوني را مـي گيـرد، كمـپلكس             DNA جفت بـاز از      146.  مي شوند  DNAبارهاي منفي فسفات    

 بـراي تـشكيل نوكلئـوزوم       H4 و   H2A،H2B،H3 مولكـول از هـر چهـار نـوع هيـستون متفـاوت               2ت از   پروتئيني تشكيل شده اس   
(nucleosome) .      جفت باز    50چون هر نوكلئوزوم توسط DNA             رابط از همسايه خود جداشده است كروماتين باز شـده هنگاميكـه 

نوكلئوزوم ها تحت بسته بندي بيشتر قرار . خ قرار دارندتوسط ميكروسكوپ الكتروني مشاهده مي شود شبيه دانه هائي است كه بر روي ن      
 رابط مي شود و نوكلئوزومها را بطرف هم مي كشد و كمك مي نمايـد بـه                  DNA متصل به    H1نوع پنجم هيستوني يعني     . مي گيرند 

حلقه هاي اتصال يافته    رشته ها سپس سازماندهي مي شوند بداخل        .  نانومتر قطر  30 بداخل رشته كروماتين با      DNAبيشتر پيچ خوردن    
دلايـل اضـافي جهـت    .  نـانومتري بدسـت مـي آيـد     300به مصالح هسته اي كه حاوي چندين پروتئين هـستند و در نتيجـه سـاختمان                 
  ).16شكل (سازماندهي بيشتركه منجر به تشكيل ساختمان كروموزم مي شود وجود دارد
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  :RNAساختار 

 مسئول دريافت   RNAبراي مثال،   .  حائز اهميت است   DNAاعمال سلولي به اندازه      از نقطه نظر رشد و       (RNA)ريبونوكلئيك اسيد   
 مي تواند خـود حـاوي       RNAهمچنين در مواردي مولكول     .  جهت عمل پروتئين سازي است     DNAو انتقال اطلاعات ذخيره شده در       

 است با اين تفاوت كـه بـه         DNAشبيه به    بسيار   RNAاز نقطه نظر شيميائي       ). ويروس موزائيك تنباكو  ( اطلاعات ژنتيكي نيز باشد     
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  RNA وDNAاز جملـه تفاوتهـاي عمـده    . جاي قند دزوكسي ريبوز حاوي قند ريبوز و به جاي باز تيمين داراي بـاز اوراسـيل اسـت   
 اكثراً به شكل دو رشـته اي    DNA غالب بصورت تك رشته اي است در حالي كه           RNAتوپولوژي مولكولي آنها است بدين معني كه        

 دو رشـته اي را      RNA با تا خوردگي روي خود ايجـاد         RNAلازم به ياد آوري است كه در بعضي از موارد، تك رشته             . فت مي شود  يا
 تشكيل يك مارپيچ راستگرد را مي دهد ولي         RNAهر چند كه زنجير دو رشته اي        .  دو رشته اي نيست    DNAمي كند بي شباهت به      

جائيكه رديف هاي مكمل وجود دارند ساختمان رشته اي دوتائي بطـور غالـب              . اوت است  متف B-DNAجزئيات ساختار مولكولي آن از      
 مي تواند ايجاد جفت باز نمايد بـا نـواحي         RNA.  مشاهده نشده است   RNA براي   Bشكل  .  از مارپيچ دوتائي راستگرد است     Aشكل  

 در بعـضي از  Tو يـا گـاهي    (Uبـا   A جفت مـي شـود و    C با   C.  است DNAطرح جفت باز مانند      . DNA و يا    RNAمكمل يا   
RNAها .(  

 به اشكال مختلف RNAدر سلول هاي هسته دار يا اوكاريوت، .  در سيتوپلاسم سلول يافت مي شودRNAدر باكتريها بيشترين مقدار 
ندري، بيش از   در ميتوك % 5 در هسته،    RNA% 11مثلاً در سلول هاي كبدي تقريباً       . و به طور منتشر در محيط داخلي سلول وجود دارد         

در تمام پروكاريوتها و اوكاريوتهـا  . باقيمانده را در سيتوزول يا بخش محلول سيتوپلاسم مي توان يافت % 24در ريبوزومها و بالاخره     % 50
  .(rRNA) ريبوزومي RNA و (tRNA) ناقل RNA، (mRNA) پيك RNA. يافت مي شودRNAسه نوع متفاوت 

  
RNA پيك يا mRNA :  
توي چهار باز اصلي آدنين، گوانين، سيتوزين و اوراسيل است و در هسته سلول توسـط يـك سـري  واكـنش هـاي                          مح RNAاين نوع   

 به نـام    RNAاين نوع   .  كروموزومي به عنوان الگو ساخته مي شود       DNAآنزيمي كه اصطلاحاً رونويسي ناميده مي شود با استفاده از           
mRNA هاي قسمتي از يك رشته مارپيچ دوگانه  شناخته شده كه بازهاي موجود در آن مكمل بازDNA  يـا DNA  الگـو هـستند  .

. پس از ساخته شدن از هسته خارج و وارد سيتوپلاسم مي شود و سپس به منظور زيست سنتز پروتئين ها به ريبوزومها منتقل مي گـردد                         
 را  mRNAي اسـت و لـذا ايـن          ، ناقل اطلاعات لازم براي زيست سنتز يك زنجير پلـي پپتيـد             mRNAدر سلول هاي اوكايوت هر      

 قادر به انتقال اطلاعات لازم براي زيست سنتز بيش از يـك نـوع پلـي                 mRNAدر سلولهاي پروكاريوت هر     . مونوسيترونيك مي نامند  
  .پپتيد بوده و لذا به نام پلي سيترونيك ناميده مي شوند

گو برداري شـده و هـر سـه بـاز مجـاور در مولكـول                 ال DNA از رديف بازهاي     mRNAاطلاعاتي ارثي يا رمزهاي ژنتيكي در پيكره        
mRNAرا كه نشانه و يا معرف يك آمينواسيد خاص مي باشد اصطلاحاً كدون مي نامند .  

پوشـش مزبـور در شناسـائي    . متيـل گوانـوزين تـري فـسفات پوشـانده مـي شـود       -7 در اوكاريوتها توسط     mRNA ملكول   5´انتهاي  
mRNA      اگزونوكلئازها، احتمالاً به پايداري      5´د و با ممانعت از حمله        توسط ماشين ترجمه سلول نقش دار mRNA    كمك مي كننـد  .

وظيفه اختـصاصي   .  نوكلئوتيد متصل است   25-30هيدروكسي به پليمري از اجزاي آدنيلات به طول         -3´سر ديگر اكثر ملكولها يعني سر       
اگزونوكلئازها،پايـداري  -3´لاً بـا جلـوگيري از حملـه         ولـي احتمـا   .  كاملاً معلوم نيـست    mRNAهيدروكسي  -3´ در سر    Aدم پلي سر    
mRNA       ملكولهاي  .  هاي خاصي را درسلول افزايش مي دهدmRNA          موجود در سيتوپلاسم سلولهاي پستانداران از جمله سـلولهاي 

ئي پـيش   بلكه حاصل پردازش ملكولهـا    .  الگو ساخته      مي شوند         DNA نيستند كه از روي      RNAانساني همان محصولات مستقيم     
ايـن  . اندازه اين ملكولهاي هسته اي بسيار ناهمگون ولي به هر حال بزرگ اسـت          . سازند كه پيش از ورود به سيتوپلاسم ساخته مي شود         

 تام سلول است و ميـزان       RNA% 5 در پروكاريوتها    mRNAميزان  .  مي نامند  (hnRNA) هتروژن هسته اي     RNAملكول ها را    
mRNA 3 در اوكاريوتها %RNAم سلول مي باشد، اما ميزان  تاhnRNA 7 بمقدار %RNAتام سلول است .  

  
RNA ناقل tRNA :  

هر آمينو اسيد حداقل . ريبونوكلئيك اسيد ناقل، ملكولهاي كوچكي هستند كه بعنوان ناقل اسيد آمينه در سيتوپلاسم سلول عمل مي كنند    
لوسين و سرين تعداد پنج و براي گليسين و ليزين تعداد چهار نوع              ويژه خود است، ولي برخي از اين آمينو اسيدهاي           tRNAداراي يك   

tRNA  علاوه بر چهار باز     .  وجود داردA،G،C،U  مولكولtRNA     از قبيـل دي هيـدرو      ) بازهاي تغييـر يافتـه    ( محتوري بازهاي ديگر
به طور كلي جايگزيني بازهاي تغيير يافته در        ). 17شكل  (اشد و متيل آدنين مي ب     )ψ( ، پسودواورايدن    (T) ريبوتيميدين   (D)اوراسيل  

تـاكنون  . ي آنها دخالت مي كند     و در ساختار و اعمال زيست شناخت        از اهميت ويژه اي برخوردار است      tRNAمواضع خاصي در مولكول     
برابر شواهد موجود، مولكول . ست مورد مطالعه قرار گرفته و توالي كامل بازهاي آنها بطور دقيق مشخص شده ا       tRNA نوع   50بيش از   
tRNA   ملكـول بـر روي خـودش       .  اسـت  25000 واحد نوكلئوتيد تشكيل مي شود و متوسط وزن مولكولي آن در حـدود               93 الي   73 از
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قـسمتي از ملكـول كـه       . )18شكل  (تاخورده و ساختمان برگ شبدر را ايجاد مي نمايد كه بعنوان ساختمان دوم مورد توجه قرار مي گيرد                 
 tRNAهر مولكول   . ند هاي هيدروژني وجود دارد ساقه ناميده مي شود و قسمتي كه فاقد پيوند هيدروژني است حلقه گفته مي شود                   پيو

-A-C داراي رديف بازهـاي      tRNAتمام ملكولهاي   .  بازو است كه سه تاي آنها در انتها حالتي حبابي يا حلقوي دارند             4معمولاً داراي   
C    آخرين نوكلئوتيد . قبول كننده آمينو اسيد خود هستند    يا انتهاي    3´ در انتهاي(A)      يا به عبـارت ديگـر آدنيليـك اسـيد،محل اسـتري 

 يـك مولكـول     CψTدر بـازوي    . اين بازو را بازوي اسيد آمينـه گوينـد        . از است تشدن آمينو اسيد مربوطه توسط آنزيم آمينو آسيل سنت        
بازوي ضد كدون داراي سه نوكلئوتيد متـوالي ياسـه گانـه مـي     . وجود دارد) (DHU   دي هيدرواوريدين Dپسودواوريدين و در بازوي     

ون ئوتيد متوالي يا سه گانـه را ضـد كـد     اين سه نوكل  . باشد كه براي هر يك از آمينو اسيدها، متفاوت و مخصوص همان آمينو اسيد است              
 و  tRNAدر طي بيوسنتز پـروتئين هـر دو         .  است mRNAه گانه موجود در     مي نامند كه مكمل سه نوكلئوتيد متوالي كدون يا رمز س          

mRNA         ساختمان سوم ويژه براي     .  در ترتيب فضائي منظم به ريبوزوم متصل مي شوندtRNA         لازم است تا با آنزيمي وارد واكـنش 
تمان سوم، شكل تاخورده شبدر تبديل مـي  براي ايجاد اين ساخ.  آن متصل مي نمايد    3´شود كه بطور كووالانتي اسيد آمينه را به انتهاي          

  ).19شكل ( تعيين شده است X – اشعه  كه توسط پراشLشود به شكل 
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RNA ريبوزومي (rRNA):  
شصت و پـنج درصـد وزن ريبـوزومي را    . ريبوزوم يك ساختمان نوكلئوپروتئين سيتوپلاسمي است كه در تمامي سلولهاي يافت مي شوند    

RNA ريبوزومي (rRNA) 106×ريبوزوم پـستانداران داراي وزن ملكـولي  .  درصد باقي مانده پروتئين هستند35 تشكيل مي دهد و  
را نشان مي دهند، داراي دو زير واحد ريبونوكلئو پروتئين است كه وزن ملكـولي زيـر   ) واحد سودبرگ (S 80 است و سرعت رسوب      4.2

 مي باشد همـراه بـا   28S و 5S،5.8S هاي ريبوزومي RNA حاوي S60زير واحد . مي باشد   106×2.8برابر) S40(واحد كوچك 
ريبـوزوم  .  زنجيره پلـي پپتيـدي مـشخص       30 است همراه با     18S ريبوزومي   RNA حاوي   40Sزير واحد   .  پلي پپتيد ويژه   50بيش از   

ونوكلئو پروتئينـي اسـت كـه    داراي دو زير واحد ريب.  را نشان مي دهد70S و سرعت رسوب 106×2.7پروكاريوتها داراي وزن ملكولي  
زيـر  . مـي باشـد   106×1.8 برابر  50S است و وزن ملكولي زير واحد بزرگ        106×0.9 برابر   (30S)وزن موكلولي زير واحد كوچك      

 23S و 5S هـاي ريبـوزومي     RNA داراي   50S پروتئين و زير واحـد       21 است همراه با     16S ريبوزومي   RNA داراي   30Sواحد  
 در ذره ريبوزومي كاملاً معلوم نيست، امـا بـراي تجمـع ريبوزومهـا               RNAاعمال ملكولهاي   ). 20شكل  (پروتئين   31مي باشد همراه با     

مطالعـات اخيـر نـشان داده       .  بر ريبوزوم و ترجمه آن داشته باشند       mRNAضروري هستند و بنظر مي رسد كه نقش كليدي در اتصال            
  ) .ريبوزويم(م داده و بنابراين آنزيم است  فعاليت پپتيديل ترانسفري را انجاrRNAاست كه عناصر 
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RNA هاي كوچك (sRNA):  
اكثر اين مولكولها با پروتئين ها تركيب شده و .  هاي كوچك پايدار و حفظ شده وجود دارندRNAدر سلولهاي اوكاريوت تعداد زيادي از 

 كوچـك سيتوپلاسـمي را بـصورت    RNA. زيـع شـده انـد   در سيتوپلاسم، هـسته و هـر دو تو  . ايجاد ريبونوكلئوپروتيئن ها را مي نمايند    
scRNA     نشان داده و RNA       كوچك هسته اي را بصورت snRNA   نشان مي دهند  .RNA            كوچـك هـسته اي بـا پـروتئين هـا 

 RNAپـنج نـوع از   .  نشان داده مي شـوند    (snRNPs)تركيب و ايجاد ريبونوكلئوپروتئين كوچك هسته اي را مي نمايند كه بصورت             
 شركت مي نمايند و به وفـور در هـسته سـلول هـاي               (splicing) در روند پيوند     (U1,U2,U4,U5,U6)هسته اي   هاي كوچك   

  .اوكاريوتها يافت مي شوند
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  فصل هشتم

  آنزيم 
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  (Enzyme)آنزيم 
   :اهداف
  شناخت عمل كاتاليزوري آنزيمها و تفاوت آن با كاتاليزور شيميايي  -1
 .دنيري آنزيمها و عوامليكه در اندازه گيري آن دخالت داراندازه گ -2
  ي و كوآنزيم در واكنشهاي آنزيمهانقش كوفاكتور -3
 .برك و كاربرد آنها-شناخت معادله ميكائليس و منتون و معادله لاينويور: سينتيك آنزيمها  -4
 تقسيم بندي و اهميت مهار كننده ها -5
 )و ايزوآنزيمها) آلواستريك( آنزيمهاي ناظم -ا شركت پيوند كووالانب( شناخت و اهميت كنترل و تنظيم آنزيم ها  -6
   نام گذاري آنزيمها   -7

  
  :تعريف آنزيم

  آنزيمهـا بعنـوان كاتـالزر عمـل     . آنزيمها ساختار پروتئيني دارند، بجز تعداد بسيار كمي مانند ريبوزيمها كه ساختار ريبونوكلئيك اسيد دارند          
  فعاليت برخـي از آنزيمهـا فقـط وابـسته بـه سـاختار پروتئينـي آنهـا                  . كولهاي حياتي محسوب مي شوند    مي كنند و  در زمره مهمترين مل       

تعداد زيادي از آنزيمها براي فعاليتشان ، علاوه بر قسمت پروتئيني يك يا چند قـسمت غيرپروتئينـي هـم لازم                      ) 1شكل  ( مي باشد  و       
   ) 4شكل : ( اكتورها مي توانند فلز يا يك ماده آلي باشندكوف. مي گوينديا كوآنزيم  دارند كه به آن كوفاكتور 

  
 آنـزيم   سـاختمان در   +Fe2 ،   آنـزيم فسفوترانـسفرازها    ساختمان در  +Mg2 ، پپتيداز آنزيم كربوكسي ساختمان  در   (+Zn2 مانند   :فلزات  
  ....  و نزيم سيتوكرم اكسيداز، تيروزينازآساختمان در  ( +Cu2) پراكسيداز
  .تمام ويتامينهاي محلول در آب نقش كوآنزيمي دارند. ماده آلي كوآنزيم هم مي گويندبه  : ماده آلي

  
  آنزيم مركب = قسمت پروتئيني + قسمت غيرپروتئيني         
  هالوآنزيم = آپوآنزيم + كوفاكتور يا كوآنزيم يا هر دو        

  
  .عامل ثابت نگه داشتن شكل فعال ساختمان فضائي آنزيمكوفاكتورهاي فلزي مي توانند بعنوان پلي بين آنزيم و سوبسترا باشند و يا 

نيكوتين آميد آدنـين     (+NADكوآنزيم  : كوآنزيمها مي توانند بعنوان حامل موقت در واكنشهاي شيميايي عمل كنند مانند           (مواد آلي     
ن دربرخـي از واكنـشهاي      كه فرم فعال و كوآنزيمي نيكوتنيـك اسـيد اسـت، بعنـوان حامـل موقـت هيـدروژن و الكتـرو                     ) دي نوكلئوتيد 

  . يتامينها  واطلاعات بيشتر در ارتباط با كوآنزيمها در فصل كوآنزيم و(.اكسيداسيون و احياء شركت مي كند
بعنـوان حامـل موقـت آمـين در         )  B6ويتامين  (، فرم فعال ويتامين پيرودوكسين      )پيرو دوكسال فسفات   ( PLPمثال ديگر كوآنزيم      

اگر كوآنزيم بطور محكم و كووالان به آنزيم وصل باشد و جزئي از ساختمان آنزيم باشد به                 . شركت مي كند   واكنشهاي ترانس آميناسيون  
  .4 شكل در ساختمان آمينواكسيداز) فلاوين مونوكلوتيد ( FMNمانند آن گروه پروستتيك مي گويند

  
  ري آنزيم وعمل كاتاليز

شود بايد باندازه كافي انرژي دريافت كند و به يـك حالـت گـذاري                تبديل   B بخواهد به    A ، اگر    A→Bدر يك واكنش شيميائي       
انرژي دريـافتي را  .  تبديل شودBدر اين حالت پرانرژي است كه مي تواند يك باند شيميايي را شكسته و يا توليد كند، و بعد به           . دربياييد

ايي تركيب و حالت گذاري را بوجود مي آورند و باعث پـائين  انرژي آزاد فعال كنندگي يا انرژي اكتيواسيون مي نامند آنزيمها با مواد شيمي 
   )  3 و 2شكل . ( بدين ترتيب به واكنش سرعت مي بخشند. آمدن انرژي آزاد فعال كنندگي مي شوند 
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  محل اتصال سوبسترا با آنزيم  : 1شكل

  

  
  ون آنزيممنحني تغييرات انرژي براي يك واكنش با آنزيم و بد: 2شكل 

  
  
  
  
  
  
  
  

    :3شكل   
  

  هيدروليز دي پپتيد در غياب آنزيم  : Aشكل 
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هيـــدروليز دي : Bشـــكل 
  پپتيد با حضور آنزيم 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  

كوآنزيم + آنزيم = عمل كاتاليزري يك آنزيم مركب  : 4شكل
  )كوفاكتور(
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  اندازه گيري فعاليت آنزيم 
  : ندازه گيري فعاليت آنزيم دو راه موجود است براي ا

   پس از يك زمان مشخص شدهاندازه گيري مقدار محصول توليد  -1
  اندازه گيري مقدار سوبسترا باقيمانده پس از يك زمان مشخص  -2

بـراي مـدت    .... . و دمـا و غيـره        PHابتدا آنزيم را با سوبسترا مخلوط كرده و در يك شرايط مشخص و معين آزمايشگاهي از لحاظ                   -1
انـدازه   پس از قطع واكنش باقيمانده سوبسترا -2. ندي مي كنسپس واكنش را قطع كرده و محصول را اندازه گير. كوتاهي قرار مي دهند 

 فعاليت آنزيم مساوي است با تبديل مقدار معيني از سوبسترا بـه محـصول   .)اندازه گيري محصول بسيار دقيق تر است (. گيري مي شود   
  . زمان مشخصدر يك

 است كه عبـارت اسـت از فعاليـت    (International Unit)متداولترين تعريف براي اندازه گيري فعاليت آنزيم، واحد بين المللي   
 درجه سانتي گراد در يك دقيقه و در شرايط مطلوب به محـصول تبـديل                25مقدار آنزيمي است كه بتواند يك ميكرومول سوبسترا را در           

       )كـت  (Katيـا بطـور خلاصـه       ) كاتـال  (Katal كه براي اندازه گيري فعاليت آنزيم بكار مي رود واحد بـين المللـي                واحد ديگري . كند
  . مي باشد و عبارتست از فعاليت مقدار آنزيمي است كه بتواند يك مول سوبسترا را در يك ثانيه به محصول تبديل كند

  :ارندعواملي كه در اندازه گيري فعاليت آنزيم دخالت د
   نشان مي دهند[S] كه آنرا با حرف (substrate)غلظت ماده اوليه  [S]غلظت  .1
   نشان مي دهند[E] كه آنرا با حرف (Enzyme)غلظت آنزيم  [E]غلظت  .2
  دما  .3
4. PH   

  
   =S=(Substrate) غلظت سوبسترا -1

هر چه سوبـسترا بيـشتر باشـد        . ستگي دارد سرعت واكنش آنزيمي به غلظت سوبسترا ب      .... )  و آنزيم و     PHدما و   (در شرايط مناسب      
و پس از آن با افزودن سوبسترا تغييري در سرعت واكنش حاصل نخواهد             . محصول هم بيشتر است ولي اين روند تا حد معيني ادامه دارد           

شوند بـالاترين   بنابراين زمانيكه تمام آنزيمهاي موجود در واكنش وارد عمل          .  مي گويند  (Vmax)به اين سرعت، سرعت ماكزيمم      . شد
   ) 5شكل . ( مقدار محصول بدست مي آيد كه به آن سرعت ماكزيمم گويند

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  منحني سرعت واكنش آنزيمي برحسب غلظت هاي متفاوت سوبسترا  : 5شكل 

 محصول در زمان مشخص 
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   :E=(Enzyme)=  غلظت آنزيم -2
ت آنزيم رابطه مستقيم دارد و هرچه آنـزيم بيـشتر بـه    سرعت واكنش آنزيم با غلظ .... )  و   S و غلظت    PHدما و   (در شرايط مناسب      

تا زمانيكه سوبسترا وجود داشته باشد سرعت واكنش ادامه دارد ولي اگر سوبسترا تمام شود و يا محصول توليد                  . محصول هم بيشتر است     
  .6شكل . يمي كم مي شود محيط شود، آنوقت سرعت واكنش آنزPHشده باعث مهار آنزيم يا بهم زدن شرايط مطلوب مانند تغيير 

  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  منحني سرعت واكنش آنزيم برحسب غلظت هاي متفاوت آنزيم     : 6شكل
  

  : اثر دما-3
بنـابراين حـرارت باعـث سـرعت      . محصول دو برابر مـي شـود      .  درجه حرارت كه بالا مي رود      10در واكنشهاي شيميايي به ازاي هر         

منتها در اينجا كاتاليزر پروتئين است و ممكن اسـت          . د واكنشهاي آنزيم نيز اين موضوع صدق مي كند        در مور . واكنش شيميايي مي شود   
پس براي هر آنزيم در جه حرارتـي        . در درجه خيلي بالا دناتوره شده و ساختمان خود را از دست داده و باعث كم شدن فعاليت آنزيم شود                   

به اين درجـه حـرارت،      . در واقع آنزيم حداكثر فعاليت خود را نشان مي دهد         .  شود وجود دارد كه در آن دما، بيشترين محصول حاصل مي         
   .7دماي مطلوب يا دماي آپتيموم گفته مي شود شكل 

  
  
  
  
  

  
  منحني سرعت واكنش آنزيم برحسب دماهاي متفاوت   : 7شكل 
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   :PH اثر -4
را بنحوي تغير دهد كه باعث بيشتر فعال شدن و يـا از دسـت               شكل ساختاري آنها     مي تواند    PHآنزيمها پروتئين هستند و تغييرات        

 آنزيم بـالاترين    PH آپتيموم هم مي گويند و در آن         PH مطلوب وجود دارد كه به آن        PHبراي هر آنزيم يك     . دادن فعاليت آنها گردد   
  .8فعاليت خود را داشته و بيشترين محصول را توليد مي كند شكل 

  

  
   هاي متفاوتPHاكنش آنزيم برحسب منحني سرعت و  : 8    شكل

  

   Enzymes Kineticsسينتتيك آنزيمي 
  يك واكنش آنزيمي را با رابطه زير نشان مي دهند  

  
K5 K3 K1 

     
E+P  

K6 

EP  
K4 

ES  
K2 

E+S 

[S] = Substrate= سوبسترا    
[E]= Enzyme  آنزيم=  
[ES]  كمپلكس آنزيم و سوبسترا=  
[EP] =محصول + كمپلكس آنزيم   
K1,K2,…   = ثابت سرعت واكنش

  
   (Michaelis & Menten)معادله ميكائليس و منتون 

ابطه بين سرعت واكنش و اين معادله ر. براي تعيين مقدار كمي فعاليت آنزيم مي شود از معادله ميكائليس و منتون استفاده كرد 
   )9شكل . ( را نشان مي دهد)  Vmax و (Km غلظت سوبسترا را بيان مي كند و دو پارامتر سينتيكي آنزيم 

  
  . جهت سهولت كار واكنش بالا را بصورت ساده تري فرض كردند(Michaelis & Menten)آقاي ميكائليس و منتون   

  
K3 K1 

    E+P  
   

ES  
K2  

E+S 

  .و پس از مشتق كردن اين رابطه به معادله ميكائليس و منتون دست يافتند
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V= سرعت واكنش = مقدار  ×   زمان -1
Vmax = سرعت ماكزيمم= مقدار  ×   زمان -1
[S] = غلظت سوبسترا= مقدار   

  
   
 زمانيكـه   Km=[S] غلظتي از سوبستراست كه در آن غلظت سرعت واكنش نصف سرعت ماكزيمم باشد پس                Km،   9در شكل   ( 

max
2

1
VV   . باشد =

  
  سوبسترا = [S]منحني ميكائليس و منتون سرعت واكنش برحسب غلظتهاي متفاوت     : 9شكل 

  

   Line Weaver & Burkمعادله لينويور و برك 
 از معادله لينويور و برك مي شود استفاده كرد لينو يور و برك براي تعيين صحيح تر مقدار Vmax و Kmن مقدار كمي براي تعيي  

Km و Vmax10شكل . (  معادله ميكائليس  و منتون را معكوس و آنرا به يك معادله خطي تبديل كردند (   
   y=ax+bمعادله خطي 

معادله لينويور و برك   
max][max VSV

Km 11
7
1

+×=  
  

                                       (y  =  a             x   +     b)       

Vmax  × [S]  

Kmx  + [S] 
V= 
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     :10شكل  

  :   Kmمفهوم 
  . براي هر آنزيمي در شرايط خاص ثابت استKmمقدار  )1
  . استKmغلظت تقريبي سوبسترا داخل سلول حدود  )2
 كوچكتري دارد نشان Km مخصوص خود را دارد و آنكه Km در صورتيكه يك آنزيم داراي چند سوبسترا باشد، هر كدام )3

  . مي باشدE  با Sدهنده  ميل تركيبي بيشتر  
  . مي باشدPHسوبسترا، دما و نوع  براي هر آنزيم وابسته به Kmميزان  )4

  
   (Enzymes Inhibitors)عوامل مهار كننده آنزيمها 

بدين ترتيب كه آنزيم با مهار كننده تركيب مي شـود و            . يژه اي كم كرد   سرعت واكنش آنزيمها را مي توان توسط مهار كننده هاي و            
هر چه مقدار مهار كننده بيشتر باشد، سرعت واكنش كمتر مي شـود و              . مانع تركيب سوبسترا با آنزيم شده و سرعت واكنش كم مي شود           

  .در واقع مقدار كمتري محصول توليد مي شود
ا و يا داروهاي شيمي درماني در سرطانها بعنوان مهار كننـده واكنـشهاي متـابوليكي عمـل مـي      تعدادي از داروها مانند آنتي بيوتيكه     
علاوه بر اعمال داروئي، مهـار كننـده هـا          . حتي خيلي از سموم مانند سيانور و مواد دفع آفات و حشره كشها هم مهار كننده هستند                . كنند

  .مل آنزيمها مورد استفاده قرار مي گيرندبراي شناسائي ساختار آنزيم، سطح فعال آنزيم و چگونگي ع
  .مهار كننده ها به دو دسته تقسيم مي شوند

 مهار كننده هاي غير قابل برگشت  .1
  مهار كننده هاي قابل برگشت  .2

  :مهار كننده هاي قابل برگشت به دو دسته تقسيم مي شوند
   (Competitive inhibitor) مهار كننده هاي رقابتي –الف 
  )non competitive inhibitor(ه هاي غيررقابتي   مهار كنند-ب 

  
  مهار كننده هاي غير قابل برگشت 

مهار كننده بطور يكطرفه و غيرقابل برگشت با آنزيم تركيب مي شود و اگر مهار كننده به اندازه كافي در محيط باشد آنزيم بكلـي از                        
  .ت ميكائليس و منتون مطابقت نمي كنندمهار كننده هاي غيرقابل برگشت از معادلا. فعاليت باز مي ايستد

  
K3 K1 

    E+P  
  

ES  
K2 

 
E+S 

+ 

 I 
 ↓  
 EI 
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 بر روي آنزيم استيل كـولين اسـتراز   Diispropylphosph fluoridate (DIPF) اثر دي ايزو پروپيل فسفو فلوئوريدات : مثال 
  .است
آنزيم استيل كولين استراز قادر به هيدروليز اسيتل كولين به استات و كولين است آنزيم استيل كولين در سطح فعال خود يك اسـيد                          

 اسيد آمينه سـرين بانـد       OHآمينه سرين دارد و زمانيكه استيل كولين در جايگاه فعال قرار مي گيرد كولين خارج شده و استات با گروه                     
  .ند و سپس آب وارد شده و استات خارج مي شوداستري توليد مي ك

يك ملكول دي ايزوپروپيل فسفوفلوئوريدات در جايگاه فعال آنزيم با سرين پيوند كووالان تشكيل مي دهـد  و آنـزيم را بطـور غيـر                        
پايه و . ل اعصاب مي كند  بدين ترتيب اختلال در عملكرد نوروترانسيمتر استيل كولين شده و تداخل در اعما. قابل برگشت مهار مي كند

اساس خيلي از حشره كشها در واقع همين اثر مهار كنندگي دي ايزوپروپيل فسفوفلوئوريدات بر روي آنزيم اسـتيل كـولين اسـتراز اسـت         
  .11شكل 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  اثر مهار آنزيم استيل كولين استراز توسط دي ايزوپروپيل فسفوفلوئوريدات   : 11شكل 

  
  

  قابل برگشت مهاركننده هاي 
   Competitive Inhibitorمهار كننده رقابتي  -1

  .مهار كننده رقابتي شباهت ساختماني با سوبسترا دارد و براي اشغال سطح فعال آنزيم با سوبسترا رقابت مي كند
K3 K1 

    E+P  
  

ES  
K2 

 
E+S 

+ 

 I 
 ↓↑  
 EI 

   قابل تجزيه به محصول و آنزيم نيستES برعكس مجموعه EIمجموعه 
  

 را داده و مثـل آنـستكه        EIبلكه مقداري از آن تـشكيل كمـپلكس         . در هر لحظه از واكنش، كل آنزيم متصل به سوبسترا نمي شود             
در يـك  ) ET= آنـزيم تـام  (كل آنـزيم  اكنش در هر لحظه از و. مقدار كمتري آنزيم در محيط است بنابراين سرعت واكنش كم مي شود    

 : شامل مجموعه زير است واكنش بدون مهار كننده 
  
  

ET = [ES] + [E] f                              واكنش آنزيمي بدون مهار كننده 
ET  كل آنزيم=  
[ES]  كمپلكس آنزيم و سوبسترا 
[E] = آنزيم آزاد   
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  :ر مهار كننده كل آنزيم شامل مجموعه زير مي باشدواكنش آنزيمي در حضودر هرلحظه از يك و 
  

ET = [ES] + [EI] + [E]f  كمپلكس آنزيم و مهار كننده   در حضور مهار كننده رقابتي) آنزيم تام(كل آنزيم[EI] 
  

  مـال برخـورد   حت كه ازياد شودآنقدر  [S]در حضور مهار كننده رقابتي مي شود به سرعت ماكزيمم حقيقي رسيد در صورتيكه غلظت        
I با Eولي .  را كم كندKm ظاهري (Kmapp) مهار كننده بيشتر از Km 12شكل .  حقيقي است:  
  
  

  
  

  واكنش آنزيمي در حضور و غياب مهار كننده رقابتي    : 12شكل   
A :  رقابت بين[I] و [S] براي اشغال جايگاه فعال   
B : قابتي و بدون مهار كنندگي در حضور مهار كننده ر( منحني ميكائليس و منتون (  
C : در حضور مهار كننده رقابتي و بدون مهار كنندگي (منحني لينويور و برك( 

 =app= apparentظاهري 

Vmax= Vmaxapp 
Km<Kmapp     
App=apparent= ظاهري 

   چننين مي باشد Vmax و Kmبنابراين در حضور مهار كننده رقابتي تغييرات 
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  مثال براي مهار كنندگي رقابتي 

  
  

  :اشته و باعث مهار آنزيم سوكسينات دهيدروژناز مي شوند عبارتند ازمهار كننده هاي رقابتي كه شباهت ساختماني با سوكسينات د  
  
 
  
  
  
  
  
  
 

 noncompetitive inhibitorمهار كننده غير رقابتي 
مهار كننده غيررقابتي برعكس رقابتي شباهتي با سوبسترا ندارد و در محل ديگري غير از سطح فعال آنزيم با آنزيم تركيب مي شـود        

 چون رقابتي با يكديگر ندارند مي توانند هر دو [I] و [S] را كم مي كند البته [E] با [S]ل آنزيم شده و ميل تركيبي و باعث تغيير شك
   را بدهند كه آنهم محصولي نخواهد بودESIدر آن واحد با آنزيم تركيب شده و كمپلكس 

E+S                 ES               E+P 
+                     +                    
I                      I                     
↑↓                  ↑↓ 
EI+S               ESI                 
 
Vmax>Vmax 

  ظـاهري كـم     Vmaxبنـابراين   .  حقيقـي نخواهـد رسـيد      Vmaxدر مهار كننده غير رقابتي بـا اضـافه كـردن سوبـسترا بـاز هـم بـه                    
شـكل    ( Kmapp (Km=Kmapp) حقيقي مساوي بـا  Km تغييري نمي كند بنابراين Km ولي (Vamx>Vamsapp)مي شود

13( .  
  : در هر لحظه از واكنش مساوي است با ) آنزيم تام(كل آنزيم 

ET=[ES], [EI],[ESI],[E]f 
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  )واكنش آنزيمي در حضور و غياب مهار كننده غير رقابتي  (  : 13شكل   

A :ده دو جايگاه متفاوت بر روي آنزيم دارندنر كنسوبسترا و مها.  
B : در حضور مهار كننده غيررقابتي و بدون مهار كننده –منحني ميكائليس و منتون   
C : منحني لينويور و برك در حضور مهار كننده غير رقابتي و بدون مهار كننده  
  

  : مثال
  Pi         + D- فسفات -6- فروكتوز       H2O + D-بيس فسفات -6، 1وز  فروكت   

  
  AMP           فسفات نداشـته و در جايگـاه   بيس  6 و 1چون شباهت ساختماني با فروكتوز  .   بعنوان مهار كننده غير رقابتي عمل مي كند

   )13شكل . ( ديگري بجز جايگاه فعال بر روي آنزيم فروكتوز بيس فسفاتاز قرار مي گيرد
  

   (Regulation of Enzymes Activity)كنترل و تنظيم فعاليت آنزيمها 
: مثـال . واكنشهاي داخل سلولي هميشه با يك سرعت ثابت عمل نمي كنند و برحسب نيـاز فعاليـت آنـزيم كـم يـا زيـاد مـي شـود           

يا زمانيكه گلـوكز خـون پـائين        . آنزيمهاي مورد نياز تكثير سلولي، زمان تقسيم سلول فعال و در زمان استراحت فعاليت آنها كم مي شود                 
راي توليد انرژي، آنزيمهائي كه گليكوژن را مي شكنند فعال مي شوند و زمان سيري و بالا بـودن كربوهيـدرات آنزيمهـاي سـنتز                         است ب 

  . گليكوژن فعال مي شوند
  :روشهاي مختلفي جهت كنترل و تنظيم آنزيم ها وجود دارد كه عبارتند از

  تنظيم و كنترل در سطح بيان ژن  .1
  ند كووالانتنظيم و كنترل با شركت پيو .2
  آنزيمهاي آلوستريك .3
  مهاركننده هاي پس نورد .4
 ايزوآنزيمها .5
  

  تنظيم و كنترل در سطح بيان ژن . 1
طبيعتـاً  . محيطي كه موجودات زنده در آن زندگي مي كنند يكنواخت و پايـدار نيـست و هميـشه در حـال تحـول و تغييـرات اسـت                             

  .ادامه حيات دهند حتي اگر شرايط نامناسب باشدموجودات بايد خود را با محيط هماهنگ كنند تا بتوانند 
. يكي از راههاي هماهنگ شدن با محيط تغيير بيان ژن است كه خود باعث تغييرات در مقدار زيادي از پروتئينهاي سلولي مي شـود                         

 ينولوولينيك اسيد سنتاز    آم - δ در بدن كم مي شود ، سنتز آنزيم          (heme)» همٍ«زمانيكه مقدار   : مثال) شرح كامل در درسنامه ژنتيك    (
δ-Ala) از لحاظ كنترل و تنظـيم چـه      آنزيم  و مهمترين   بوده   »همٍ«اين آنزيم كاتاليزر اولين واكنش در بيوسنتز        . فعال مي شود  )  سنتاز 

  .آن توسط محصولات نهائي كنترل مي شودفعاليت سرعت .  مي باشددر سطح بيان ژن و چه زمانيكه سنتز شده است
  
  

 فروكتوز بيس فسفاتاز
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   تنظيم آنزيمها با شركت پيوند كووالانكنترل و. 2
فعال و غيرفعال شدنشان بااتـصال يـك گـروه كوچـك            . بعضي از آنزيمها مي توانند به دو فرم فعال و يا غيرفعال وجود داشته باشند                

  .م ديگر هستندفعال و غيرفعال شدن اين آنزيمها زير كنترل دو آنزي. و تغيير شكل ساختمان آنزيم انجام مي گيرد) فسفات(مانند 
  .آنزيم تنظيم كننده گليكوژن فسفوريلاز كه در بافت عضله يافت مي شود و كاتاليزر واكنش زير است:    مثال

  
  )يكوژنگل (Pi+n      )گلوكز (n -1+ فسفات-1-گلوكز      

  
        n) گليكوژن ) = گلوكز  
توسـط آنـزيم    . ليكوژن فسفوريلاز عضله داراي دو زير واحد است       گ. آنزيم گليكوژن فسفوريلاز به دو فرم فعال و غيرفعال وجود دارد            

فسفوريلاز كيناز با گرفتن دو گروه فسفات فعال مي شود و توسط آنزيم فسفوريلاز فسفاتاز با از دست دادن دو گروه فسفات غيرفعال مي     
  .شود

 
 
  
  
   

                   
  
  
  

   گليكوژن فسفوريلاز غير فعال                                      گليكوژن فسفوريلاز فعال                                         
     
خاصيت اين نوع آنزيم در اين است كه هر ملكول فسفوريلاز كيناز مي تواند در زمان كوتاهي هزارها گليكوژن فسسفوريلاز غيرفعال   

پس در هـر واكـنش      .  فسفات تبديل كند   -1-ي تواند هزارها گليكوژن را به گلوكز        را فعال كند و هر ملكول گليكوژن فسفوريلاز فعال م         
  .اثرات تحريكي چندين برابر تقويت مي شود و در زمان كوتاهي مقدار زيادي محصول توليد مي شود

نزيم ديگر را كه در واقع معمولاً فعال شدن اين گونه آنزيمها با ترشح هورمون شروع مي شود و در هر مرحله هر آنزيم فعال هزارها آ  
. سوبستراي آن آنزيم مي شود را به محصول كه همان آنزيم فعال بعدي است تبديل مي كند در واقع يك سيستم آبشاري بوجود مي آيد                 

ترشح مقدار بسيار كم اپي نفرين يا گلوكاگون مي تواند يك سيستم آبشاري را تحريـك و در زمـان كوتـاه مقـدار بـسيار زيـاد           : 15شكل
  .محصول را توليد كند

 گليكوژن فسفوريلاز

  2Piفسفوريلاز كيناز
  

H2O 2 فسفوريلاز فسفاتازPi 
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   : 15شكل    
A :     يك سيستم آبـشاري

فعاليت آنـزيم بـا شـركت       
  پيوند كووالان 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
B :             فعال شدن آنزيمها با شركت كووالان با ترشـح هورمـون اپـي

  ا گلوكاگونينفرين 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  )پرو آنزيمها= زيموژنها  (آنزيمهاي تنظيم كننده اي كه با عمل پروتئوليتيك فعال مي شوند
گروهي از آنزيمها غيرفعال سنتز مي شوند و موقع انجام كار فعال مي شوند و پس از اتمام كار شكسته مي شوند و قابل برگشت بـه                           

  .فرم غيرفعال خود نيستند مانند آنزيم ترومبين كه فرم غيرفعال آن پروترومبين است
اگر بصورت غيرفعال در خون نبود باعث لخته شدن كل سيـستم جريـان خـون    . رين مي شودترومبين باعث تبديل فيبرينوژن به فيب     

مي شد و اين با زندگي مقايرت داشت كلاً تمام آنزيمهاي پروتتوليتك  بصورت  پروآنزيم سنتز مي شوند و براي فعال شـدن تعـدادي از                           
  .تبديل به آنزيم فعال مي شوداسيد آمينه ا پروآنزيم جدا شده و باعث تغيير شكل آنزيم مي شود و 

   ترمينال از دست مي دهد و تبـديل بـه آنـزيم فعـال پپـسين      N- اسيد آمينه از سمت44-42 حدود Hclپپسينوژن در معده تحت اثر 
   .16اسيد آمنيه آن جدا مي شود بوجود مي آيد شكل) 2+2( عدد 4يا آنزيم كيموتريسين از پروآنزيم كيموتريپسينوژن كه .  مي شود

A

B
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S 

به درس نامـه گـوارش      (تبديل به آنزيم فعال شوند زير كنترل هورمونها مي باشند           .  البته چه زماني اين پرو آنزيمها بايد ترشح شوند          
  ) بخش هضم و جذب در قسمت بيوشيمي مراجعه شود

  
  
  
  

  
تبديل پروآنزيم غيرفعال   : 16شكل 

وتريپسينوژن به آنزيم فعال مكي
  وتريپسينمكي
  
  
  
  

   (Allosteric Enzymes) آلوستريك آنزيمهاي
آنزيمهاي آلوستريك يك دسته از آنزيمهائي هستند كه علاوه بر جايگاه فعال براي اتصال با سوبـسترا، داراي حـداقل يـك جايگـاه                          

ختمان آنـزيم  اين مولكولها با تركيب با آنزيم مي توانند باعث تغييـر شـكل سـا         .  ديگر را دارد    تنظيم كننده  ديگر جهت اتصال مولكولهاي   
 مكان  – بمعناي ديگر    (Allo) آلو    لغت اين دسته آنزيمها بنام آنزيمهاي آلوستريك خوانده مي شوند        . شده و آنرا فعال يا غير فعال كنند       

به ملكولهاي كوچكي كه باعث تغيير شـكل آنـزيم از يـك             .  و در واقع به معناي فرم يا شكل ديگر است          –ديگر و استريو بعمناي شكل      
 مي گويند و محل اتصال آنها را با آنزيم محل آلوستريك يا محل تنظـيم كننـده    (Effector) فرم ديگر مي شوند تنظيم كننده        فرم به 

(allosteric site)17شكل . تنظيم كننده مي تواند مثبت يا منفي باشد.  مي گويند  
 وجود دارند و با نزديك شدن سوبسترا به (Taut=T) و غير فعال (Relax = R)آنزيمهاي آلوستريك در فضا به دو شكل فعال   

پس خود سوبسترا در فعال كردن آنزيم       : 19 و   18 شكل   T↔R.  مي رود  R بطرف فرم    Tآنزيم باعث تغيير شكل در آنزيم شده و فرم          
  .آلوستريك نقش دارد

 خواهد بود و اگر فعال كننـده بـا          Tل  از طرف ديگر اگر مهار كننده با آنزيم تركيب شود سعي در نگهداري شكل آنزيم بفرم غير فعا                   
   )  : 18شكل ( بيشتر مي كند  [S] كرده و ميل تركيبي آنرا با سوبسـترا Rآنزيم تركيب شود سبب ثابت نگه داشتن شكل آنزيم بفرم 

ي دارند و از معادلات آنزيمهاي آلوستريك داراي چند زنجيره پروتئيني هستند، معمولاً تعداد زنجيره ها زوج است، وزن مولكولي بالائ      
  )  كـشيده S(منحني فعاليت آنزيم برحسب غلظت هـاي مختلـف سوبـسترا بـشكل سـيگموئيدي               . ميكائليس و منتون مطابعت نمي كنند     

  .مي باشد
  
  
  
  

   : 17شكل   
منحني سرعت واكـنش يـك آنـزيم آلـو سـتريك            

منحنـي  . برحسب غلظت هـاي مختلـف سوبـسترا       
 باعـث كـم     مهار كننـده  . بشكل سيگموئيدي است  

شدن سرعت واكنش و آنزيمي فعال كننـده باعـث          
  مي شود    بيشتر شدن فعاليت واكنش آنزيمي
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B  

  
  
  

آنزيمهاي آلوسـتريك در        :18شكل  
 S.  وجود دارند  T و Rفضا به دو شكل     

            وRو فعــال كننــده آنــزيم را بــشكل
 نگـه   Tكننده آنـزيم را بـشكل       ر  مها

  ميدارند
  
  
  
  
  
  
  

يگموئيدي بودن منحني فعاليت آنزيم آلوستريك آنستكه زيرواحدهاي اين آنزيمها بطور غيركووالان با يكديگر ارتبـاط                علت شكل س    
. دارند و تغيير شكل در ساختمان يك زيرواحد باعث تغيير شكل در زيرواحدهاي ديگر مي شود و آنها آسانتر با سوبسترا تركيب مي شوند                       

و ارتباط بين زيرواحدها باعث مي شود كـه در يـك غلظـت مخـصوص و محـدود از سوبـسترا تمـام                        اين نوع حالت تعاوني      : 19شكل    
و بـرعكس بـا تغييـر جزئـي در ايـن            . زيرواحدهاي آنزيم با سوبسترا تركيب و بسرعت و در زمان بسيار كوتاهي تبديل به محصول شوند               

 در يـك  (Switch on, Switch off)لاحاً مـي گوينـد   غلظت سوبسترا آنزيم مي تواند غيرفعال شده و سرعت واكنش كم شود اص
در غلظت هاي پائين سوبسترا چون تمام زيرواحدهاي آنزيمها با سوبـسترا تركيـب      .  غلظت بسيار محدود آنزيم فعال يا غيرفعال مي شود        

تقل عمـل كـرده و ارتبـاطي بـا          آنزيمهاي معمولي اگر چند واحدي باشند، هركدام از زيرواحدها مس         . نشده اند محصول بسيار ناچيز است       
  .زيرواحدهاي ديگر ندارد

  

  
  متوالي : Bمتقارن    : A . دونمونه براي تبديل اشكال فعال و غيرفعال آنزيمهاي آلوستريك  : 19شكل    

  
  

   (Feed Back Inhibitor)مهار كننده پس نورد 
بدين معئي كه در سيستمهاي چند آنزيمي غلظت        . انجام مي گيرد  كنترل خيلي از واكنشهاي متابوليكي توسط مهار كننده هاي پس نورد            

    : 20شكل . بالاي محصول نهائي مي تواند آنزيم اوليه و يا نزديك به آنزيم اوليه را مهاركند

A 
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     : 20شكل . مهار كننده هاي پس نورد سرشاخه شدن واكنشها هم مي توانند عمل كنند
  .آنزيم هاي آلوستريك هستند. ئي مهار مي شوندمعمولاً آنزيمهائي كه توسط محصول نها

  

  
  

  مهار آنزيم اوليه و سرشاخه توسط غلظت بالاي محصول  : 20شكل  
  
  

  
   بروش مهار كننده پس نوردAMP و GMPمثال كنترل و تنظيم سنتز   : 20شكل  
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  بيشتر بدانيم 
  

  
  كننده پس نوردانواع راههاي كنترل و تنظيم به روش مهار   : 20شكل  
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   (Isozymes=Isoenzymes)) ايزوزيمها (ايزو آنزيمها  -5
همگي روي يك نوع سوبسترا عمل كرده و آنرا به    . ايزوآنزيمها اشكال متفاوت يك آنزيم هستند كه كاتاليزر يك نوع واكنش هستند             

ظ ساختماني باندازه كافي با همديگر متفاوت هستند        هستند و از لحا   ) يا نزديك بهم  (داراي كد ژنتيكي متفاوت     . محصول تبديل مي كنند   
پس دليل مشابه بـودن عمـل كاتـاليزري آنهـا بعلـت             . آنها را از يكديگر جدا كرد     ) مثلاً الكتروفورز (كه مي شود با روشهاي آزمايشگاهي       
  .شباهت در جايگاه فعال آنزيم مي باشد

  
كاتاليزر واكنش تبديل لاكتـات بـه پيـرووات و بـرعكس     ) Lactate Dehydrogenase)LDH(آنزيم لاكتات دهيدروژناز : مثال 
  .است

  
   

  COO     COO 
 |      |  

+NAD+ H-C-OH   +NADH+H+ C=O 
 |      |  
 CH3     CH3 
  پيرووات      لاكتات 

  
 Heartاز Muscle ( H)از ماهيچـه  ( Mآنزيم لاكتات دهيدروژناز داراي چهار زيرواحد اسـت و دو نـوع زنجيـره دارد بنامهـاي       

  .است) قلب=
  . ايزوآنزيم است كه همگي كاتاليزر واكنش بالا هستند5لاكتات دهيدروژناز داراي 

    LDH1          HHHH           و ميل تركيبي  يافت مي شودبيشتر در عضله) LDH5) M4ايزوآنزيم 
 LDH2          HHHM         آن با پيرووات بيشتر است ، بنابراين واكنش بيشتر 

   LDH3          HHMM                       لاكتات است ه طرفرووات باز پي
   LDH4          HMMM         در قلب كه محيط هوازي است پيش رفت واكنش 

                                  LDH5          MMMMبيشتر از طرف لاكتات به پيرووات است                   
  . با يكديگر متفاوت هستند گرچه همگي روي يكنوع سوبسترا اثر دارندVmax و Kmحاظ بنابراين ايزوآنزيمها از ل

بررسي تغييرات ايزوآنزيمها از نظر باليني مهم هستند و براي تشخيص محل آسيب ديده بسيار مهم هـستند چنانچـه كـل آنـزيم در        
قدار را نشان مي دهد محـل بافـت آسـيب ديـده را آسـانتر                خون بالا رود پس از الكتروفورز و مشخص كردن آنكه كد ام نوع بالاترين م              

     : 2شكل.  در عوارض كبدي و ماهيچه اي بالا ميرودLDH3 در سكته قلبي بالا ميروند LDH2 و LDH1مشخص مي كند مثلاً 

  
   در بافت قلب، سرم طبيعي و بافت كبدLDHپراكندگي ايزوآنزيمهاي  : 21شكل  

LDH
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 هگزوكيناز

  .رل و تنظيم توسط ايزوآنزيمها، آنزيم هگزوكيناز است كه كاتاليزر واكنش زيرمي باشديك مثال بسيار گويا جهت كنت  
  

          ADP + فسفات-6 -گلوكز    ATP      + گلوگز  
 در III و II و Iسـه ايزوآنـزيم     .  مـي باشـند    IV و   I  ،II   ، IIIآنزيم هگزوكيناز داراي چهار ايزوآنزيم است كه بنامهاي هگزوكيناز            

 III و II و Iهگزوكينـاز  .  كه به آن گلوكزكيناز هم مي گويند فقط در كبد موجود است IVهگزوكيناز نوع   . فتها يافت مي شوند   بيشتر با 
 هگزوكينـاز   km( هستند  Iهگزوكيناز   IV بسيار كوچكتري از نوع      Km و داراي    IVميل تركيبي بيشتري با گلوكز دارند تا هگزوكيناز         

I 40 مساوي است باμmol/dm-3.(حتي در زمان گرسنگي (3.5 mmol/dm-3)      كه گلوكز خون پـائين  اسـت مـي تواننـد فعـال
-G-6)فسفات  -6-غلظت بالاي گلوكز    . 21شكل    . فسفات تبديل و در نهايت باعث توليد انرژي شوند        -6-باشند و گلوكز را به گلوكز     

P)مي تواند اين سه آنزيم را مهار مي كند   .  
 است و زمانيكه گلوكز خون پـائين  (Km=10mmol/dm-3) كه ميل تركيبي كمتري با گلوكز دارد  IVدر صورتيكه هگزوكيناز      

زمانيكه فعال ) پس از مصرف يك غذاي پر كربوهيدرات. (است فعاليتش بسيار كم است و زماني فعال مي شود  كه گلوكز خون بالا باشد
 در G-6-Pدر ضمن . ليكوژن تبديل كرده و گليكوژن هم ذخيره مي شودفسفات تبديل و در نهايت آنرا به گ-6-شود گلوكز را به گلوكز

  . نمي شود IVغلظت بالا باعث مهار هگزوكيناز
نكته ديگر اينكـه    .  وابسته به غلظت سوبسترا مي باشد      IV توسط محصول و كنترل هگزوكيناز       III و   II و   Iپس كنترل هگزوكيناز      
.  انرژي از گلوكز و از طرف ديگر تبديل آن بـه گليكـوژن و ذخيـره گليكـوژن اسـت                       بر سر دوراهي توليد    (G-6-P)فسفات  -6-گلوكز

  )22 و 21شكل .(يد انرژي و ايزوآنزيم ديگر بسوي ذحيره انرژي هدايت مي كند را بسوي تولG-6-Pبنابراين يك ايزوآنزيم 
  

  
  

   برحسب غلظت هاي متفاوت گلوكزIVآنزيم هگزوكيناز  با ايزوIII و II و Iتفاوت سرعت واكنش ايزوآنزيمهاي هگزوكيناز   : 21شكل  
   

  
  
  
  



  ٩٧  

  بيشتر بدانيم 
  
  

  
  براي توليد انرژي به سيكل كربس مي رودپيرووات  فسفات به گليكوژن و پيرووات كه -6-تبديل گلوكز  : 22شكل  

  
  
  



  ٩٨  

  : كاتاليزر واكنش زير مي باشد است كهCreatine keinase (CK) آنزيم كره آتين كيناز از ايزوآنزيم ها، : يك مثال ديگر
  

         ADP +  كره آتين فسفات    ATP         +  كره آتين  
  

   ايزوآنزيمهاي كره آتين كيناز
داراي سه نوع ايزوآنزيم است كه عبارتند ) . Brainاز لغت  (Bو ) Muscleاز لغت  ( Mاين آنزيم داراي دو زير واحد است به نامهاي 

 MB در بافتهـاي ماهيچـه اي و   CKMM در مغز وجود دارد و CKBB كه CK3 = MMو CK2=MB, CK1 =BB: از 
  . بيشتر در ماهيچه قلب

اندازه گيري بعضي از آنزيمها ارزش كلينيكي دارند و بخصوص اندازه گيري ايزوآنزيمها كمك شاياني در تشيخص بافت آسيب ديده                      
  )ستم مربوط به هر ارگاني مفصل شرح داده خواهند شدارزش كلينيكي آنزيمها در درسنامه هاي ارگان سي. (دارد

  
  نام گذاري و طبقه بندي آنزيمها

 را به آخـر سوبـسترا       (ase)قبلاً براي نامگذاري آنزيم كلمه آز       . آنزيمها را برحسب واكنشي كه انجام مي دهند نامگذاري مي كنند              
 براي برداشت فسفات از يـك ملكـول دهنـده           (phosphatase)سفاتاز   روي اوره اثر دارد و ف      (urease)اوره آز   : مانند. اضافه كردند 

يك كميته بين المللي تشكيل گرديد ....  كيموتريپسين و -مانند تريپسين. برخي از آنزيمها مطابق اين قانون نامگذاري نشده اند. فسفات 
 دسته داراي زير دسته هاي مربـوط بـه خـود مـي               دسته اصلي برحسب واكنشي كه انجام مي دهند تقسيم كردند و هر            6و آنزيمها را به     

   كاتاليزر واكنش زير مي باشد، (CK)انزيم كره آتين كيناز : مانند. باشد
  

   ATP+      كره آتين      ADP+ كره آتين فسفات       
  

و داراي شـماره     ، كـره آتـين ،  فسفوترانـسفراز خوانـده مـي شـود                 ATPبه روش جديد، نام كره آتـين  كينـاز عبـارت اسـت از ،                   
EC.2.7.3.2مي باشد .  

EC = Enzyme Commission  
 جزء آنزيمهاي ترانسفراز است = 2
  گروه فسفات را ترانسفر مي كند =7
 پذيرنده گروه فسفات يك گروه آمين است =3
 نام كره آتين كيناز (CK) نام قديم =2

  :دسته بندي آنزيمها عبارتند از
   : (Oxido reductases) اكسيد و ردوكتازها -1

 -دهيدروژنازها و اكسيدازها:  تمام آنزيمهائي كه كاتاليزر واكنشهاي اكسيداسيون و احياء هستند جزء اين گروه مي باشند مانند  
   دهيدروژناز:پراكسيداز و غيره مثال

  
 NAD+         +     لاكتات    NADH+H+                 + پيرووات 
COO   COO  

|    |  
H – C – OH   C-O 

|   | 
CH3   CH3 

           پيروات            لاكتات         
  
  

 كره آتين كيناز

 كره آتين كيناز

 لاكتات دهيدروژناز
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 پپتيداز

   (Transferases) ترانسفرازها -2
                                        X-Y+Z                     X-Z+Yديگر انتقال يك گروه از يك ملكول به ملكول   

   به كره آتين توسط آنزيم كره آتين كيناز ATPبراي مثال انتقال گروه فسفات از 
    كينازها كه گروه فسفات را انتقال مي دهند،: مانند

  
  ره آتين ك +         ADP     ATP+ كره آتين فسفات                 

                      
   . كه گروه آمين را انتقال مي دهندو مثال ديگر آنزيم هاي آمينو ترانسفراز

      
   (Hydrolazes) هيدرولازها -3

   (H2O)باندها با مشاركت يك ملكول آب ) شكستن(هيدروليز   
  ...... پپتيدازها، ليپازها، استرازها و غيره : مانند

  
  H     H       H   O H   
  |      |        |    ||  |  

-COO -C H3N+ -COO -C N3N+ +H2O -Coo -C -N -C- -C-  H3N+ 
  |      |        |  H   |   
  R2     R1   

  

    R2     R1  
                   دي پپتيد                  

   (Lyases) ليازها -4
  دكربوكسيلازها : دتبديل پيوند يگانه به دو گانه يا اضافه كردن گروه هاي ديگر به پيوند دو گانه مانن  
  دكربوكسيلاز: مثال

    
   (Isomerases) ايزومرازها -5

   موتاز- اپيمرازها- يا سيس و ترانس آنزيمهاي جزء اين دسته مانند ايزومرازهاL  و Dتبديل انواع ايزومري به يكديگر ، مانند   
  
   

  
  
   

  
  
  
  
  
   (Ligases) ليگازها -6

 : آنزيمهاي سنتتازها : مها احتياج به انرژي مي باشد مانندبراي اتصال دو ملكول توسط اين آنزي  
  

  كره آتين كيناز
(CK) 

 گلوتامين سنتتاز

(O=C=O) 



  ١٠٠  

  گلوتامات  + +NH4                               گلوتامين           
  

ATP               ADP +Pi         
  
  
  
  
  
  

  

  

  

  نهمفصل 
  كوانزيم و ويتامين ها 
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  ويتامين ها 

نمي شوند، ولي در مقايسه با اسيدهاي آمينة ضروري ، فقط در مقادير اندك مورد نيازند،                ويتامين ها تركيباتي ضروري هستند، زيرا سنتز        
 گرفته شده است، اما در واقع كمتر آمينه هستند          1نام ويتامين از كلمة ويتال آمينز     . مي گويند » مواد غذاي ريز، ضروري   « بنابراين به آنها    

با ويتامين داراي فعاليت يكسان     ) 2ايزوويتامين ها (ي موارد گروهي از تركيبات مشابه       در بسيار . و بيشتر گروهي از تركيبات ناهمگن دارند      
در آغاز ويتامين ها با حرف اولشان معرفي مي شدند كه در بيـشتر مـوارد   . پيش سازهاي ويتامين ممكن است در بدن فعال شوند       . هستند

 كمپلكس كه ممكن است حـرف  Bمخصوصاً در مورد ويتامين . اده شودهنوز رعايت مي شود، اما بهتر است كه از نام شيميايي آنها استف          
ويتامين ها به گروه هاي محلول در آب و محلـول در چربـي تقـسيم مـي شـوند                  . داده شده و كد آن براي تركيبات مختلف استفاده شود         

  ) 1جدول (
  

  اسامي و خصوصيات ويتامين ها: 1جدول 

    
  )اسيد آسكوربيك (Cويتامين 

  .ان، انسان و خوكچة هندي قادر به سنتز ميزان كافي اسيد آسكوربيك نيستندپستاندار  
 
 
  
 
  

                                                 
1. Vital amines 
2. Isovitamines 
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در .  يك تركيب كربوهيدرات است كه به سهولت و به طور برگشت پذير به دهيدروآسكوربيك اسـيد، اكـسيد مـي شـود                      Cويتامين    
  .ر اندكي از نمك هاي فلزي از بين مي رودمحلول سرد اسيدي، پايدار است، اما در اثر حرارت يا قليا بويژه در حضور مقادي

  
  تيامين 

برنج از پوسـت  (، ايجك من كشف كرد كه بيماري بري بري در پرسنل نظامي و در جوجه هايي كه با برنج جلا يافته     1897در سال     
فته با عصارة پوست بـرنج مـي        با تعذيه برنج دست نخورده يا تكميل برنج جلا يا         . تغذيه مي شدند، بروز پيدا كرده است      ) ها جدا مي شود   

ملكـول  .  سـنتز شـد    1936، كريستاليزه و در سال      1926عامل فعال اين نمونه عصاره ها در سال         . توان به طور موثر بهبودي حاصل كرد      
 و آلفـا    Aحلقـه تيـازول در دكربوكـسيلاسيون اكـسيداتيو پيـروات بـه اسـتيل كـوآنزيم                  . تيامين مركب از دو حلقـة هتروسـيكل اسـت         

اين دو واكنش در راه هاي متابوليكي اصلي هستند، اولي ويژة شكـستن             .  مشاركت مستقيم دارد   Aوگلوتارات به سوكسينيل كوآنزيم     اكتي
تيامين كه در اين فرآينـدهاي آنزيمـي شـركت مـي كننـد،              ) كوكربوكسيلاز(شكل كوآنزيم   . كربوهيدرات و بعدي در چرخة كربس است      

 يك كوفاكتور متابوليسمي كربوهيدرات است، مقدار توصيه شده، بـه كربوهيـدرات جـذب              TPP چون. است) TPP(تيامين پيروفسفات   
  .شده بستگي دارد

  

  
  

  ريبوفلاوين 
  .است كه با يك قند الكلي، ريبيتول تركيب شده است) ايزوآلوكسازين(اين تركيب زردرنگ داراي يك ساختمان حلقوي هتروسيكل   

    
ريبـوفلاوين فـسفريله شـده در    ( ، (FMN)آنزيم هاي اكسيداسيون و احيا، فلاوين مونونوكلئوتيـد  ريبوفلاوين، جزء عمل كنندة كو      

CH2OHو )  انتهايي ريبيتولFADرا تشكيل مي دهد .  
  

    
و نيز در انتقال نيروي احيا كننده در زنجيرة انتقـال الكتـرون             ) مثل سوكسينات (اين كوآنزيم ها در دهيدروژناسيون برخي سوبستراها          

  .حلقه فلاوين در اين فرآيندها به طور برگشت پذير احيا مي شود. مداخله مي كنند



  ١٠٣  

  
  

  اسيدنيكوتينيك
، تاثيرات عصارة مخمر جوشانده شده در معالجة پلاگرا كشف شد و عصاره هاي ديگر بافت ها، به عنوان عامل عـلاج         1928در سال     

، معالجة پلاگرا به وسيلة نيكوتيناميد استخراج شده از كبـد در حيوانـات              1937 در سال . بخش مقاوم به حرارت مورد آزمايش قرار گرفتند       
عمل نيكوتين آميد به عنوان تركيبـي از  . سپس اسيدنيكوتينك سنتزي، به سرعت براي درمان پلاگراي انسان معرفي شد          . نشان داده شد  

  .و تنفس بافتي تشريح شده بود، حين مطالعه تخمير 1935كوآنزيم هاي دهيدروژناسيون، پيش از آن در سال 
  

  
  

  . است(NAD) و (NADP)باقي ماندة نيكوتين آميد، گروه عمل كننده در 
  

  
  .در واكنش هاي دهيدروژناز اين كوآنزيم ها، احيا مي شوند

  

  
  

  :طبق اين شكل ها كوآنزيم ها بايد به طريقه زير نوشته شوند
NADPH+H+ و NADP+ ، NADH+H+ NAD+,   



  ١٠٤  

  . به كار مي روندNADPH2 و NAD ،NADH2 ،NADP ساده تر، نمونه هايي با صحت كمتر به شكل هاي اما به طور
، قسمتي از نياز به آن به وسيلة باكتري روده Bبيان حالت، نياز مطلق به نيكوتين آميد مشكل است، زيرا مثل ديگر ويتامين هاي   

 ميلي گرم از 60بنابراين . واند با راندمان پايين به نيكوتين آميد تبديل شودهمچنين اسيد آمينة ضروري تريپتوفان مي ت. تأمين مي شود
  .بنابراين رژيم غذايي توصيه شده، تنها يك راهنماي تكميلي است.  ميلي گرم از نيكوتين آميد است1تريپتوفان در رژيم غذايي معادل با 

  
  پيرودوكسين ومتعلقات آن 

يافت مي شـود و هـر       ) پيريدوكسامين(و آمين آن    ) پيريدوكسال( غذايي همراه با آلدئيد مربوطه       پيرودوكسين، الكل نوع اول؛ در مواد       
  .سه فعاليت ويتاميني مشابهي دارند

  
در تعدادي از واكنش هاي اسيدهاي آمينه كه در         . كوآنزيم فعال، به وسيله فسفريلاسيون گروه الكلي از پيريدوكسال مشتق مي شود             

ماهيت واكنش دوم به    . شركت مي كند  ) 1شكل  (ئيد پيريدوكسال با گروه  آمين اسيدهاي آمينه به شكل يك بازشيف             آنها باقي مانده آلد   
  .خواص آنزيم ويژه موجود بستگي دارد

  
  

  
ــكل  ــه   : 1ش ــسته ب ــاي واب ــزيم ه ــط آن ــاليز توس كات

پيريدوكسال فسفات، در مورد ترانس آمينازها، واكـنش        
مين و يك كتواسيد  به سمت راست با تشكيل پيريدوكسا     

سپس كتواسيد دوم، به وسيله يـك       . به وقوع مي پيوندد   
سري واكنش هاي مشابه گروه آمين را از سمت راسـت           

  .به چپ، دريافت مي كند
  

  اسيد پانتوتنيك
 ـ      . اسيدپانتوتنيك به عنوان عامل رشد برخي مخمرها كشف شد و سبب كمبودهايي شده است                شده كمبودي از آن در انسان گزارش ن
گرچه فقدان چنين بيماري هايي دليل شك و ترديد نسبت به اهميت اين             . شايد دليل آن گستردگي حضورش در مواد غذايي باشد        . است

 را تشكيل مي دهد، كه در متابوليـسم اسـيدهاي چـرب اهميـت     Aاين ملكول قسمتي از ساختمان كوآنزيم . ماده در تغذيه انسان نيست   
  .دارد
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  ن بيوتي
بيوتين به وسيله فلور روده     . Bمانند بسياري از ويتامين هاي      . اين ويتامين در مقادير اندك به طور موثر و گسترده اي يافت مي شود               

سـفيدة تخـم مـرغ داراي پروتئينـي بـه نـام             . به اين دليل، كمبود بيوتين در حيوانات و انسان ها به ندرت ديده مي شود              . سنتز مي گردد  
 بنـابراين تخـم مـرغ       نيـست آويدين نسبت به گرما مقـاوم       . ه با بيوتين متصل مي شود و آن را غير قابل استفاده مي كند             آويدين است ك  

  . پخته، فعاليت ضد بيوتين ندارد
مـثلاً در تبـديل    . عمل بيوتين به عنوان يك كوآنزيم در واكنش هايي است كه باعث اتصال يك ملكول دي اكسيدكربن مـي شـود                      

  . در بيوسنتز اسيد چربA به مالونيل كوآنزيم Aيم استيل كوآنز

  
  اسيد فوليك

 مشاهده شـد كـه بـه    1933كم خوني مگالوبلاستيك در ميمون هايي كه از نان سفيد و برنج پوست كنده تغذيه مي كردند، در سال        
در . ، جـدا شـده بـود      1945زئي در سال    اسيد فوليك كه به عنوان فاكتور رشد براي لاكتوباسيلوس كا         . وسيله عصارة مخمر معالجه شدند    

 . سال بعد سنتز شد و نام پتروئيل گلوتاميك اسيد به آن داده شد
 F –FH2 FH4–ساختمان تبديل 
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  .واژه اسيد فوليك در يك معني كلي به كار برده مي شود كه طيف كليه تركيبات وابسته را در بر مي گيرد
-) و فرميـل   (CH3-) در واكنش هاي درگير با راديكال هاي تك كربنه مثل باقي مانده هـاي متيـل                  وظيفه تركيبات اسيد فوليك     

CHO) جايگاه فعال ملكول، حلقة سمت راست پترين همراه با متيلن و ازتي از باقيمانده               .  است–P   واحدهاي .  آمينوبنزوئيك اسيد است
ايـن تركيبـات در سـنتز       . متصل مي شـوند   ) تترا هيدروفولات (ه اسيد فوليك    تك كربنه بر اتم هاي نيتروژني پنج يا ده در شكل احيا شد            

  . حلقه هاي پورين و سنتز اسيد آمينه سرين به كار برده مي شوند، و گروه هاي متيل، متيونين و تيمين را تهيه مي كنند
  

  
  

  منابع و كاربرد فولاتهاي داراي استخلاف تك كربني
  

  )B12ويتامين (سيانوكوبالامين 
آهن، فلز هموگلوبين، ميوگلوبين و پورفيرين هـاي      ( شامل يك حلقه پورفيرين مانند باكبالت، به عنوان اتم فلز مركزي             B12ويتامين    

و يك ساختمان نوكلئوتيدي بين اتم كبالت و يكي از زنجيره هـاي جـانبي سيـستم حلقـوي                   ) سيتوكرم، منيزيم در كلروفيل يافت ميشود     
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از اين رو، مشتقات سيانو تبديل به مـشتقات  .  يون سيانيد با اتم كبالت در سيانوكوبالامين متصل مي گرددهمچنين يك. متصل مي شود  
  . كوآنزيم كوبالامين براي انتقال گروه هاي متيل از تتراهيدروفولات لازم مي شود. آدنوزين مي شود كه كوآنزيم حقيقي است

  

  
   در سيانوكوبالامين-R=CNن باشد و اشكال مختلف ويتامين را بسازد، مانند  مي تواند گوناگوR). كوبالامين (B12ويتامين  

  

  
  شود كه نتيجه نهايي آن   منجر به مهار متيونين سنتاز ميB12كمبود ويتامين . ي و احتباس فولاتزهموسيستئينو

  هموسيتئينوري و احتباس فولات به صورت متيل تتراهيدروفولات است
  

   طبقه بندي مي شوندBويتامين هاي مواد ديگري كه اغلب با 
اين مـاده بـه عنـوان عامـل رشـد بـراي برخـي               .  آمينوبنزوئيك اسيد يافت مي شود     -B،Pغالباً بين فهرست هايي از ويتامين هاي          

يـاجي بـه    چون انسان نمي تواند اسيد فوليك بـسازد، احت        . ميكروارگانيسم ها لازم است كه با استفاده از آن، اسيد فوليك ساخته مي شود             
P-آمينوبنزوئيك اسيد ندارد .  

بـراي ايـن تركيبـات، سـندروم هـاي كمبـود       . كولين و اينوزيتول تركيباتي از فسفوليپيدها هستند و در موارد خوراكي كاملاً متداولند      
بي كبد در نتيجـه يـك   انساني بيان نشده است، اما براي حيوانات آزمايشگاهي ضروري تعيين شده اند، زيرا اين تركيبات مانع تراوش چر               

آنها احتمالاً برداشت چربي از كبد را به وسـيله سـنتز            . رژيم غذايي پرچربي يا سموم مي شوند و عامل هاي ليپوتروپيك ناميده مي شوند             
 كولين ممكن است بـه عنـوان يـك    . و فسفاتيديل اينوزيتول تسهيل مي كنند     ) لسيتين(فسفوليپيدهاي مربوط به خود، فسفاتيديل كولين       
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اينوزيتـول  . دهنده متيل در متابوليسم عمل كند، اما در اين نقش به شرط اينكه دهنده متيل ديگري حضور داشته باشند، ضـرورت نـدارد   
مقابله كردن اين عامل، سبب كاهش كلسيم قابل استفاده رژيم          . شش فسفاته، اسيد فيتيك است كه عامل پيوند شدة كلسيم غلات است           

  .ن در انگلستان به آرد، كربنات كلسيم اضافه مي شودبنابراي. غذايي مي شود
  

   Aويتامين 
 هاپكينز،يك تركيب محلول در چربي را از فرآورده هاي شير، كبـد و محـصولات گياهـان مشخـصي                    1917 و   1909بين سال هاي      

عمده در به طور   A1. شده استدو نوع ويتامين در فرآورده هاي حيواني يافت . كشف كرد كه بر ضد اين حالت هاي تخريبي موثر است
فعاليت ويتامين در   .  به طور مساوي در ماهي هاي آب شيرين وجود دارند          A2 و   A1حيوانات و ماهي هاي دريايي به دست مي آيند، اما           

ل از ويتـامين    مثلاً يك ملكول بتاكاروتن مي تواند به دو ملكو        ( محصولات گياهي با مقدار رنگدانه هاي كارتنوئيدي در آنها مربوط است            
A  شكلي از ويتامين كه در بينايي دخيل است آلدئيدي از ويتامين            ).  شكسته شودA1  رتينـال در واحـدهاي اسـتوانه اي شـبكيه،        .  اسـت

  . سيس رتينال با پروتئين اپٌسين تركيب مي شوند، درست است  يا ارغواني مرئي را توليد مي كنند-11ايزومر 
  

    
  
  
  
  
  
  
  
  

واني مرئي سبب تجزيه آن شده و ايزومر تمام ترانس بخش رتينال آزاد مي شود، كه به وسيله يك ايزومر در روزنه چـشم  تاثير نور بر ارغ  
 پلاسمايي به وسيله يك الكل دهيدروژناز A1ويتامين . سيس تغيير مي كند، بنابراين دوباره ارغواني مرئي تشكيل مي شود         -11به شكل   

 بدين ترتيب واحدهاي استوانه اي شبكيه بـراي ديـدن در روشـنايي كـم قابليـت عكـس العمـل                     . ودبه رتينال تمام ترانس اكسيد مي ش      
  .مي يابند

  
  

   در بيناييA نقش ويتامين  
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   Dويتامين 
، سبب افزايش ميزان ارگوسـترولي     ) D2ارگوكلسيفرول،  ( به مخلوطي از تركيبات شامل كلسيفرول        (U-V)تاثير نور ماوراي بنفش       

در .  در گياهان و قارچ ها وجود دارد اين افزايش خواص قابل توجهي دارد و در سطح وسيعي براي درمان استفاده مـي شـود                        مي شود كه  
اين ماده به وسيله اشعه ماوراي بنفش نور خورشيد به پيش .  دهيدروكلسترول در چربي و ترشحات جلدي كاملاً متداول است-7حيوانات 
 مبدل مي گردد كه ويتامين فعال اصلي روغن هاي كبد D3آرامي به وسيله حرارت پوست به ويتامين  تبديل مي شود كه به D3ويتامي 

  .ماهي نيز است

  
  

.  براي نشان دادن بخش فعال مخلوطي از تركيبات به كار برده مي شد، اما اكنون استفاده اي از آن نمي شودD1پيش از اين عنوان   
 سـبب  Dتجـويز ويتـامين   . لسيم و اثر دوم آن ممكن است جلوگيري از نگه داشتن فسفات باشد بالا بردن جذب ك    Dاثر اصلي ويتامين    

همچنين باز جذب فسفات در لوله هاي ادراري تسهيل مي شود و براي پيشرفت معدني شـدن                 . افزايش جذب كلسيم و فسفات مي گردد      
  .استخوان، مقدار كلسيم و فسفات پلاسما را افزايش مي دهد

شخاصي كه پوست آنها به اندازه كافي در معرض نور خورشيد قرار دارد، جز كودكان، زنان شيرده يا حامله و افراد مسن نياز                       احتمالاً ا   
 عكـس   D هيدروكسيلاز مي شود ونسبت به ويتـامين         α-1هيپوپاراتيروئيديسم منجر به كاهش فعاليت      . به رژيم غذايي ويژه اي ندارند     

  .دي هيدروكسي است-25، 1مشتق تركيب موثرترين . العمل نشان نمي دهد
هيدروكسيلاسيون : نخست. در دو مرحله انجام مي شود ) از رژيم غذايي يا سنتز آن از كلسترول(هيدروكسيلاسيون كوله كالسيفرول   

حامـل  دي هيدروكسي كولـه كلـسيفرول، پـروتئين         -25،  1. در كليه انجام مي شود     1 در كبد و سپس هيدروكسيلاسيون كربن        25كربن  
كلسيم را القاء مي كند و جذب كلسيم را در موكوس روده و باز جذب آن را در استخوان بالا مي بـرد و در هـر دو مـورد انتقـال ثانويـه،                                  

  .فسفات است

  
  Kويتامين 

ن خونريزي هاي داخلي خود به خود كه در جوجه هاي جوان اتفاق مي افتد و به وسيله يك تركيب محلـول درچربـي، بـرگ گياهـا                            
 جانـشين  Rنفتوكينون دارند كه با يك گروه متيل و باقي مانـده    -4-1، هسته هاي    Kهمه ملكول ها بافعاليت ويتامين    . معالجه مي شود  

 است، اما فعال ترين ملكـول       R=H ، مناديون ناميده مي شود كه در آن          (K3)ساده ترين ملكول فعال كه هسته سنتزي دارد         . شده اند 
  .ارندها، يك مشتق ايزوپرن د
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بنابراين كمبودهاي انساني در درمان دراز مدت با آنتـي  .  كافي به دست مي آورد    Kاحتمالاً انسان از فلورهاي باكتريايي خود ويتامين        
گلة گاوي به وسيلة شبدر شيرين فاسد شده، كه حاوي آنتاگونيست ديكومارول اسـت،              . بيوتيك يا در سندرم سوء تغذيه مشاهده مي شود        

 ضعيف هستند، همگي دچار خونريزي هاي       Kصحرايي به وسيله وارفارين مسموم شدند و جوجه هايي كه در جذب ويتامين              موش هاي   
  .زمان لخته شدن خون افزايش مي يابد و سطح پروترومبين خون پايين مي افتد. داخلي مي شوند

 ضد انعقادهاي كلينيكي و نيز در بيماراني كه از ترومبـوز      مناديون براي مقابله با سانحة مسموميت با اين مواد و برگشت تاثيرات زياد              
  .رنج مي برند قابل استفاده است

  

  
  

   Eويتامين 
 به عنوان يك آنتي اكسيدان محلول در چربي در غشاهاي سلولي عمل مي كند و بسياري از اعمالش در آنجا را مي توان          Eويتامين    

 خانواده از تركيبات به نامهاي توكوفرولها و توكوترينولها است توان           2 نماينده عمومي    Eن  ويتامي. با آنتي اكسيدانهاي صناعي تأمين كرد     
 توكوفرول است و معمولاً     – α-Dبا هم فرق دارد، فعالترين آنها       ) تركيباتي كه فعاليت ويتاميني مشابه دارند     (زيستي ويتامينهاي مختلف    

 توكـوفرول بـه انـدازه تركيـب      – α-Dتوان زيستي شـكل صـناعي       .  مي كنند   را برحسب معادل ميلي گرم آن بيان       Eدريافت ويتامين   
  .طبيعي نيست

  

  
  
  

 .  هستند-CH3 توكوفرول و توكوترينول همگي گروههاي - α در R3 و E .R1 ، R2ويتامرهاي ويتامين 
R2 در ويتامرهاي β ،H است؛ R1 در ويتامرهاي γ ، H است؛ و R1 و R2 در ويتامرهاي δ ، Hاست .  
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  دهمفصل 
  انرژي و زيست 
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  انرژي و زيست 

  :برخي از اين اعمال عبارتنداز. موجودات زنده از انرژي بمنظور انجام اعمال زيستي استفاده مي نمايند
  )حركت(كار مكانيكي 

  )سيستم عصبي(پتانسيلهاي الكتريكي 
  )دماي بدن(حرارت 

  )بيوسنتز تركيبات( سنتز شيميايي 
  )تبادل فعال(كاراسمزي 

اولين قانون ترموديناميك در مورد نگهداري انرژي اين است كه در يك واكنش شيميايي انرژي بخودي خود توليد نشده و يا از بين                         
  .اشكال مختلف انرژي بيكديگر قابل تبديل بوده ولي مقدار كل آنها هميشه ثابت مي باشد. نمي رود

ارتست از تمايل يك سيستم كاملاً منظم به يك سيستم نامنظم، به عبارت ديگر ميزان هـرج و مـرج                    دومين قانون ترموديناميك عب     
  .جهاني مي باشد

  . اگرقانون اول و دوم ترموديناميك در هم ادغام شوند داريم
          ΔG=Δll-TΔS             
ΔGمي باشد تغيير در انرژي آزاد، حداكثر مقدار انرژي است كه قادر به انجام كار مفيد  .  
ΔH انرژي كل و Tبا    درجه حرارت مطلق كه برابر است t+273°C   

  . تغيير در آنتروپي سيستم استΔSو 
  

  انرژي آزاد و غلظت 
   A+B                C+D        در يك واكنش تعادلي   

  :انرژي آزاد از رابطه زير محاسبه مي شود

]][[
]][[/

BA
DCRTLnGG +Δ=Δ ο 

 
در موجودات زنده به حالت پايداري انجام شده ولي هيچوقت به حالت تعادل نرسيده و غلظت آنها نيز بمراتب                   واكنش هاي شيميايي      

 بدست آمـده در خـارج از        οGΔ/به عبارت ديگر تغييرات انرژي آزاد در داخل بدن موجود زنده كاملاً با مقادير               . كمتر از مولار مي باشد    
   مي باشد متفاو ت است و داريم بدن كه بصورت مولار

RTLnKG −=Δ
/ο   

  
  يا 

KRTG log303.2
/

−=Δ ο  
  

0                              )انرژي زا( بيشتر از يك باشد Kاگر 
/

<Δ οG  
0        )تعادلي( مساوي با يك باشد Kاگر 

/

=Δ οG    
0                   ) انرژي خواه( كمتر از يك باشد Kاگر

/

>Δ οG  
  .به عنوان مثال سوختن گلوكز يك واكنش انرژي زا و سنتز گلوكز يك واكنش انرژي خواه مي باشد 

  
  تغييرات انرژي آزاد و انرژي پتانسيل

انرژي پتانسيل نيز در شرايط داخل بدن  .چون غلظت مواد شركت كننده كمتر از مولار بوده پس انرژي آزاد شده نيز كم مي باشد  
  .كاملاً بستگي به غلظت نسبي عوامل اكسيد كننده و احياء كننده دارد

οο EnFG Δ−=Δ
/  
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  در اين رابطه 
n تعداد الكترون هاي جابجا شده   
F عدد آوگادرو ضربدر بار الكترون( عدد فاراده(  

ΔE°اشد اختلاف پتانسيل در شرايط داخل بدن  مي ب.  
  :در اين صورت نيز سه حالت پيش مي آيد

   واكنش انرژي زا ΔG°<0 باشد °ΔE<٠اگر
   واكنش تعادلي ΔG/°=0 . باشد  ΔE°=0در صورتيكه 
  . واكنش انرژي خواه خواهد بودΔG°>0 باشد ΔE°<0و نهايتاً اگر 

  
   (ATP)آدنوزين تري فسفات 

ميزان مورد نياز اين انرژي و .  كيلوژول انرژي نيازمند است8000زانه به بيش از به منظور ادامه حيات، هر فردي با فعاليت متوسط رو  
ميزان . نوع فعاليت فرد بستگي دارد مثلاً در مورد كساني كه فعاليت سنگين انجام مي دهند اين مقدار به دو برابر در روز افزايش مي يابد            

ين انرژي از اكسيداسيون مولار غذائي ناشي شده ولي در مواقع ضروري نياز تمامي ا. نياز به انرژي در طول مدت شبانه روز متفاوت است 
 ATPدر زيـر سـاختمان   . به انرژي از طريق شكستن آدنوزين تري فسفات كه انرژي رايج سلولي نيز ناميده مي شود تامين مـي گـردد                    

  .نمايش داده شده است
  

  
  
  
  
  
  
  

تغييـرات انـرژي اسـتاندارد آزاد بـراي هيـدروليز دو ريـشه              .  منجر مي گردد    به آزاد شدن انرژي    ATPهيدروليز ريشه هاي فسفات       
ــاد شــده اســت    ــوده و بهمــين مناســبت بنــام پيونــدهاي فــسفات پرنيــرو از آن ي ــاد ب   در شــكل زيــر  ايــن . فــسفات اوليــه بــسيار زي

  .پيوند ها نشان داده شده اند
  
  
  
  
  
  
  

   با نمايش موقعيت AMP و ATP ،ADP ساختمان 
  (P∽) فسفاتهاي پرانرژي و تعداد
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kcal/mol

.  هيدروليز آن تخمـين زد  °/ΔGتمايل نسبي هر يك از گروههاي فسفات آزاد  براي انتقال به يك گيرنده مناسب مي توان از روي        
  .در جدول زير هيدروليز برخي از تركيبات فسفات آلي نمايش داده شده است

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  وليز برخي از فسفاتهاي آلي حائز اهميت بيوشيميايي انرژي آزاد استاندارد در هيدر
  

داراي پيوند فسفات پرنيرو بوده و قادر به .  منفي تر است ATPهيدروليز آنها از هيدروليز  °/ΔGبراساس جدول فوق تركيباتي كه   
  . انرژي استفاده مي نمايند  به عنوان منبع ATP كمتر است از ATP هيدروليز آنها از °/ΔG مي باشند و تركيباتي كه ATPسنتز 
تركيبـاتي كـه    .  فسفريلاسيون در سطح سوبسترا و فـسفريلاسيون اكـسيداتيو        .  در بدن از طريق دو مكانيسم مي باشد        ATPسنتز    

 از طريق فسفريلاسيون در سطح سوبسترا هستند بـه عنـوان            ATPداراي پيوند فسفات پرنيرو در ساختمان خود مي باشند قادر به سنتز             
  :مثال
 فسفو گليسرات در راه گليكـوليز و  3 بيس فسفو گليسرات به 3 و 1تبديل فسفواتول پيروات به پيرووات در مسير گليكوليز يا واكنش    

  .نهايتاً تبديل كراتين فسفات به كراتين در عضله اسكلتي كه در شكل زير زير نشان داده شده است
  
  
  
  

  
  
  

  ين و كرآتATP  انتقال فسفات پرانرژي بين 
  

بـه  .  ا مصرف مي كنند متصل مـي كنـد  (P) ∽ را به فرآيندهايي كه (P)∽ فرآيندهاي توليد كننده ATP/ADPدر واقع يك چرخه 
زيـرا كـل ذخيـره      . اين روند بـا سـرعت زيـادي انجـام مـي گيـرد             .  بطور مداوم مصرف شده و مجدداً توليد مي گردد         ATPاين ترتيب   

ATP/ADPتنها به مدت چند ثانيه مي تواند فعال نگه دارد بسيار كم بوده و يك بافت را .  
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   فسفات پرانرژي  در انتقالATP/ADPنقش چرخه 
  

  اكسيداسيون بيولوژيك
از لحاظ شيميايي تمامي اكسيداسيون ها با از دست دادن الكترون و احياء با بدست آوردن الكترون همراه بوده و اين عمل بـه چنـد                            

  . ان پذير مي باشدطريق امك
 در تعدادي از اين انواع اكسيداسيون ها الكترون ها مستقيماً از ملكول به ملكول ديگر منتقل مي شـوند بـه عنـوان                        :گرفتن الكترون   

  .مثال سيتوكرم ها كه با از دست دادن الكترن از حالت فرو به فريك تبديل مي شوند
   يـك ملكـول صـورت     دسـت دادن هيـدروژن از  لكترون بطور غيرمستقيم و هنگام از   در اكثر موارد از دست دادن ا       :گرفتن هيدروژن   

  مي گيرد مثلاً تبديل اتانول به استالدئيد
  مثلاً تبديل استالدئيد به استات . اين روش متداول ترين روش اكسيداسيون مي باشد : افزودن اكسيژن

امـا در مـورد     . كـه تـاكنون شـرح آن داده شـد قـرار گرفتـه انـد               تمامي انواع اكسيداسيون ها در يكي از سـه تقـسيم بنـدي هـائي                  
اكسيداسيونهائي كه در داخل سلول انجام مي گيرند تقسيم بندي براساس نوع آنزيمي كه در مكانيسم آنها شركت مي نمايد انجـام مـي                        

  :شود عبارتند از
  اكسيدازها

  دهيدروژنازهاي هوازي
  دهيدروژنازهاي غير هوازي

  اكسيژنازها
  پراكسيدازهاهيدرو

اين آنزيمها به فرآيند برداشت هيدروژن از يك سوبسترا كمك مي كنند و در اين فرآيند از اكسيژن به عنوان پذيرنـده             :  اكسيدازها -1
  .شكل زير بيانگر اين موضوع است. هيدروژن استفاده مي كنند

  
  

 يا (A) توليد آب  اكسيداسيون يك متابوليت با نوعي اكسيداز براي
(B)H2O2  

  
  

  .برخي از اكسيدازها مثل سيتوكرم اكسيداز حاوي مس مي باشد
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عمل جدا كردن هيدروژن از يك سوبسترا را بكمك اكسيژن و يا تركيبات پذيرنده ديگري مانند متيلن          :  دهيدروژناز هاي هوازي   -2
 مي باشد محصول نهائي واكنش آنهـا آب         FAD و   FMNكوآنزيم آنها   . اين آنزيم ها فلاو پروتئين ها معروف اند       . بلو انجام مي دهند   
  .اكسيژنه مي باشد

  
  

  
  
  
  

   اكسيداسيون يك متابوليت توسط دهيدروژنازهاي هوازي
  
عمل جدا كردن هيدروژن از يك سوبسترا را بدون دخالت اكسيژن انجام مـي دهنـد بـدين صـورت كـه                      :  دهيدروژنازهاي غيرهوازي  -3

آنزيم هاي ايـن گـروه نقـش مهمـي در انتقـال           . به سوبستراي واكنش بعدي انجام مي پذيرد      انتقال هيدروژن از سوبستراي يك واكنش       
  .الكترون از سوبسترا به اكسيژن ملكولي در زنجيره تنفسي سلولي دارند

   
  
  
  
  
  
  
  .واكنش انتقال مستقيم اكسيژن را به مولكول سوبسترا كاتاليز مي نمايد و بدو دسته تقسيم مي شوند:  اكسيژنازها-4

  )هيدروكسيلازها(منو اكسيژنازها 
AH+O2+ZH2                       A-OH+H2O+Z                                        

  )اكسيژنازهاي حقيقي يا واقعي(دي اكسيژنازها 
A+O2                        AO2                                                

مانند پراكـسيدازهائي كـه     . اين آنزيمها آب اكسيژنه را به عنوان يك سوبستراي اكسيد كننده بكار مي گيرند             :  هيدروپراكسيدازها -5
  .در گلبول هاي سفيد و قرمز  خون وجود دارند

H2O2+AH2                          2H2O+A                                
  

  كوآنزيم هاي انتقال دهنده هيدروژن و الكترون
   :(+NADP) و نيكوتين آميد آدنين دي نوكلئوتيد فسفات (+NAD)نين دي نوكلئوتيد د نيكوتين آميدآ-1

در ساختمان شيميايي اين دو كوآنزيم فقط هسته نيكوتيناميدي در انتقال هيدروژن شركت مي نمايد به عبارت ديگـر قـسمت فعـال            
  .شكل زير مكانيسم اكسيداسيون و احياي آنرا نشان مي دهد. اشد يا كربن پاراحلقه مي ب4اين دو كوآنزيم ، كربن شماره 

  
زمـاني كـه    . مكانيسم اكسيداسيون و احياي كوآنزيم هاي نيكوتيناميدي      

 احيـا مـي شـود، دو وضـعيت          AH2 نيكوتيناميد با سوبستراي     4كربن  
يكي از اتمهـاي    . فضايي متمايز براي گروههاي اطراف آن پيش مي آيد        

يون ( الكترون   2به صورت هسته هيدروژن به همراه       هيدروژن سوبسترا   
 منتقل مي شود تا بـسته بـه         4برداشته مي شود و به كربن       ) Hهيدريد،

 بـه آن    B يـا    Aدهيدروژناز خاص اين واكنش، به يكـي از دو صـورت            
هيدروژن باقيمانـده از جفـت هيـدروژن برداشـته شـده از             . اتصال يابد 

  .مي ماندسوبسترا به صورت يون آزاد هيدروژن 
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NAD + 2H                     NADH + H+  

NADP+2H                       NADPH+H+ 

  
  :(FAD) و فلاوين آدنين دي نوكلئوتيد (FMN) فلاوين منونوكلئوتيد -2

 حلقه فوق در واكنش انتقال هيدروژن       10 و   1اي  در ساختمان اين دو كوآنزيم حلقه فلاوين يا حلقه ايزواكسازين وجود دارد و ازت ه                
  .شكل زير اين موضوع را نمايش مي دهد. شركت مي نمايد

  

  
  

  )راديكال آ(سمي كينون ) در مركز(كسيد و احياي حلقه ايزوآلوكسازين در نوكلئوتيدهاي فلاويني از طريق يك واسطه ا
  

از آنزيمهاي هيدروژناز غيرهوازي داراي كوآنزيم فلاويني مـي باشـند مهمتـرين          زيادي از آنزيمهاي دهيدروژناز هوازي و نيز برخي          تعداد
  . شركت مي نمايدFMN به NADH دهيدروژناز است كه در انتقال هيدروژن از NADHآنها 

  
  :  سيتوكرم ها-3

هـسته  .  هموگلوبين مي باشنداز نظر ساختماني هترو پروتئين هائي هستند كه داراي يك زنجير پلي پپتيدي و يك هسته تتراپرولي شبيه     
c1 و a3 و   aمهمترين سيـتوكروم ها، سـيتوكروم      . تتراپرولي داراي يك اتم  عنصر آهن است كه در انتقال الكترن شركت مي نمايد              

 و 
c   و b  ر جذبي سـيتوكرم بـا هـم متفـاوت          بعلاو ه اسپكت  . پتانسيل اكسيداسيون و احياء انواع سيتوكرم ها با هم متفاوت است            .  مي باشند

) aa3سيتوكرم (سيتوكرم اكسيداز . و از اين لحاظ قابل تمايز مي باشند) soret band( متفاوت داشته γ و α ،βاست يعني سه جذب 
 اكسيژن داراي دو اتم آهن و  دو اتم عنصر مس مي باشد و در آخرين مرحله زنجير تنفسي عمل كرده و باعث انتقال الكترون ها بر روي

  .ملكولي مي گردد
  
  
  :(FeS) گوگرد دارد- پروتيئن هاي آهن-4

يكي ديگر از تركيبات انتقال دهنده الكترون است كه د زنجيره تنفسي شركت مي نمايد كمپلكس پروتئيني آهن و گوگرد دار همراه   
اينطور بنظر مي رسد كه . نفسي وجود دارد در زنجيره تC1 و سيتوكرم b و نيز همراه با سيتوكرم FAD و FMNبا فلاوپروتئين ها 

  .اتم هاي آهن و گوگرد در واكنش اكسيداسيون و احيائي دخالت مي نمايند كه در آنها تنها يك الكترن منفرد انتقال مي يابد
  

  
  

 گوگرد ناپايدار در برابر اسيد؛ آپوپروتئين ،؛ S (Fe4S4) گوگرد -كمپلكس پروتئيني آهن
Cys خيبر.  جزء سيستئين  

  (Fe2S2) اتم گوگرد هستند 2 اتم آهن و 2 گوگرد داراي - از پروتئينهاي آهن
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  :  يا اپي كينونQ كوآنزيم -5

 نمود بر روي حلقه كينـوني        دارد و آنرا ميتوان از چربيهاي غشاء ميتوكندري جدا         Kاين تركيب از نظر ساختماني شباهت به ويتامين           
 بر حسب نوع و منـشاء       nاين كوآنزيم يك زنجيره طويل پلي ايزوپرن وجود دارد كه در آن            

  . متغير است10  تا 6ابي كينون از 
  
  
  

   وجـود دارد و كـار آن انتقـال هيـدروژن و    (QH2) وهيـدروكينون  (°QH) سـمي كينـون   (Q) به سه شكل كينون Qكوآنزيم 
  .ره تنفسي است، شكل زير چگونگي اين انتقال را نشان مي دهدالكترون در زنجي

  
  

  .جدول زير برخي از پتانسيل هاي اكسيداسيون و احياء كه در سيستم هاي اكسيداسيون پستانداران اهميت دارد را نشان مي دهد
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  

  زنجيره تنفسي و فسفريلاسيون اكسيداتيو
 در فرآيند تنفـسي را فـسفريلاسيون        ATPآزاد شدن   . اسيون تنفسي در ميتوكندري است      بحش اعظم انرژي مفيد حاصل از اكسيد        

 ميتوكندري نسبت به اكثر متابوليت ها نفوذپذيري زيادي داشته و داراي چين خوردگيهـاي موسـوم بـه                   داخليغشاء  . اكسيداتيو مي نامند  
Cristaبوده و در قسمت داخلي غشاء دروني ماتريكس وجود دارد  .  

  
  

(-CH2-CH=  C --  -CH2)n
          |        
  CH3        
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  مي بينيد كه غشاي داخلي تعداد زيادي چين دارد. ساختمان غشاهاي ميتوكندري
    

 احياء است كه با گذر از سيـستم هـاي دهيـدروژناز مـرتبط بـا                 –زنجيره تنفسي ميتوكندريها حاوي تعداد زيادي از ناقلهاي اكسيداسيون          
NAD        و فلاو پروتئين ها و كوآنزيم Q     ترتيـب قـرار گـرفتن ايـن نـاقلين براسـاس            . اكسيژن ملكولي خـتم مـي شـود        سيتوكرم ها به

  . احياء آنها از پتانسيل كم به پتانسيل زياد –پتانسيلهاي اكسيداسيون 
  
  
  
  
  
  
  

  :بنابراين انرژي آزاد استاندارد برابر است با .  ولت مي باشد14/1اختلاف پتانسيل دو نقطه شروع و پايان زنجيره تنفسي برابر با 
ΔG = - nFΔE° 
   = -2×23×1.14 
   = - 52 K Cal/mol 

  چرا؟.  است ATP معادل سه ملكول +NADدر صورتيكه خوانده ايم .  استATP ملكول 7اين تعداد انرژي معادل 
ΔG° = - nFΔE° 
-7.3 = -2×23ΔE° 
ΔE° = 0.16 volt 

 ولت است به عبارت ديگر فقط در مكانهايي از زنجيره تنفسي 16/0 حداقل اختلاف پتانسيل مورد نياز ATPيعني اينكه براي آزاد شدن 
 ها را در طول زنجيره تنفسي نمايش مي دهد و نقش زنجيـره  ATP آزاد مي شود و آزاد شدن     ATPكه اين اختلاف پتانسيل را داريم       

  .  نشان مي دهندATPتنفسي ميتوكندري ها در تبديل انرژي غذا به 
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  اكـسيداسيون عناصـر غـذايي عمـده بـه توليـد اكـي والانهـاي                . ATPنفـسي ميتوكنـدريها در تبـديل انـرژي غـذا بـه              نقش زنجيره ت  
  . گردندATPاينها توسط زنجيره تنفسي جمع مي شوند تا اكسيده شوند و صرف توليد .  مي انجامد(2H)احيا كننده 

 و Aاربيتوراتها از قبيل آموباربيتـال ، آنتـي بيوتيـك پيريـسيدين             جايگاه نخست توسط ب   . سموم متعددي زنجيره تنفسي را مهار مي كنند       
 و  b زنجيره تنفسي را در مرحله پين سيتوكرم         Aديمركاپرول و آنتي مايسين     . توسط ماده حشره كش و سم ماهي روتنون مهار مي شود          

 ،  SH2 مهـار مـي كنـد و ايـن عمـل توسـط                مهار مي كند و نهايتاً جايگاه آخر روي آنزيم سـيتوكروم اكـسيداز اثـر و آنـرا                  cسيتوكرم  
  .منواكسيدكربن و سيائيد انجام مي پذيرد

امـا چنانچـه   . آنتي بيوتيك اليگومايسين روندهاي اكسيداسيون و فسفريلاسيون را در ميتوكندري سالم بطور كامل متوقف مـي كنـد      
سيون انجام مي پذيرد و اين موضـوع نـشان دهنـده آن             ماده جدا كننده دي نيتروفنل وجود داشته باشد روند اكسيداسيون بدون فسفريلا           

    .بلكه متعاقباً در يكي از مراحل فسفريلاسيون دخالت مي نمايد. است كه اليگومايسين مستقيماً بر زنجيره تنفسي عمل نمي كند
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 

مكانهايي كه ظاهراً نقـش حمـايتي در فـسفريلاسيون    . اصزنجيره تنفسي توسط داروها، مواد شيميايي و آنتي بيوتيكهاي خ) -(مكانهاي فرضي مهار  
، IIيوبيكينـون اكـسيدوردوكتاز؛ كمـپلكس       : I  ،NADHكمـپلكس   .  اسـت  Fe نوعي كلاتـور     TTFA ، ديمركاپرول،    BAL. (دارند مشخص شده اند   

اكـسيژن  : c، فروسـيتوكروم    IVلكس   اكـسيدوردوكتاز؛ كمـپ    Cفـري سـيتوكروم     : ، يوبيكينـول  IIIيوبيكينون اكسيدوردوكتاز؛ كمپلكس    : سوكسينات
  . اكسيدوروكتاز

  
طبق ايـن فرضـيه در رونـد اكـسيداسيون اجـزاء زنجيـره       . فرضيه اسمنر شيميايي مكانيسم فسفريلاسيون اكسيداسيون را توجيه مي كند      

اختلاف پتانسيل  . ي شود تنفسي يونهاي هيدروژن توليد مي شود كه به خارج از غشاء جفت كننده ميتوكندري يعني غشاء داخلي پرتاب م                  
 مورد استفاده قـرار مـي       ATPدر مكانيسم مسئول تشكيل      ) H+پروتونها و   (الكتروشيميايي حاصل از توزيع نامتقارن يونهاي هيدروژن        

  گيرد 
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نجيره تنفسي با جابجايي مدار اصلي پروتون براثر جفت شدن اكسيداتيو در ز   .  اصول نظريه شيميايي اسمزي فسفريلاسيون اكسيداتيو     
 زنجيره تنفسي كه هركدام از آنها     IV و   I  ،IIIكار جابجايي پروتون را كمپلكسهاي      . ايجاد مي گردد  . پروتون از درون غشا به بيرون آن      

 حاصـل از  ، زير واحدهاي پروتئيني كه از انرژي  F1  ،F0؛  c، سيتوكروم   C، يوبيكينون؛   Q. انجام مي دهند  . حكم يك پمپ پروتون را دارد     
   را از غـشا فـراهم      +Hداروهاي جدا كننده مانند دي نيتروفنل امكان نـشت          . شيب پروتون براي پيشبرد فسفريلاسيون بهره مي گيرند       

  . را متوقف مي كندF0 از +Hاليگومايسين اختصاصاً عبور .  مي كنند و لذا شيب الكتروشيميايي پروتون را از بين مي برند
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  يازدهمفصل 
  متابوليسم كربوئيدراتها
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α آميلاز بزاق   

  
  

  متابوليسم كربوهيدراتها
به طور كلي متابوليسم مواد غذايي شامل تمام تغييرات فيزيكي و شيميايي است كه اين مواد از لحظه ورود به دسـتگاه گـوارش تـا                            

واد غذائي هضم شده پس از جذب و عبور از جدار سـلولهاي مخـاطي               م. اكسايس و دفع فضولات آنها به خارج از بدن متحمل مي شوند           
  .دستگاه گوارش توسط خون به بافت هاي بدن منتقل مي شود

  :مسيرهاي متابوليك به سه گروه تقسيم مي شوند
 . تهيه مواد جديد از مواد اوليه را مسر انابوليك مي نامند:مسيرهاي انابوليك  .1
ولهاي بزرگ به مولكولهاي كوچكتر يا به مواد اوليه تشكيل دهنـده آنهـا را مـسيرهاي                 شكستن مولك : مسيرهاي كاتابوليك  .2

  .كاتابوليك مي نامند
يا مسيرهاي دوجانبه و اين مـسرها بـيش از يـك نقـش ايفـا مـي كننـد بـر سـر چهارراههـاي                          : مسيرهاي آمفوآمفيوليك  .3

  بوليك عمل مي كنند مانند چرخه اسيد سيتريكمتابوليسمي قرار دارند به عنوان پلي بين مسيرهاي انابوليك و كاتا
  

  هضم و جذب كربوهيدراتها
 آميلاز دهاني يا تپيالين بر روي نـشاسته آغـاز مـي گـردد از ويژگيهـاي ايـن آنـزيم هيـدروليز                     αهضم كربوهيدراتها از دهان با اثر         

  .وانددكسترين و مالتوز باشد آميلاز دهاني بر روي نشاسته مي تα گلي كوزيد مي باشد حاصل اثر 1α→4پيوندهاي 
  

  مالتوز+       دكسترين           نشاسته             
   

در معده تغييرات زيادي روي كربوهيدراتها حاصل نمي شود فقط بعضي از پيوندهاي گلي كوزيدي توسط اسـيد معـده شكـسته مـي          
 گلوكانوهيـدراز  -4 گلوكـان  4 و 1 –يلاز پانكراس يك آم. هضم اصلي كربوهيدراتها در روده تحت آميلاز پانكراس انجام مي گيرد    . شود
هـضم دي سـاكاريدهاي غـذائي و دي         . آلفا آميلاز بر روي نشاسته اثر مي كند باعث توليد مالتوز افريومالتوز و گلـوكز مـي شـود                    . است

 به حداكثر خود مي رسد تا ابتداي        ساكاريدهائي كه از اثر الفا آميلاز حاصل شده اند در روده باريك تكميل مي شود عمل هضم در ژژنوم                  
هضم دي ساكاريدها در سلولهاي مخاطي در لايه بيروني انجام مي گيـرد مخـاط روده محتـوي مقـادير قابـل                      . اپلئوم ادامه پيدا مي كند    

 فقدان آنزيم لاكتاز در نژاد بافت اپتيليوم روده داراي لاكتاز مي باشد.  توجهي از دي ساكاريدازها مانند مالتاز ايزومالتاز و ساكاراز مي باشد
  .آفريقايي و آسيايي بيشتر مشاهده ميشود اين اشخاص به علت كمبود لاكتاز يك عدم تحمل لاكتوز از خود نشان مي دهند

  
  جذب كربوهيدراتها

يدها بـا   هضم كامل كربوهيدراتها توسط دي ساكاريدازهاي موجود درسطح بيروني سلولهاي مخاطي روده تكميل مي شود منوساكار                 
   مانوز > فروكتوز > گلوكز >سعت هاي متفاوت جذب مي شود به اين ترتيب گالاكتوز 

گلوكز و گالاكتوز در جهت عكس شيب غلظت با يك مكانيسم فعال انتقال مي يابدو فروكتوز از طريق انتشار تسهيل شده در جهت                         
 پذير است زيرا پائين بودن غلظـت يـون سـديم در سـينوزول     انتقال فعال فقط در حضور يون سديم امكان     . شيب غلظت جذب مي گردد    

  . به سهولت جذب سلول شود و گلوكز را همراه خود برخلاف يك غلظت بالاتر وارد سلول كند+Naموجب مي شود كه 
  

  مقدار گلوكز خون
زايش بـيش از حـد طبيعـي    اف ـ.  ميلي ليتر است100 ميلي گرم در S10-70ميزان گلوكز خون در اشخاص سالم در حالت ناشتا بين             

اگر مقدار گلوكز خون از حد معيني تجاوز كند جذب مجدد تمامي گلوكز بـه داخـل توبولهـاي                   . گلوكز در خون را هيپرگليسمي مي گويند      
ه  ميلي گرم را آسـتان     160-180ميزان  . گلوكز در ادرار مشاهده مي شود كه اين حالت را گلوكوزومي مي نامند            . كليدي امكان پذير نيست   
كاهش بيش از حد طبيعي گلوكز در خون        . به طور طبيعي مقدار بسيار ناچيزي گلوكز از راه ادرار دفع مي شود            . كليوي بر گلوكز مي نامند    
  . را هيپوگليسمي مي نامند
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گلـي  (كربوهيدراتهاي غذائي قسمتي از منبع گلوكز خون راتشكيل مي دهند و منبع دائمـي گلـوكز از عمـل شكـستن گلـي كـوژن                        
  :و منابع ديگر حاصل مي كند فرآيندهاي متابوليسمي گلوكز عبارتند از) كوژنوليز

  
  

  گلي كوژن كبد            
  

  پيروات                     گلوكز 
  

  گلي كوژن ماهيچه             
   فسفات 6گلي كوز             

  
   گلوكونئوژنز-4      گلي كوليز-3     گلي كوژنوليز-2    گلي كوژنز -1     

  
   چرخه اسيد اورونيك-6     چرخه پنتوز فسفات -5متابوليسمي گلوكز عبارتند فرآيندهاي ديگر 

  

  
  

  گلي كوژنز
گلي كوژن شكل اصلي اندوخته كربوهيدراتها درحيوانات است و طبقه اصلي گلي كوژن ذخيره و صدور گلـوكز بـراي حفـظ گلـوكز                          

  .قريباً تمام مي شود ساعت پس از ناشتا ت18 تا 12گلي كوژن كبد . خون در فواصل غذائي است 
 kmايـن هگزوكينـاز اختـصاصي نمـي باشـد داراي            (كلي كوژنز در كبد و عضله انجام مي شود گلوكز توسط هگزوكيناز عـضلاني                 

 فسفات مي باشد و براي عمل خود احتيـاج و در كبـد ايـن    6 مي باشد و قابل مهار شدن با محصول عمل خود گلوكز  +mg2كوچك به   
 بزرگ و قابل مهار شدن با محصول عمل خود يعني kmكه اختصاصي مي باشد داراي      ( كوكيناز صورت مي گيرد     عمل توسط آنزيم گلو   

  )  فسفات نمي باشد6گلوكز 
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      Dα فسفات 6 گلوكز  +ADP     D-α گلوكز  +ATP   
  

  . فسفات تبديل مي شود1 فسفات توسط آنزيم فسفوگلوكوموتاز به گلوكز 6گلوكز 
  

  
  

  . فسفات مي باشد1 بيس فسفات سپس گلوكز 1 و 6ين موتاز ابتدا گلوكز حاصل عمل ا  
   يـا گلـوكز فعـال تبـديل         UDPG يا توسط آنـزيم پيروفـسفوريلاز بـه          (UTP) فسفات با يوريدين تري فسفات       -1سپس گلوكز     

ا انتقال يك واحد گلـوكز از        به يك زنجير پلي ساكاريدي مي باشد كه توسط گلي كوژن سنتاز ب             UDPGمرحله بعدي انتقال    (مي شود   
UDPG مي باشد در عدم حضور اين ) رشته پرايمر( به انتهاي غير احيايي يك زنجير پلي ساكاريدي كه حداقل داراي چهار واحد گلوكز

ر گلي  كا. رشته پرايمر آغاز سنتز گلي كوژن بر روي گلي كوژنين كه يك آغاز گر پروتئيني در عضلات اسكلتي مي باشد ايجاد مي شود                        
لذا گلي كوژن ساخته شده بـدن انـشعاب غيرطبيعـي    .  گلي لوزيد در زنجيره گلي كوژني مي باشد 1α→4كوژن سنتاز ساختن پيوندها 

  .خواهد بود

  
  

لازم مي باشد تا بتواند يك گلي كـوژن         .  گلي كوزيدي مي باشد    1α→6در اينصورت وجود آنزيم ديگري كه قادر به تهيه پيوندها             
  .دطبيعي بساز

  

Mg2+ 
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  گلي كوژنوليزها
 فسفات را از گلي     1مكانيسم عمل شكستن گلي كوژن توسط آنزيم فسفوريلاز در مجاورت فسفات معدني برداشت يك گروه گلوكز                   

  . كوژن را كاتاليز مي كند
بـه نـام    گلي كوزيدي آنزيم ديگري     1α→6 گلي كوزيدي اثري ندارد براي شكستن پيوند         1α→6فسفوريلاز بر روي پيوندهاي       

آنزيم شاخه شكن يك آنزيم در وظيفه اي كه هم داراي جايگـاه ترانـسفرازي و               . گلوكوزيداز لازم است     6 و   1-آنزيم شاخه شكن يا آميلو    
  .هم داراي جايگاه هيدرولازي مي باشد
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  چگونگي عمل آنزيمها در شكستن گليكوژن: 4-10شكل 
  

  ژن  حلقه ها در كنترل فستره شكستن گليكوAMPنقش 
متابوليسم گلي گليكوژن تحت كنترل هورمونهاي متفاوت است در ماهيچه در زمان فعاليت هورمونهاي اپي نفـرين توسـط قـسمت                       

قشري غدة فوق كليه آزاد مي شود اپي نفرين سبب شكستن گلي كوژن در ماهيچه مي شود ولي ايـن عمـل در كبـد توسـط هورمـون                             
ر اثر كاهش غلظت گلوكز توسط سلولهاي الفا از پانكراس ترشح مي شود ايـن هورمـون بـا                   ديگري بنام گلوكاكن صورت مي گيرد كه د       

  .افزايش شكستن گليكوژن سبب افزايش گلوكز خون مي شود
اپي نفرين و گلوكاكن بر روي سطح بيروني غشاء سلولهاي بافت هدف اتصال يافته اين عمل باعث تغيير شكل غـشاء شـده آنـزيم                           

  . حلقوي مي گرددAMP به ATPشكل فعال در آمده اين عمل باعث تبديل ادنيلات سيكلاز به 
AMP                  حلقوي سبب فعال شدن آنزيمي بنام پروتئين كيناز مي شود نحوه عمل اين آنزيم در مجاورت AMP       حلقوي به صـورت زيـر 

  .نمايش داده مي شود
  

     پروتئين       پروتئين          زيرواحد       
  كيناز    +     Camp     كيناز        +       -cAMR        تنظيم كنندة         
      غير فعال       فعال          جدا شده       

  

RCRC
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 پروتئين كيناز

   مي تواند فسفوريلازكيناز غير فعال را به فسفوريلاز كيناز فعال تبديل كندATPپروتئين كيناز در مجاورت 
  

  ز كينازفسفريلا + ATP                 فسفريلاز كيناز فسفريل دار شده       
  )غيرفعال(        )فعال  (        

  
  . فعال تبديل مي كندα غيرفعال به فسفوريلاز b فسفوريلاز ATPفسفوريلاز كيناز فعال در مجاورت 

  
  كالمودولين

يـت   قابلβ و  αكـه  واحـدهاي   ) α,β,γ,δ(آنزيم فسفوريلاز كيناز از چهار واحد پروتئيني بنام آلفا و بتا و گاما و دلتا تشكيل شـده    
واحد دلتا پروتئين پروتئيني بنام كالمودولين استكه تحـت تـاثير كلـسيم تغييـر سـاختار                 .فسفريله شدن توسط پروتئين كيناز فعال را دارند       

انتقال داده شده باعث فعال شدن اين آنزيم مـستقل از عمـل             ) γ( دلتا  به واحد كاتاليزري يا        γفضائي مي دهد اين تغيير ساختار به واحد         
AMPقوي م شود كلسيم در اينجا نقش پيامبر ثانويه را ايفاء مي كند حل.  

  

  
  

  فعال و غير فعال شدن گلي كوژن سنتاز
غيرفعال وجـود   ) D( يا   bفعال و   ) I( يا   aگلي كوژن سنتاز نيز مانند گلي كوژن فسفوريلاز يك آنزيم تنظيم كنده است به دو شكل                   
  .نمايش داده مي شودفعال و غير فعال شدن آن به شكل زير . دارد

  
  nADP                 + گليكوژن سنتتازD       nATP + گليكوژن سنتتازI   

  
  
  

  nPi                 + گليكوژن سنتتازI       nH2O + گليكوژن سنتتازD   
  
  

 bين فسفاتاز اين آنزيم بشكل عمل ديگر پروتئين كيناز فعال بر فعاليت آنزيم گلي لموژن سنتاز با فعال كردن مهار كننده فسفوپروتئ                
آنزيم فسفودي استراز . باعث فعال شدن آنزيم فسفودي استراز مي شود       ) هورمون سيري (غيرفعال باقي مي ماند با ترشح انسولين        ) D(يا  

  . حلقوي در نتيجه مسير گلي كوژنوليز متوقف و مسير گلي كوژنز آغاز مي شودAMPباعث تخريب 

 پروتئين كيناز
  

cAMPوابسته به

 فسفو پروتئين
  

 فسفاتاز



  ١٢٩  

دهيدروژناز

  گلي كوليز
گلي كوليز را به افتخـار كاشـفين آن     . وعه ائي از واكنش ها است كه طي آن گلوكز به اسيد پيرويك تبديل مي شود               گلي كوليز مجم    

Embden و Meyerhofراه آمبدن ميروهوف ناميده اند .  
لبولهـاي  ماننـد گ  (گلي كوليز يك عمل غيرهوازي است و تمام آنزيم هاي آن در سينوزول وجود دارد سلولهائي كه فاقد ميتوكندري                      

يا شبكه خون رساني ضعيفي مانند قرنيه عدسي چشم و الياف سفيد عضلاني از نظر توليد انرژي كاملاً وابـسته بـه دورة گلـي    ) قرمز بالغ 
  كوليز مي باشند

   مرحله تقسيم مي شود2گلي كولز به  
   كربنه 3 قند 2 كربني به 6مرحله اول تبديل قندهاي   
  ربني به مادة غير قندي سه كربنه مانند پيروات مرحله دوم تبديل قندهاي سه ك  
در صورت ايكه اكسيژن كافي در دسترس نباشد مانند زماني كـه ماهيچـه در حـال انقبـاض اسـت پيـروات توسـط آنـزيم لاكتـات                               

  .دهيدروژناز به لاكتات تبديل مي شود
 
  

C6                  2C3                                      
  2C3                2                                 پيروات      

  
  2  پيروات  لاكتات                              

  
  

  
  
  
 
  

  مراحل گلي كوليز تا تشكيل پيروات به شرح زير مي باشد
   فسفات6تشكيل گلوكز 

 هاي بدن انجـام مـي پـذيرد در كبـد عـلاوه بـر               توسط آنزيم هگزوكيناز در كليه بافت      ATP فسفات در مجاورت     6تشكيل گلوكز     
 كوچـك و  kmهگزوكيناز داراي . هگزوكيناز آنزيم ديگري بنام گلوكوكيناز كه ايز آنزيم هگزوكيناز از نوع چهارم مي باشد عمل مي كند      

تي كه قند خون بـيش       بزرگ در حال   kmدر صورتيكه گلوكوكيناز داراي     .  فسفات مي باشد   6قابل مهارشدن با محصول خود يعني گلوكز        
 .از حد طبيعي افزايش يابد گلوكوكيناز كبدي وارد عمل شده موجب برداشت سريع گلوكز و كاهش آن به حالت طبيعي مي شود

  
  

  
  
  
 

لاكتات



  ١٣٠  

   بيس فسفات1 و 6تشكيل فروكتوز 
يل الدوز به كتـوز در سـلول         فسفات تبديل مي شود اين واكنش نمونه ائي از تبد          6 فسفات توسط آنزيم ايزومراز به فروكتوز        6گلوكز    

 بـيس فـسفات     1 و   6 و آنزيم فسفوفروكتو كيناز به فروكتـوز         ATP فسفات به نوبة خود در مجاورت        6فروكتوز  . زنده محسوب مي شود   
 بـيس فـسفات   2 و 6فعاليت اين آنزيم بستگي به غلظت فروكتـوز         . تبديل مي شود آنزيم فسفوفروكتوكيناز يك آنزيم تنظيم كننده است         

 باعث مهار شدن فعاليت اين آنزيم مـي         ATP موجب تحريك و     ADP و   AMP.  توليد مي شود   IIرد كه توسط فسفوفروكتوكيناز     دا
  .شود

  

  

  
  

   فسفات 3تشكيل گليسروالدئيد 
سـتون   فسفات و دي هيدروكـسي ا      3 كربنه به نامهاي گليسروالدئيد      3 بيس فسفات به وسيله آنزيم الدولاز به دو قند           1 و   6فروكتوز    

  .فسفات تبديل مي شود

  
در صـورتيكه دي هيدروكـسي اسـتن فـسفات بـه           .  فسفات مي تواند به طور مستقيم عمل كلي لموليز را ادامه دهـد             3گليسروالدئيد    

ت  فسفات تبديل شود كه اين عمل توسط آنزيم تريوز فسفات ايزومـراز صـور              3بايد گليسروالدئيد   . تنهائي قادر به ادامه اين عمل نيست        
  .سرعت عمل اين آنزيم بسيار سريع و برگشت پذير است. مي گيرد

  
 مولكـول   2مرحله اول همراه با مـصرف       .  كربنه پايان مي پذيرد    3 قند   2 كربنه به    6در اينجا مرحله اول گلي كوليز يعني تبديل يك قند           

ATPمي باشد .  
  



  ١٣١  

   بيس فسفوگليسرات3 و 1تشكيل 
 بـيس   3 و   1 فـسفات دهيـدروژناز بـه        3 و آنـزيم گليـسروالدئيد       (Pi) و فسفر معدني     +NAD فسفات در مجاورت     3گليسروالدئيد    

  .فسفوگليسرات تبديل مي شود
  

   فسفو گليسرات 3تشكيل 
ايـن عمـل توسـط آنـزيم     .  مـي شـود  ATPدر اين مرحله پيوند پرانرژي بـيس فسفوگليـسرات بـه مـصرف توليـد يـك مولكـول           

  . فسفوگليسرات كيناز صورت مي گيرد

  
  

 بـيس فسفوگليـسرات     2 و   3 فسفوگليسرات تبديل مي شود واسطه اين واكـنش          2 فسفوگليسرات توسط آنزيم فسفوگليسرات موتاز به        3
  .است

  
  

 بيس  1 و   3 بيس فسفو گليسرات يك كنترل كننده در انتقال اكسيژن به وسيله گويچه هاي سرخ است در گلبولهاي قرمز از بيس                      2 و   3
اورت آنزيم دي فسفوگليسرات موتاز ساخته مي شود و اين آنزيم يك آنزيم دو جايگاهـه اسـت كـه داراي جايگـاه                       فسفوگليسرات در مج  

 بـيس فـسفو گليـسرات بـه يكـديگر           2 و   3موتازي و فسفاتازي مي باشد در گلبولهاي قرمز عمل گلي كوليز و انتقال اكسيژن به وسيله                 
  .يز مي تواند سبب بروز اختلال در انتقال اكسيژن شودمربوط اند بنابراين هر اختلالي در عمل گلي كول

  
  

  . تبديل مي شودPEP فسفوگليسرات در مجاورت آنزيم ائولاز آب از دست مي دهد به فسفوانول پيروات يا به اختصار 2سپس 
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   به پيرواتPEPتبديل 
آنـزيم مـوثر در ايـن واكـنش     . ل كنـد   تبـدي ATP را به ADPفسفوانول پيروات يك جسم پرانرژي است مي تواند يك مولكول          

  . ضروري است+K و +mg2براي فعاليت اين آنزيم . پيروات كيناز است 
  

  
  

  تشكيل لاكتات 
در صورت كمبود اكسيژن مثلاً در هنگام فعاليت شديد ماهيچـه ائـي متابوليـسم پيـروات حاصـل از واكـنش هـاي فـوق در مـسير                               

  . و لاكتات دهيدروژناز به لاكتات تبديل مي شودNADHغيرهوازي ادامه پيدا مي كند در مجاورت 
  

  
 دارد كه طي واكنش فوق هم زمان با تشكيل لاكتات توليد شـده در سـلولهائي                 +NADتداوم عمل گلي كوليز ارتباط مستقيم به وجوأ         

تات بـراي جلـوگيري از لاكتـو        با بالا رفتن غلظت لاك    .  از تبديل پيروات به لاكتات تأمين مي شود        +NADكه فاقد ميتوكندري هستند     
اسيدوز شدن سلول لكتات توليد شده توسط خون به كبد رفته در كبد به پيروات تبديل شده از پيروات حاصل از طريـق گلوكونئـوژنز بـه               

 در شرائط كار عضلاني شديد چون تمامي لاكتات حاصـل از عـضله              87/سيكل  . گلوكز تبديل شده مي شود مجدداً به مصرف مي رسد           
  .مقداري از آن در عضله تجمع مي يابد خستگي عضله را سبب مي شود. جليه نمي شود ت

  
  .مراحل كلي كوليز در شكل زير نشان داده مي شود
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  گلوكونئوژنز
سوبستراي اصـلي بـراي گلـي    . تمام مسيرهائي كه مسئول تبديل تركيبات غيرقندي به گلوكز يا گليكوژن گلوكونئوژنز ناميده ميشود      
 كه حاصـل شكـستن اسـيدهاي چـرب بـا      eAلاكتات بعضي از اسيدهاي آمينه مانند آلانين گليسرول و پروپنونيل : نئوژنز عبارتند از   كو

با اين عمل در زمان كمبـود   . كربن فرد و يا اسيدهاي چرب شاخه دار است مي باشد و عمل گلي كونئوژنز در كبد و كليه انجام مي گيرد                     
هر نوع اختلال در گلوكونئوژنز همراه با هيپوگليسمي شدن مـشخص مـي             . نياز بدن به گلوكز را تامين مي كند       گلوكز يا گلي كوژن كبد      

  .باشد كه مي تواند باعث اختلال در كار مغز شود
 واكنش يك طرفه در عمل گلي كوليز وجود كه با آنزيم هاي هگزوكيناز فسفوفروكتوكيناز پيروات كيناز كاتاليز مي شود كـه پـس                     3  

  . در نتيجه عمل گلوكونئوژنز نمي تواند كاملاً عكس گلي كوليز باشد
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  .مراحل گلوكونئوژنز به ترتيب زير نشان داده مي شود

  

  

  
 واكنش وجود دو آنـزيم پيـروات كربوكـسيلاز          2چنانچه مشاهده مي شود برگشت واكنشي كه با پيروات كيناز كاتاليز مي شد شامل                 

و فسفوانول پيروات كربوكسي كيناز كه هم در سينوزول و هم در ميتوكنـدري وجـود دارد لازم مـي                    ) جود دارد كه فقط در ميتوكندري و    (
 بيس فسفات در مجـاورت آنـزيم        1 و   6 بيس فسفات دو طرفه مي باشد با فروكتوز          1 و   6تمام مراحل بعدي تا رسيدن به فروكتوز        . باشد

  . تبديل مي شود فسفات6 بيس فسفاتاز به فروكتوز 1 و 6فروكتوز 
       Pi + فسفات-6فروكتوز               H2O +  دي فسفات – 6، 1فروكتوز   

  
   فسفاتاز مي تواند آن را به گلوكز تبديل نمايد-6 فسفات آنزيم گلوكز 6با تشكيل گلوكز 

 Pi          + گلوكز                   H2O +  فسفات -6گلوكز   
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 بـيس  1 و 6 بالا آلانين اثر فعال كننده بر روي گلوكونئوژنز دارنـد بـرعكس انـسولين فروكتـوز                 εA2يل  هورمون گلوكاگن سيترات است   
  .فسفات اثر مهار كننده بر اين فرآيند دارند

  
  

  چرخه اسيد سيتريك سيكل كربس
ائي ميتوكنـدريايي   نيز ناميده مي شود يك رشته واكنش ه ـ       ) كه چرخه كربن يا چرخه اسيد تري كربوكسيليك       (چرخه اسيد سيتريك      

آنزيم .  و انرژي كه از احياء كوانزيم ها بدست مي آيد انجام مي پذيرد     H2O و   Co2 به   CoAاست كه با اكسيده كردن اجزاي استيل        
بعضي از آنها در قسمت مايكربس و بقيه متصل به غشاء دروني ميتوكنـدري              . هايي لازم براي اين چرخه تماماً در ميتوكندري وجود دارد         

 وارد ايـن دوره مـي شـوند بـراي مثـال پيـروات حاصـل از عمـل گلـي كـوليز در اثـر يـك                             CoAم متابوليك ها به شكل اسـتيل        تما
اين واكنش رابط بين عمل     .  تبديل مي شود   CoAدكربوكسيلاسيون اكسيداتيو كه توسط پيروات دهيدروژناز صورت مي گيرد به استيل            

در ضمن بايـد يـادآور شـد كـه سـيكل      .  بافت هاي حيواني اين عمل برگشت ناپذير است   گلي كوليز و چرخه اسيد سيتريك ميباشد و در        
   كربنه بنام اگزالاستات نيازمند است كه معمولاً از كربوكسيله كردن پيروات بـا آنـزيم پيـروات كربوكـسيلاز بدسـت          4كربن به يك ماده     

   مي آيد 
  

  آنزيم پيروات دهيدروژناز
 دي هيدروليپوئيل تـرانس اسـتيلاز و        E2 پيروات دهيدروژناز    E1 آنزيم   13جموعه آنزيمي است كه     آنزيم پيروات دهيدروژناز يك م      
E3  كوانزيم بتا كه عبارتند از 5 دي هيدرولينوئيل با TPP تيامين پيروفسفات LP   اسـيد ليپوئيـك CoA-SH و FAD و NAD+ 

  .مي باشد نحوه عمل اين آنزيم در شكل زير نمايش داده مي شود
  



  ١٣٦  

  
  .ل سيكل اسيد سيتريك به ترتيب زير مي باشدمراح

   با اگزالواستات براي ساخت سيترات تحت تاثير آنزيم سيترات سنتاز اكونيازCoA تركيب استيل -1
   آنزيم اكونتيار سيترات به ايزوستيرات ايزومره مي كند-2
مـي شـود كـه يـك تركيـب ناپايـدار اسـت بـا عمـل                   ايزوستيرات به كمك آنزيم ايزوستيرات دهيدروژناز به اگزوالوسوكينات تبديل           -3

  . مي باشد+NAD كتوگلوترات تبديل مي شود كوآنزيم اين آنزيم α از دست داده به Co2دكربوكسيلاسيون يك 
4- α                    در ( كتوگلوترات توسط يك كمپلكس آنزيمي كه كاملاً شبيه پيروات دهيدروژناز مي باشد از طريق دكربوكـسيلاسيون اكـسيداتيو

 كتوگلـوترات  αيك مهار كنده قـوي بـراي آنـزيم       ...... در  .  تبديل مي شود   CoAبه سوكسنيل   ) يروات دهيدروژناز بحث شده     مبحث پ 
  . دهيدروژناز مي باشد

اين تنها فسفوريلاسيون در سطح سوبسترا در چرخه .  توسط آنزيم سوكسينات تيوكيناز به سوكسينات تبديل مي شود  CoA سولكيل   -5
  . تبديل مي شودGTPبه كد ) كوانيدين دي فسفات مي باشد (GDP كوآنزيم اين آنزيم اسيدسيتريك است

 سوكسينات با آنزيم سوكسينات دهيدروژناز تبديل به فومارات م شود اين آنزيم به سطح دروني غشاء ميتوكندرا چـسبيده اسـت ايـن                        -6
  . است(Fe-S) گوگد – پرونين آهن FADآنزيم حاوي 

  . افزودن آب به پيوند دو گانه فورمارات مالات را مي سازد آنزيم فوماراز با-7
 به اگزالواستات تبديل مي كند همانطور كه مشاهده مي شود به ازاي هر مولكلو استيل                +NAD مالات دهيدروناز مالات را با كمك        -8

CoAكه در يك دوره كاتابوليزه مي شود  .  
كه اين اكي والانهاي احياء شده به زنجيره تنفسي منتقل مي شـوند و      توليد مي كند     FADH2 و يك مولكول     NADH مولكول   -3

بـه  .  توليـد مـي شـود      ATP دو مولكـول     FADH2 به ازاي هر     ATP مولكول   NADH 3از اكسيداسيون مجدداً آنها به ازاي هر        
 در يـك دوره  CoA توليد مي شود پس بنابراين بـه ازاي اكـسيداسيون هـر مولكـول اسـتيل       GTP از هر    ATPعلاوه يك مولكول    

  . شكل زير نشان داده مي شود2مراحل سيكل كربس در .  بدست مي آيد KATPسيكل كربن 
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  مسير پنتوز فسفات 
  :مهم ترين محصو اين مسير .مسير پنتوز فسفات راه ديگري براي متابوليسم گلوكز است   

  .ن در گلبولهاي قرمز مي باشد براي ساخت اسيدهاي چرب كلسترول و احياء گلوتاتيوNADPHتوليد  )1
  ساخت قند پنج كربنه ريبوز براي بيوسنتز نوكلئوتيدها و اسيدهاي نوكلئيك  )2

  آنزيم هاي مسير پنتوز فسفات مانند گلي كوليز در سينوزول هستند
   مرحله تقسيم كرد2مسير پنتوز فسفات را مي توان به 

A-مرحله اكسيداتيو كه برگشت ناپذير است .  
B-يراكسيداتيو كه برگشت پذير مي باشد مرحله غ  

  
A مرحله اكسيداتيو   
   فسفات5فسفات به ريبوز -6 تبديل گلوكز -1

 شروع مي شود G6PD فسفات دهيدروژناز كه به اختصار به 6 فسفات توسط آنزيم گلوكز 6مرحله اكسيداتيو با اكسيداسيون گلوكز   
  . فسفوگلوكونات تبديل مي شود6رت انزيم لاكتونار به  ففوگلوكونودلتا لاكتون است در مجاو6حاصل اين عمل 

  



  ١٣٩  

  
 فـسفات  5 فسفو گلوكونات دهيدروژناز دكربوكسيله شده به يك قند پنج كربنه  كتني بـه ريبولـوز               6 فسفوگلوكونات در مجاورت آنزيم      6

  تبديل مي شود 
  

  
.  فسفات تحت تاثير آنزيم فـسفونيوز ايزومـراز          5 به ريبوز     فسفات و تبديل آن    5مرحله بعدي در راه پنتوز فسفات ايزومري شدن ريبولوز          

لذا در اغلب موارد راه پنتـوز فـسفات در          . فسفات در بسياري از واكنش ها از جمله سنتز نوكلئوتيدها مورد نياز است               5نظر به اينكه ريبوز     
  . خلاصه كرمعادله كلي براي اين واكنش ها را مي توان به صورت زير. اين مرحله متوقف مي شود 

  
  

  . فسفات تبديل شود5 اپي مراز به گريلولوز 3 فسفات مي تواند در مجاورت آنزيم ريبولوز فسفات 5ريبولوز 
  
Bمرحله غير اكسيداتيو   

 فسفات تركيـب شـده آنـزيم ايـن واكـنش تـرانس       5 فسفات با يك مولكول ريبوز 5در مرحله غير اكسيداتيو يك مولكول گريلولوز     
 7 فسفات به يك الدئيد ريبوره فسفات انتقال داده در نتيجه يك قند 5 كربين يك قند كتني گريلولوز 2ن آنزيم يك واحد     كتولاز است اي  

اين واكنش بـه كـوآنزيم      .  فسفو گليسرو الدئيد بوجود مي آيد        3 كربنه الدئيدي بنام     3 فسفات و يك قند      7كربنه استني بنام ستوهيتولوز     
 3 فـسفات بـه   7 كربنـي از سـتوهيتولوز   3در مرحله بعدي ترانس الدولاز امكان انتقال يك جـزء      . ياز دارد  ن +mg2تيامين دي فسفات و     

 فسفات ايجاد شود در واكنش بعدي كه با ترانس لاكتوز انجام مي 4 فسفات و اريتروز   6فسفوگليسروالدئيد را فراهم مي نمايد تا فروكتوز        
تمـام  . فسفات پديد آيـد  3 فسفات و كليسروالدئيد     6 فسفات مي دهد تا فروكتوز       4 اريتروز    كربني به  2 فسفات يك واحد     5شود گريلولوز   

  نشان داده شده .... مراحل در شكل هاي صفحه 
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  اهميت راه پنتوز فسفات
 NADPH مـي كننـد و       گلبولهاي قرمز انسان در مقايسه با ساير بافت ها مقدار بيشتري از گلوكز را از طريق پنتوز فسفات اكسيد                    

 فسفات دهيدروژناز مي توانـد      6به همين دليل كمبود آنزيم گلوكز       . لازم را براي احياء گلوتاتيون توسط گلوتاتيون ردكتاز فراهم مي كنند          
فـت   در گلبولهاي قرمز افراد مبتلا كاهش پيـدا كـرده در نتيجـه بازيا              NADPHدر نتيجه اين امر مقدار      . سبب اختلال در اين راه شود     

 مي باشد كـاهش پيـدا مـي         NADPHگلوتاتيون احياء شده از گلوتايتون اكسيد شده توسط آنزيم گلوتاتيون ردكتاز كوآنزيم اين آنزيم               
 افزايش پيدا كرده باعث هموليز گلبولهاي قرمز مي گـردد ايـن حالـت را                H2O2كند در نتيجه اين اختلال غلظت مواد اكسيدان مانند          

  .فاويسم مي گويند
 پنتوز فسفات در بعضي از بافت ها مثل بافت چربي كبد پستان، و غدد فوق كليه نيـز زيـاد اسـت نقـش اساسـي ايـن راه توليـد                                راه  

NADPH             هم چنين اهميت ايـن راه تـا        .  است كه براي سنتز اسيدهاي چرب كلسترول هورمونهاي استروئيدي نهايت ضرورت را دارد
  .ئونيد قابل ذكر استعين ريبوز مورد احتياج بن جهت سنتز نوكل

  
  متابوليسم هگزوزهاي ديگر 

   متابوليسم فروكتوز-1
   فسفات تبديل مي شود6 و آنزيم هگزوكيناز به فروكتوز ATPدر بافت چربي فروكتوز در حضور   

  
        ADP +  فسفات 6. فروكتوز         ATP +فروكتوز  

  
 فسفات تبديل مي شود تاكنون در بدن انسان هـيچ آنزيمـي             1به فروكتوز   در عضله و كبد فروكتوز توسط آنزيم ديگري بنام فروكتوكيناز           

   بيس فسفات تبديل كند وجود ندارد1 و 6 فسفات يا فروكتوز -6 فسفات را به فروكتوز 1كه بتواندفروكتوز 
 اسـتي گليـسروالدئيد    قند سه كربنه فسفودي هيدروكسي2 در كبد وجود دارد به B فسفات توسط آنزيم الدولاز -1در نيمه فروكتوز      

  .تبديل مي شود
  

        ADP +  فسفات-1فروكتوز         ATP +  فروكتوز  
  

   فسفات -1    فروكتوز     دي هيدروكسي استون فسفات + گليسرالدهيد     
  

گليسرول در مجـاورت گليـسرول      .  تبديل به گليسرول مي شود     NADH حاصل در مجاورت     NADHگليسروالدئيد در مجاورت      
 به گليسروفسفات تبديل مي شود اين جسم با آنزيم گليسروفسفات دهيدروژناز به دي هيدروكسي اسـتن فـسفات تبـديل         ATPكيناز و   

  .مي شود از راه گلي كوليز متابليزه مي شود
  
   متابوليسم گالاكتوز-2

فـسفات تبـديل مـي      -1لـوكز    فسفات و سپس طي واكنش هاي به گ        1گالاكتوز در كبد در مجاورت آنزيم گالاكتوكيناز به گالاكتوز            
  .شود كه مي تواند وارد دورة گلي كوژنز شود تمام مراحل در شكل زير نشان داده شده است
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 فسفات يورديل ترانسفراز متابوليسم گالاكتوز مختل شده مقدار آن در خون بـالا مـي رود ايـن                   -1-به علت فقدان دو آنزيم گالاكتو       
  .ر نتيجه گالاكتوز از طريق ادرار دفع مي شوداختلال گالاكتوزمي ناميده مي شود د

  
  متابوليسم مانوز

 6سپس با آنـزيم فـسفومانوزايزومراز يـه فروكتـوز     (  فسفات تبديل مي شود 6 به مانوز ATPمانوز با آنزيم هگزوكيناز در مجاورت       
  )فسفات تبديل مي شود مي تواند وارد دورة گلي كوليز شود

  
        ADP +  فسفات -6مانوز        ATP +مانوز  
    
   فسفات-6  مانوز        فسفات -6فروكتوز         

  
  چرخه گلوكورونيك اسيد 

. گلوكز را به اسيد گلوكورونيك و اسيد اسكوربيك و پنتوزها تبديل مي كنـد               . مسير چرخه گلوكورونيك اسيد در كبد انجام مي گيرد          
 پيروفـسفوريلاز بـه   UDPG10 تحـت اثـر آنـزيم     ATP سـپس بـا   . فسفات تبديل شد -1 فسفات به گلوكز 6در اين مسير گلوكز 

UDPG با گلوكز فعال تبديل شده گلوكز فعال UDPG تحت تاثير آنزيم UDPG1C دهيدروژناز وابسه به + NAD  بـهLIDP 
ركيب با بيلي زوبين به گلوكورونات كه همان فرم فعال گلوكوروناتها مي باشد كه در تمام واكنش ها مانند تركيب با پروتئوگلايكن ها با ت

  .شكل گلوكورونات فعال شركت مي كند
  . از اسيد گلوكورونيك نمي باشدC گلولونولاكتون اكسيداز قادر به ساختن و تيامين Lدر بدن انسان به علت فقدان آنزيم   
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  دوازدهمفصل 
  متابوليسم اسيدهاي چرب 
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  متابوليسم ليپيدها
  

قسمت اعظم ليپيدهاي غذايي تري اسيل گليسرولها مي باشد مقداري نيز كلسترول و ساير ليپيدها مانند فسفوليپيدها و ويتامين هاي   
  .محلول در چربي در رژيم غذايي روزانه وجود دارد

 است از آنجائيكه 7يم حدود  مناسب براي اين آنزPHهضم تري اسيل گليسرولها در معده تحت اثر آنزيم ليپاز معده شروع مي شود   
PH                          ترشحات معدي در افراد بزرگسال بمراتب پائين تر از اين مقدار است و احتمالاً فعاليت اين آنزيم در شيرخواران بايد بـيش از افـراد 

بـه داخـل    با ورود كيمـوس     . هضم غده چربي در روده باريك تحت اثر ترشحات صفرا و شيرده پانكراس انجام مي گيرد               . بزرگسال باشد 
  . كار انجام مي دهد2روده باريك و تحريك مخاط آن هورموني به نام كولوسيتوكنين ترشح مي شود كولوسيستوكين 

A – باعث تحريك و انقباض كيسه صفرا و ترشح صفرا به  داخل روده   
B –تحريك پانكراس و خروج ماده لزجي كه حاوي مقدار زيادي آنزيم مي باشد .  
 

A   فراوي در كبد انجام مي گيرد و منشأ آن از كلسترول مي باشد و سرانجام به شكل تركيـب بـا گليـسين يـا تـورين                 سنتز اسيدهاي ص
  . تركيب شده به شكل فعال در مي آيدAاملاح صفراوي را مي سازند و سرانجام در ميكروزومهاي سلولهاي كبدي با كوآنزيم 

  نقش عمده صفرا را به اختصار ميتوان چنين بيان كرد
  .اسيدهاي صفراوي در تعليق و بصورت معلق در آوردن ليپيدها موثرند: قش مهمي در تنظيم كلسترول تعليق چربي هان )1
 قليائي قادر است كيموس اسيدي وارد شده از معده را خنثي و PHخنثي كردن محتويات اسيد معده با اين عمل بعلت داشتن  )2

  .محيط روده را براي اعمال آنزيمي مناسب نمايد
  ع مواد زيان آور مانند بعضي از داروها در رنگدانه و سم هادف )3
  .دفع كلسترول از طريق صفرا به شكل اسيدهاي صفراوي كه نش مهمي در تنظيم كلسترول بدن دارد )4

  
B شيرة پانكراس شبيه به بزاق است در آن يونهاي متفاوت از قبيل Na+ و K+ Ca2+- Cl- HCO3-  وZn2+   وجـود دارد و تعـداد 
اين آنزيم توسط يك كوفاكتور پروتئيني . آنزيم مهمي در هضم چربي ها نقش دارد ليپاز مي باشد. دي از آنزيم ها نيز در آن وجود داردزيا

يك مجموعه ثابتي را تشكيل مي دهد كه ديگـر قابـل مهـار شـدن بـه وسـيله اسـيدهاي         . بنام كوليپاز كه در شيره لوزالمعده وجود دارد       
يقه عمل ليپاز در شكل زير نمايش داده شده فعاليت آنزيم ليپاز توسط هورمونهـاي اپـي نفـرين نـوراپي نفـرين و                صفراوي نمي باشد طر   

  . فعال و توسط انسولين مهار مي شودAcTHگلوكاكن و 
  

  
  

د و آنزيم ديگر هر     استرازهاي ديگري نيز علاوه بر ليپاز در شيره پانكراس وجود دارد كه قادر به هيدروليز كلسترول استريفيه مي باش                    
 مـي شـود ايـن     A2 مي باشد كه در ابتدا غير فعال بوده تحت تاثير اسيد آمينه تريپسين بشكل فعال يعني فـسفوليپازA2 دو فسفوليپاز 

  .ماده يك دترژانت مناسب براي محيط روده مي باشد
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  جذب چربي ها در روده باريك 
سيل گليسرولها پس از جذب در سلولهاي مخاطي روده مجدداً تشكيل تري اسـيل  اسيدهاي چرب با زنجير بلند همچنين منو و دي ا        

بصورت كيلوميكرونها وارد گردش خون مي شـود كيلوميكرونهـا ذرات           ) كانال توراسيك (گليسرولها را مي دهند از طريق سيستم لنفاوي         
  .ار كم پروتئين وجود داردكوچكي به قطر يك ميكرون هستند كه در ساختار آن ها مقدار زيادي ليپيد و بمقد

  
  چربي ها موجود در مدفوع 

منشاء ليپيدهاي موجود در مدفوع متفاوت است قسمتي از آنها شامل چربي هاي هضم و جذب نشده مـواد غـذائي هـستند و مقـدار                            
  .دفع بيش از اندازه چربي ها را استئاتوره مي نامند. بسيار كمي نيز توسط باكتريهاي روده ساخته مي شوند

  

  ) بتا اكسيداسيون(اكسيداسيون اسيدهاي چرب 
  مراحل بتا اكسيداسيون اسيدهاي چرب 

بتا اكسيداسيون اسيدهاي چرب در ماتريكس ميتوكندري انجام مي گيرد ولي ورود اسيدهاي چرب به داخـل ميتوكنـدري همـراه بـا          
  .فعال شدن آن در سيتوزول صورت مي گيرد

  

  
  

  مراحل تشكيل اسيد چرب فعال 
  . مرحله انجام مي پذيرد2 سنتتاز باتيوكيناز در Aتشكيل اين ماده در جدار و ميتوكندري در مجاورت آنزيم اسيل كوآنزيم   

  

  
  

   به داخل ميتوكندريAورود اسيل كوآنزيم 
ه صورت يك مكانيسم    اسيدهاي چرب با زنجيره متوسط با طولاني نمي توانند به طور آزاد از جدار ميتوكندري عبور كنند عبور آنها ب                     

  .انتقال فعال به كمك ماده اي بنام كارني تين انجام مي گيرد واكنش فوق توسط آنزيم هاي زير انجام مي گيرد
  . كه در سينوزول و هم در غشاء خارجي ميتوكندري وجود داردIكارني نين اسيل ترانسفراز  .1
 .فت مي شود كه در غشاء داخلي ميتوكندري ياIIكارني تين اسيل ترانسفراز  .2
  .كارني تين اسيل كارنتين ترانس لوكالاز كه در غشاء داخلي ميتوكندري وجود دارد .3

  نحوه انتقال اسيد چرب از سينوزول به داخل ميتوكندري در شكل زير نمايش داده شده 
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  مراحل انتقال اسيدچرب از سينوزول به داخل ميتوكندري

  
  كس ميتوكندري انجام مي پذيردمراحل بعدي بتا اكسيداسيون در داخل ماتري

  
 دهيدروژناز برداشته مي شود كوآنزيم ايـن آنـزيم   A تحت تاثير آنزيم اسيل كوβ و  α اتم هيدروژن از اتمهاي كربن       2: در مرحله اول  

FAD مي باشد با ايجاد يك پيوند دوگانه انوئيل كوآنزيم Aتوليد مي شود .  
  

   Aزيم  تشكيل بتا هيدروكسي اسيل كوآن:مرحله دوم 
 هيدروكـسي اسـيل     3. در اين مرحله پيوند دوگانه اي كه در واكنش قبلي تشكيل شده توسط آب با آنزيم هيدراتاز پوشيده مي شـود                      

 مربوطه را مي سازد آنـزيم ايـن واكـنش           A كتواسيل كوآنزيم    3 دهيدروژنه شده    β توليد مي شود اين ماده در محل كربني          Aكوآنزيم  
L- 3  هيدروكسي استيل CoA      دهيدروژناز مي باشد و NAD+       كتواسيل كو    3 كوآنزيم اين واكنش است بالاخره A      تحت اثـر آنـزيم 

در هـر بـار   .  اوليه داردA كربن كمتر از اسيل كو2 را مي سازد كه A و اسيل كو  A شكسته استيل كو βو   αتيولاز در فاصله كربن 
 توليد مـي كنـد بـراي مثـال بـراي            ATP مول   5نجيره تنفسي    توليد مي شود كه در ز      NADH و   FADHعمل اكسيداسيون يك    

 بار عمل اكـسيداسيون صـورت و چـون آخـرين باقيمانـده      8 توليد مي شود    CoA مولكول استيل    9 كربنه   18شكستن يك اسيد چرب     
  : است و نيازي به اكسيده شدن ندارد پس بنابراين CoAاستيل 

8×5=40        108+40=148 
9×12=108     148-2=146     

  . مصرف مي شودATP مول 2چون در هر بار فعال سازي در سيتوزول 
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  βاكسيداسيون اسيدهاي چرب با تعداد كربن فرد 
 3 اكسيداسيون اكسيده شده و آخرين باقيمانده اين اكسيداسيون يك جزء βاسيدهاي چربي كه تعداد كربن آن فرد است در مسير   

 از اجزاء چرخه اسيدسيتريك مي باشد CoAسوكسنيل .  تبديل مي شودCoAباشد به سوكسنيل  مي CoAكربني بنام پرونيونيل 
  .چون به اگزالوستات تبديل مي شود مي تواند قند ساز باشد
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  اكسيداسيون اسيدهاي چرب اشباع نشده 

رب با يك پيوند دوگانه ماننـد       اكسيداسيون اسيدهاي چرب اشباع نشده شبيه اسيدهاي چرب اشباع شده است فقط براي اسيدهاي چ                
اسيد اولئيك وجود دارد آنزيم ايزومراز و براه اسيدهاي چربي بيش از يك پيوند دوگانه مانند اسـيدلينولئيك وجـود دو آنـزيم ديگـر بنـام                           

  .دهيدروژناز و ردكتاز ضروري مي باشد
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  )اسيد لينولئيك(  پيوند دو گانه 2مراحل بتااكسيداسيون اسيدهاي چرب با 

  
قابل توجه هرگونه اختلال در اكسيداسيون اسـيدهاي چـرب باعـث هيپوگليـسمي شـدن فـرد مـي گـردد زيـرا در اثـر اخـتلال در                                

 كاهش پيدا مي كند در نتيجه پيرووات حاصل از گلـي كـوليز توسـط آنـزيم پيـرووات                    CoAاكسيداسيون اسيدهاي چرب ميزان استيل      
 اين عمل چون ميزان پيرووات كه ماده اوليه براي گلي كونئوژنز است كـاهش پيـدا مـي               با.  تبديل مي شود   CoAدهيدروژناز به استيل    

 .كند مي تواند عاملي براي هيپوگليمسي فرد باشد
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  بيوسنتز اسيدهاي چرب

 اكسيداسيون اسيدهاي چـرب عملـي نيـست    βبرخلاف آنچه كه قبلاً تصور مي شد بيوسنتز اسيدهاي چرب از طريق برگشت عمل               
فرق . زم انجام يك سري واكنش هاي جديد است اين واكنش هاي جديد توانائي بدن را در كنترل متابوليسم افزايش مي دهد                    بلكه مستل 

  :هاي اكسيداسيون اسيدهاي چرب با بيوسنتز اسيدهاي چرب را مي توان به شرح زير بيان كرد
βرب در سينوزول صورت مي گيرد  اكسيداسيون اسيدهاي چرب در ميتوكندري در صورتي كه بيوسنتز اسيدهاي چ  

 مي CoA مي باشد در حالي در بيوسنتز اسيدهاي چرب جسم واسطه مالونيل A اكسيداسيون جسم واسطه اسيل كوآزيم     β در   -1
  . متصل استACP (Acyl carrier protein)باشد كه به وسيله يك پيوند سولفيديل به 

   Faculty Acid Synghase (FAS)بصورت يك مجموعـه آنزيمـي   آنزيم هاي موثر در بيوسنتز در ارگانيسم هاي عالي  -2
  . اكسيداسيون آنزيم ها بصورت انفرادي عمل مي كنندβمي باشد در صورتيكه در 

از يـك زنجيـره اسـيلي مـي باشـد در صـورتيكه در بيوسـنتز                 ) CoAاسـتيل   ( كربنه   2 شكستن اسيدهاي چرب بصورت جسم       -3
  .وليد مي شوداسيدهاي چرب دو زنجيره اسيل هم زمان ت

 اين نقـش را  +NAD و FAD اكسيداسيون β است در حالي كه در   NADPH در بيوسنتز اسيدهاي چرب كوآنزيم هميشه        -4
  بعهده دارند

  :براي ساختن اسيدهاي چرب دو راه وجود دارد 
در . اسـت     كه سيستم سازنده اسيد پاتميك ناميده مي شـود كـه پاتميـات آزاد محـصول نهـائي ايـن سيـستم                      FASدر سيستم    -1

 جزئي از بـين سيـستم مـي    ACP به شكل كمپلكس چندآنزيمي مي باشد و   FAS..... تشخيص نهائي پستانداران و پرندگان      
  .باشد

سيستم ديگر براي طويل كردن زنجيره اسيدهاي چرب در مسئله اندو پلاسميك كبد وجود در اين سيستم مـي تـوان اسـيدهاي               -2
  . كربن نيز طويل نمود24چرب را تا 

 FAS واحد غير يكنواخت ساخته شده 2 ديمراست در پستانداران منومرها يكسان مي باشند در صورتيكه مجهز از         FASكمپلكس    
  حيواني قادر به توليد اسيدپاتميك و اسيد اشتاريك است در صورتيكه در مخمرها فقط قادر به توليد اسيد پاتميك مي باشند

FASاشند كه اين مجموعه عبارتند از حيواني در حقيقت يك مجموعه اي مي ب :  
AT     استيل ترانس اسيلاز MT) مالونيل ترانس اسيلاز(KR           بتا كتواسيل ردكتاز ER) انول ردكتاز (DH     ) دهيدراتاز ( 

TE   تيواستراز   و KS    آنزيم متراكم كننده  
FAS  تقسيم مي شوند2 و 1 به دو منطقه .  
 متصل مي باشد كه تيول محيطي يا سطحي KS SH مي باشد و اسيد آمينه سيستئين آنزيم  MT و AT  KS شامل آنزيم Iمنطقه

  ناميده مي شود تيول سطحي جايگاه اسيد چربي است كه مي خواهد به طول زنجيره آن اضافه شود
 متـصل اسـت   SH يك ACP قرار گرفته كه فسفوپانئوئين ACP مي باشد در اين منطقه DH و ER, KR شامل آنزيم 2منطقه 

 مي باشد كه هميشه دهنده كربن به اسيد چربي است كه مي             CoAتيول مركزي جايگاه مالونيل     . كه به تيول مركزي موسوم مي باشد      
  .خواهد به طول زنجير كربني آن اضافه شود

TEا از مجموعه جدا مي سازد تيواتر از نسبت به اسيدپاتميك و اسيد استتاريك داراي فعاليت ويژه بوده به محض تشكيل آنه.  
  

   حيواني كه از دو رشته پلي پپتيدي يكسان به شكل سر به دم يكديگر متصل شده FASطرح پيشنهادي 
  

  مراحل بيوسنتز اسيدهاي چرب
   CoAمرحله اول تشكيل مالونيل 

 مـي شـود     CoAبه مالونيل   تبديل  .  شروع مي شود   CoAبيوسنتز اسيدهاي چرب با تركيب يون بيكربنات با يك مولكول  استيل               
 كربوكسيلاز مهم تـرين  CoAاستيل . نياز دارد...... به .  كربوكسيلاز صورت مي گيردCoA آنزيم استيل ATPاين واكنش در حضور  

   اثر مهار كننده بر روي اين آنزيم داشته NADH2گلوكاكن اپي نفرين اسيد پاتميك . كنترل بيوسنتز اسيدهاي چرب مي باشدآنزيم در 
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 .  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 اثر فعال كننده بر روي اين آنزيم +NADسيترات انسولين  . ليپاز فعال باعث فسفريله شدن و غيرفعال شدن اين آنزيم مي گردد           پرونين  
  .انسولين اثر خود را از طريق دفسفريله كردن اين آنزيم اعمال مي كند. دارد

  
  

  
  
  
  
  
  

   FASمرحله دوم تشكيل مجموعه استيل 
متصل مـي   ) تيول محيطي ( سسنتين   SH استيل ترانس اسيلاز به عامل       AT در حضور    CoAدر اين واكنش يك مولكول استيل         

  . را توليد مي كندFASشود مجموعه استيل 

  
 نيـز منتقـل كنـد       CoAعمل استيل ترانس اسيلاز غيراختصاصي است كه علاوه بر انتقال استيل مي تواند گروههاي ديگر اسـيل                    
  .ي مثال در بيوسنتز اسيدهاي چرب با كربن فرد مي تواند پروپنوفيل را منتقل كندبرا
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   FAS تشكيل مجموعه مالونيل -3
   متـصل  FAS مركز مولكـول   SH به كمك آنزيم مالونيل ترانس اسيلاز به عامل          Aدر اين واكنش يك مولكول مالونيل كوآنزيم          

  . كاملاً اختصاصي مي باشدNT استيل ترانس اسيلاز عمل AT را توليد مي كند برعكس FASمي شود مالونيل 
  

  
  
  
  
   FAS تشكيل مجموعه استواستيل -4

 جـدا شـده بـه    FAS سطحي مجموعه SH مركزي ، گروه استيل از گروه   SH سطحي و مالونيل به      SHپس از انتقال استيل به        
 كيتواسـيل   KS ) 3د در اين نقل و انتقال كـه توسـط آنـزيم              مركزي قرار گرفته منتقل مي شو      SH مالونيل كه بر روي      2كربن شماره   

  . آزاد مي شودCo2صورت مي گيرد يك مولكول )سنتتاز
  
  
  
  
  

   FAS تشكيل مجموعه با هيدروكسي بوتيريل -5
 FASبه مجموعه هيدروكسي اسيل ) بتا كتواسيل ردكتاز (  KR به كمك آنزيم NADPH در مجاورت FASمجموعه استيل   

  .شودتبديل مي 
  

    
  
  
  
   FAS تشكيل مجموعه كروتونيل -6

بـه  .  هيدروكسي اسيل دهيدراتاز يك مولكول آب از دسـت مـي دهـد             3 به كمك آنزيم     FAS هيدروكسي بوتيريل    D 3مجموعه    
  . تبديل مي شودFASمجموعه كروتونيل 

  

   FAS تشكيل مجموعه بوتيريل -7
  . را مي سازدFAS پيوند دو گانه كروتونيل از بين برده بوتيريل NADPHبه كمك ) انوئيل ردكتاز (ERدر اين مرحله آنزيم 
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   سطحي  SH انتقال گروه بوتيريل به -8

 SH سـطحي منتقـل مـي شـود و           SH مركزي به    SHحاصل از   ) بطور كلي گروه اسيل   (بعد از اشباع پيوند دو گانه گروه بوتيريل           
ــذيرش   ــراي پ ــزي ب   .الونيل بعدي آزاد مي كندممرك

  
  
  
  
  

 مولكـول   7 نياز مي باشد كه      CoA ، يك مولكول استيل      CoA مولكول مالونيل    7چنانچه مشاهده شد براي بيوسنتز اسيد پاتميك به         
 كربوكسيلاز حاصل مي شود كه خلاصه رابطـه  CoA توسط آنزيم استيل CoA مولكول استيل 7 از كربوكسيله كردن    CoAمالونيل  

  .اسبه انرژي به صورت زير نوشته مي شودو مح
  

14NADPH+14H+|)  مالونيلCoA ( 7 + استيلCoA   
+6 H2O كوآنزيم A 8 + 14NADP+ + Co27 +  پاتميات→  
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 و  ATP مولكـول    7در نتيجه براي بيوسنتز اسيد پانميـك        .  مي باشد  ATP مولكول   7 احتياج به    CoA مولكول مالونيل    7براي تهيه   
   مصرف مي شود پس در نتيجه ATP مولكول NADPH 3 لازم است كه به ازاي هر NADPH مولكول 14
42- = 3 × 14  

4gATP -     =7 + 42-  
  . مي باشدATP 49براي بيوسنتز اسيد پانميك نياز به وجود 

  
  نقش سيترات در انتقال گروه استيل از ميتوكند ري به داخل سينوزول 

داسيون اسيدهاي چرب و كربوهيدراتها در ميتوكندري حاصل مي شود نظـر بـه اينكـه                 در طي مراحل اكسي    CoAمي دانيم استيل      
تا در سينوزول بتواند مراحـل بيوسـنتز را   .  قادر به عبور از غشاء ميتوكندري نمي باشد لذا بايد به نحوي وارد سينوزول شود             CoAاستيل  

قسمتي از سـيترات    .  شده توليد يك مولكول سيترات مي كند       با يك مولكول اگزالواستات تركيب     + CoAبدين منظور استيل    . طي كند 
 و انرژي لازم براي بدن را تامين مي كند مازاد سيترات به آسـاني از جـدار ميتوكنـدري گذشـته در                       H2O و   Co2در چرخه كربس به     

  . و اگزالواستات تجربه مي شودAسينوزول به استيل كوآنزيم 

  
  ري به داخل سينوزول از ميتوكندCoAطريقه انتقال استيل 

   
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

   طريق ديگر براي طويل كردن زنجيره اسيدهاي چرب وجودداردFAS 2علاوه بر سنتز اسيدهاي چرب در سيستم 
  
   عمل طويل شدن زنجيره اسيدهاي چرب در شبكه اندوپلاسميك-1

 انجام مي شـود در  (Faty Acid clongase)در اين مسير عمل توسط آنزيم هاي سيستم ميكروزومي طويل كننده اسيد چرب   
 به عنوان احياء كننده مورد استفاده قرار مي گيرد آنزيم هاي اين واكنشها NADPH به عنوان دهنده كربن و CoAاين عمل مالونيل 
  .ردكتازها مي باشند

  
   سيستم ميتوكندريال -2

 براي طويل شدن استفاده مي شود اين روش عكس           به عنوان دهنده كربن    CoAاين سيستم فعاليت كمتري دارد از تركيب استيل           
βزيرا در اين سيستم در آنزيم ها متفاوتي استفاده مي شود.  اكسيداسيون نمي باشد.  
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  بيوسنتز اسيدهاي چرب اشباع نشده     
  

نـه در شـبكه اندوپلاسـمي بـه         وجود اسيد پالمينوئيك و اسيد اولئيك در رژيم غذايي ضروري نيست چون عمل تشكيل پيونـد دوگا                  
 صورت مي گيرد ولي اسيدهاي چـرب ماننـد   NADPH يا NADH در حضور Δ9 Pesaturaseكمك يك مجموعه آنزيمي بنام 

لينولئيك يا لينوليتيك جزء اسيدهاي چرب لازم مي باشند بايد در رژيم غذائي وجود داشته باشند اسيد آراشيدونيك در بيشتر پـستانداران                      
مي توانند پيونـد دو گانـه ايجـاد كننـد ولـي ايـن        Δ6   ، Δ5  ،Δ8 ،Δ9نولئيك ساخته مي شود زيرا اغلب پستانداران در موقعيت          از اسيد لي  

 قادر به   Δ12   ، Δ15برعكس گياهان در موقعيت     .  پيوند دوگانه بوجود آورند    Δ9حيوانات هيچگاه نمي توانند در موقعيتي فراتر از موقعيت          
  .اشندساخت پيوند دو گانه مي ب

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
 براي  NADPH اسيدهاي چرب اشباع شده ايجاد مي شود حضور اكسيژن           Δ9سنتز اولين پيوند دو گانه تقريباً هميشه در موقعيت            

  .اين واكنش ضروري مي باشد
  

  بيوسنتز تري اسيكل كليسرولها فسفوليپيد و اسفنگوليپيدها
تري اسيل كليسرولها مهم ترين ليپيدها در چربي هاي ذخيـره اي  . كيل مي دهنداسيل كليسرولها قسمت اعظم ليپيدهاي بدن را تش    

و غذائي هستند، فسفوليپيدها جزء اصلي غشاء پلاسمائي و ساير غشاء ها مي باشند و فسفوليپيدها علاوه بر اين حالـت سـاختماني جـزء                         
  . ليپيدهاي غشاء پلاسمي را تشكيل مي دهند% 10ساختاري ترالبيوپروتئين ها نيز محسوب مي شوند گلي كو اسفنگوليپيدها 

  
  مراحل بيوسنتز تري اسيل كلسيريد و فسفوليپيدها

 3بيوسنتز تري اسيل كليسرولها بيشتر در كبد در بافتهاي چربي صورت مي گيرد ماده اوليه براي بيوسنتز تـري گليـسريد كليـسرول       
  . فسفات مي باشد كه از دو راه در بدن توليد مي شود

   ATPكليسرول به كمك آنزيم كليسرو كيناز در حضور از  -1
از دي فسفو هيدروكسي ستي توسط آنـزيم كليـسرول   ) مانند بافت چربي (در بافت هاي كه فاقد آنزيم كليسروكيناز مي باشند           -2

ــسفات   دهيدروژناز فــــــ
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سيد فسفاتيديك تبديل مي شود كه معمـولاً   ترانسفراز به ا   CoA توسط آنزيم اسيل     8A گليسرول فسفات با تبديل دو مولكول اسيل         3
  . يك اسيد چرب اشباع نشده مي باشد2 اشباع شده و اسيل متصل به كربن شماره 1اسيل متصل به كربن شماره 

اسيد فسفاتيديك توسط آنزيم فسفاتاز فسفرزدايي شده به دي اسيل كليسرول تبديل مي شود جسم حاصل سـرانجام بـا قبـول سـومين                        
  .تبديل مي شود) تري گليسريد( به تري اسيل گليسرول 8A مولكول اسيل

  
   (de novo )بيوسنتز فسفوگليسريدها راه اصلي 

در بـدن فـسفو   . مثلاً سنتز فسفو گليسريد كه جزء ساختاري در ليپوپروتئين هـا محـسوب مـي شـود اسـيد فـسفاتيديك مـي باشـد                     
 دي اسـيل  CDP(ز اين روش ها سيتيدين دي فسفو دي اسيل گليسرول       گليسيريدها به روش هاي متفاوت توليد مي شود در بسياري ا          

  .به عنوان جسم فعال مورد استفاده قرار مي گيرد) گليسرول
 دي اسـيل گليـسرول  بـا اسـيد آمينـه سـرين               CDPاز تركيـب    .  با اسيد فسفاتيديك حاصل مي شـود       CTPاين جسم از تركيب       

 از دسـت داده بـه فـسفاتيديل    CO2 در مجاورت آنزيم دكربوكسيلاز يك مولكول فسفاتيديل سرين . فسفاتيديل سرين حاصل مي شود    
آدنوزيل متيـونين   -Sدر بافت هاي حيواني فسفاتيديل كولين از متيله شدن فسفاتيديل اتانل آمين به كمك                 . اتانل آمين تبديل مي شود    

كارديولينين از فسفاتيديل گليسرول ساخته مـي شـود كـه           توليد مي شود كارديولينين يكي از فسفوليپيدهاي موجود در ميتوكندري است            
 فسفات ساخته مي شود كارديولينين در غشاء داخلي ميتوكندري يافت مـي شـود بـراي                 3 دي اسيل و كليسرول      CDPحدود آن هم از     

  .ناقل فسفات و فعاليت سيتوكروم اكسيداز مورد نياز است
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  بيوسنتز اسفنگو ليپيدها

 است كه با اسيد آمينه سرين تركيب شده توليد د هيدرو اسفنگانين مي كند اين           CoAنتز اسفنگوزين پالمتئوتيل      ماده اوليه براي س     
 و آنزيم مربوطه يك پيوند دوگانـه        FADجسم تحت تاثير آنزيم ردكتاز تبديل به دي هيدرواسفنگوزين مي شود كه سرانجام در حضور                

 استيل ترانسفراز با يك مولكول اسـيل كـوآنزيم         Nود اسفنگوزين حاصل به كمك آنزيم       در زنجير آن تشكيل و اسفنگوزين ايجاد مي ش        
Aتركيب مي شود و سراميد توليد مي كند .  
  

  
  

  بيوسنتز اسفنگومبيلين 
 كولين در مجاورت آنزيم سراميد كولين فسفوترانسفراز تهيه مي شود اين            CDPقسمت اعظم اسفنگومبليني ها از تركيب سراميد با           

  .زيم در ميتوكندري سلولهاي كبدي و هم چنين در مغز و طحال وجود داردآن
  
  
  

  
  بيوسنتز سربروزيدها

  . گالاكتوز حاصل مي شودUDP گلوكز و UDPگلوكو و گالاكتوسربروزيد از تركيب مستقيم سراميد با   
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  بيوسنتز گانگليوزيدها 
لي بطور كلي از اضافه شـدن مرحلـه بـه مرحلـه قنـدهاي فعـال ماننـد        گانگليوزيديا از طريق مكانيسم پيچده اي تشكيل مي شود و       

UDP گلوكز و UDP گالاكتوز و نوعي اسيد سياليك (Nana)به سراميد ساخته مي شود .  
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  سيزدهمفصل 
  متابوليسم اسيدهاي آمينه

  
  

  
  
  
  

  متابوليسم اسيدهاي آمينه

  :  دسته تقسيم مي شوند3 از نظر تغذيه به (AA)ه اسيدهاي آمين
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  ضروري  .1
  نيمه ضروري  .2
 غير ضروري .3

  
  . دريافت شود غذااسيدهاي آمينه ايي كه بدن قادر به سنتز كافي آنها نمي باشد و بايستي از طريق : ضروري. 1

مـي  ) بزرگسالي( در مقطعي غير ضروري      ضروري بوده و  ) به طور مثال كودكي   ( اسيدهاي آمينه ايي كه در مقطعي       : نيمه ضروري   . 2

  .باشند

  .اسيد آمينه ايي كه بدن بمقدار كافي آنها را مي سازد و نياز به دريافت از طريق تغذيه ندارند: غير ضروري . 3

   اسيد آمينه هاي ضروري و غير ضروري غذايي 

  غيرضروري غذايي  ضروري غذايي
  آلانين  1آرژنين 

  آسپارژين  1هستيدين 
  آسپارات  وسينايزول

  سيستئين  لوسين
  گلوتامات  ليزين

  گلاليسين  متيوئين 
  2هيدروكسي پرولين  فنيل آلانين
  2هيدروكسي ليزين   ترئونين
  پرولين  تريپتوفان
  سرين  والين
  تيروزين  

  
  .يرخوارگي ضروري هستند آرژنين و هيستيدين در ش–) ضروري در حيوانات جوان در حال رشد(نيمه ضروري غذايي براي انسان بالغ . 1
  .براي سنتز پروتئين ضروري نيست ولي در روند پردازش پس از ترجمه در ساختمان كلاژن تشكيل مي شود. 2
  

  نحوه سنتز اسيد آمينه غير ضروري در بدن
اسيد آمينـه ديگـر      3 اسيد آمينه از تركيبات حد واسط آمفي بيوليك ساخته مي شوند و              9 اسيد آمينه غير ضروري غذايي       12از ميان     

)Cys ،Tyr ،Ho-Lys (از اسيدهاي آمينه ضروي غذايي ساخته مي شود.  
  سنتز اسيد آمينه هاي غير ضروري از حد واسط ها  )1
  سنتز اسيدهاي آمينه غير ضروري از غير ضروري )2
  سنتز اسيدهاي آمينه غير ضروري از ضروري  )3
  ي سنتز اسيدهاي آمينه غير ضروري از ضروري به كمك غير ضرور )4

  :  به تشرح آن مي پردازيم ذيلي باشد كه دربالا م مرحله 4  يكي ازسنتز اسيد آمينه هاي غيرضروري شامل
  
  
  
  : از حد واسط هاNEAA) ( سنتز اسيد آمينه ي غير ضروري-1
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ن، داراي  گلوتامات دهيدروژناز موجود در كبـد پـستاندارا  : سنتز اسيد گلوتاميك توسط واكنش گلوتامات دهيدروژناژ    : الف ■
آنزيم موجود در پستانداران، به طريق آلوسـتريك        .  به عنوان كوفاكتوريي باشد    +NADP يا   +NADظرفيت غير معمول در استفاده از       

  .  تنظيم مي گردندADP و GTPتوسط 

  
  سنتز آلانين از اسيد پيروويك، اسيد آسپارتيك از اگزالواستات و اسيد گلوتاميك از آلفاكتوكلوتامات : ب 
  

  
 

آلانـين  . تعيين مقدار بعضي از آنزيم هـا در گـردش خـون اطلاعـات بـا ارزشـي را در مـورد تعـدادي از بيماريهـا فـراهم مـي آورد                                
 يـا گلوتامـات اگـر الواسـتات         AST(و آسپارتات آمينوترانسفراز فراز     ) GPTيا گلوتامات پيروات ترانس آميناز       : ALT(آمينوتراسنفراز  
. تشخيص بيماريهاي قلب و صدمات كبدي حاصل از حمله قلبي، مسموميت داروئي ياعفونت مهم مـي باشـند  در ) GOTترانس آميناز ؛ 

. بعد از يك حمله قلبي انواع مختلفي از آنزيم ها از جمله اين آمينو ترانسفرازها از سلولهاي آسيب ديده قلب بر داخل خون نشت مي كنند  
و ساير آنزيم هـا نظيـر كـراتين كينـاز يـا             )  مخفف سرم مي باشد    SGPT ) S و   SGOTاندازه گيري غلظت اين دو آنزيم، آزمونهاي        

CPK مي تواند شدت آسيب را نشان دهد  .  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 
  
  
  . مرحله به سرين تبديل مي گردد3 فسفو گليسرات كه از حد واسط هاي  مرحله بهره وري مسير گليكوليز مي باشد طي -3:  ج ■
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   مرحله به گليسين تبديل مي گردد 3كولين نيز طي :  د ■
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  )اسيد آمينه غير ضروري (NEAAاز ) اسيد آمينه غيرضروري ( NEAA سنتز -2
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   واكنش گلوتامين سنتاز■ :الف

  

  
  
  

امين وارد خون شده در اين واكنش دهنده آمين، يون آمونيوم مي باشد آمونيوم توليد شده در بافت ها به دليل سمي بودن به صورت گلوت                  
  .به كبد و كليه منتقل مي شود 

زيرا قابليت نفوذ   . بعلاوه احتمالاً اسيد گلوتاميك به صورت گلوتامين به درون سلول وارد مي گردد              . گلوتامين ناقل آمونياك در بدن است     
  .  گلوتامين از غشاء سلولي بيشتر از اسيد گلوتاميك است

+مازاد   
4NHبه صورت يون آمونيوم و يا به صورت اوره از ادرار دفع مي گردد .  

  
   واكنش آسپارژين سنتاز ■:ب

  . انجام مي گيرد لذا انرژيِ خواه مي باشد ولي آسپارژين نقش مهمي در انتقال آمونياك نداردATPبا مصرف يك مولكول   
  

  
  
  

 
 
  

  .و اكنش تبديل سرين به گلايسين و بالعكس■:ج 
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ن واكنش باكتريايي گلايسين با افزودن يك گروه هيدروكسي متيل توسط آنزيم سرين هيدروكسي متيل ترانـسفراز بـه سـرين                     دراي  
  .كوآنزيم هاي اين واكنش مي باشند) پيريدوكسال فسفات (PLP و (H4 folate)تتراهيدروفولات . تبديل مي گردد

  
  . توليد مي شودات مرحله از گلوتام3 طي – پرولين ■: د

  
  
  
   (EAA)از اسيد آمينه)  NEAA(  سنتز اسيد آمينه غيرضروري-3
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اين واكنش واكنشي نسبتاً پيچيده است كه ماننـد         . فنيل آلانين تحت اثر آنزيم فنيل آلانين هيدروكسيلاز به تيروزين مبدل مي شود              
يدروكسيلاز يك آنزيم كبدي است كه فقـدان آن  فنيل آلانين ه . تمام واكنشهاي هيدروكسيلاسيون از اكسيژن مولكولي استفاده مي كند        

  .موجب بروز بيماري مادرزادي فنيل كيتونوري مي گردد
  

  
  
  
( به كمكاسـيد آمينـه غيـر ضـروري         ) EAA( ازاسيد آمينه ضروري    )  NEAA( سنتز اسيد آمينه غيرضروري    -4

(NEAA   
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   سنتز سيستئين و هموسرين از متيونين  ■

ول هموسيسئين كه خود در اثر از دست دادن ريشه متيل از ميتونين فعال به دست آمـده در حـضور                     يك مولكول سرين و يك مولك       
آنزيم سيستاتيونين سنتاز با از دست دادن يك مولكول آب متراكم شده و يك مولكول سيـستاتيونين ايجـاد مـي كنـد سـپس مولكـول                           

  .ن مي نمايدسيستاتيونين در اثر آنزيم سيستاتيوناز توليد سيستئين و هوموسري
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  كاتابوليسم پروتئين ها و نيتروژن اسيدهاي آمينه

مولكول پروتئين به هر شكل و ساختار از ابتدا و انتها توسط آنزيم هاي اگزوپپتيداز و از وسط توسطĤنزيم هاي اندوپپتيداز                     : هضم پروتيئن   
  .نهايت هم اين دي پپتيد تبديل به اسيد آمينه مي شودشكسته شده و تبديل به واحدهاي كوچكي به نام دي پپتيد مي شود كه در 

بهنگام تجزيه اسيدهاي آمينه مولكول ازت آزاد مي شود، تعادل نيتروژن به تفاوت بين مقدار كل دريافت نيتروژن و كل دفع نيتروژن   
   (nitrogen balance)در مدفوع، ادرار و خون اطلاق مي شود 

ه ميزان مصرف نيتروژن پيش از دفع آن است و در كودكان در حال رشد و زنان حامله مشاهده مي              تعادل مثبت نيتروژن هنگامي است ك     
  .شود

تعدل منفي نيتروژن هنگامي است كه ميزان دفع نيتروژن پيش از ميزان در بافت آن است و اين حالت به دنبال اعمال جراحي، سـرطان                         
  .زن ها و ورزشكاران مشاهده مي شودهم چنين در پيرمردها و پير.  پيشرفته مشاهده مي شود

  .اگر در حال تعادل نباشند ايجاد مواد سمي مي كند. افراد سالم بزرگسال در حالت تعادل كامل نيتروژن بسر مي برند
  

  بيوسنتز اوره 
  :شامل چهار مرحله مي باشد  

  
         ترانس آميناسيون 

  
        دزآميناسيون اكسيداتيو

  
         انتقال آمونياك

  
         سنتز اوره

  
  
  
كتواسيد كه جايگاه آن سيتوزول سلول كبـدي        -αآمينواسيد به يك    - α؛ انتقال آنزيمي يك گروه آمينوازيك       ترانس آميناسيون ) 1

  . انجام مي گيردB6است و به كمك ويتامين 
  

  
  . به عنوان كوفاكتور هستند(PLP) تمامي آمينوترانسفرازها داراري پيريدوكسال فسفات -
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  دزآميناسيون اكسيداتيو)2
واكنش هايي است كـه در آن عامـل آمـين حـذف مـي شـود آنـزيم هـائي كـه در ايـن واكـنش شـركت مـي جوينـد عبارتنـد از                                       

اگر كوآنزيم اين آنـزيم هـا   . آمينواسيداكسيدازها كه كوآنزيم آنها از نوع فلاوين ها است و در آنها اكسيژن نقش پذيرنده هيدروژن را دارد            
NAD+ ا   يNADP+    باشد ديگر O2               پذيرنده مستقيم ئيدروژن نيست ، اين گونه واكنشهاي اكسيداسيون را دهيدروژنه شدن و آنزيم 

  .آنرا دهيدروژناز مي نامند 
  

  
  
  انتقال آمونياك -■) 3
Lگلوتامات دهيدروژناز :  

 كتوگلوتازيـك و    -αسيد گلوتاميـك را بـه اسـيد         در بافتهاي كبد، كليه، مغز، قلب، عضله يك نوع آنزيم دهيدروژناز وجود دارد كه ا                
  .آمونياك تبديل مي نمايد

  

  
  
  

آمونياك حاصل از باكتريهاي روده كه جذب خون وريدي شده و آمونياك توليدي در بافتها توسط كبد سريعا از گردش خون برداشته و 
يكروگرم بر دسي ليتر  آمونياك در خون محيطي وجود  م20 – 10بنابراين درحالت طبيعي مقدار اندكي حدود . تبديل به اوره مي شود

  .آمونياك براي دستگاه مركزي اعصاب سمي است . دارد 
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  :آمونياك مي تواند توسط راههاي مختلف از خون برداشت شود برخي از اين مسيرها عبارتند از 
   واكنش گلوتامين سنتاز كه آمونياك را بصورت گلو تامين از گلوتامات تثبيت مي كند

  

  
  به علاوه آميد گلوتامين و آسپارژين به كمك آنزيم گلو تامناز و آسپاژيناز برداشته مي شوند 

  
  
  سيكل اوره) 4

  .   مرحله بعدي آن در داخل سيتوزول صورت مي پذيرد3ولي )  مرحله2(چرخه اوره در داخل ميتوكندري كبد آغاز شده   
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1. NH4+ي بلافاصــله بــا  توليــدي در داخــل ميتوكنــدري ســلول هــاي كبــدCo2)  بــه شــكلHCO3
حاصــل از تــنفس ) -

 توسط  ATPاين واكنش وابسته به     . ميتوكندريايي تركيب و در داخل ماتريكس ميتوكندري توليد كرباميل فسفات را مي نمايد            
  . كاتاليزي مي گردد كه يك آنزيم تنظيمي استIكرباميل فسفات سنتاز 

.  مـي باشـد    Piرني تين داده و توليد سيترولين مي كند كه همـراه بـا رهـا سـازي                  كرباسيل فسفات گروه كرباسل خود را به او        .2
  .سيترولين حاصل از ميتوكندري وارد سيتوزول مي گردد

و طي يك واكنش  ) حاصل ترانس آميناسيون در ميتوكندري كه به سيتوزول انتقال مي يابد          (دومين گروه آمينو توسط آسپارتات       .3
ايـن واكـنش    . سيترولين و ايجاد آرژينوسوكسينات داده مي شود      ) كربوميل(پارتات و گروه اوريدو     كندانسيون بين گروه آمينو آس    

  . داردATPنياز به 
سپس آرژينوسوكسينات به طور برگشت پذير توسط آرژينوسوكسينات لياز تجزيه شده و توليد آرژنين آزاد و فومـارات مـي كنـد        .4

  .ن تركيبات واسط چرخه ي اسيد سيتريك مي گرددفومارات به داخل ميتوكندري برگشته و وارد مخز
اورني نين به داخل ميتوكنـدري      . در آخرين واكنش آنزيم سيتوزولي آرژيناز سبب هيدروليز آرژنين به اورني تين و اوره مي شود                .5

  .منتقل شده تا دور بعدي اوره را آغاز نمايد
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  كاتابوليسم اسكلت كربني اسيدهاي آمينه

روش تجزيـه اسـيدهاي آمينـه       . ربن چربي ها، كربوهيدرات ها و پروتئين ها مي توانند به طور متقابل به هم تبديل شوند                اتم هاي ك    
  .براساس ساختار و اندازه مولكولي آنها متفاوت است

  )گليكوژنيك( اسيد آمينه به كربوهيدرات 13
  )كتيوژنيك( اسيد آمينه به چربي 1
  .تبديل مي شوند) گليكوژنيك و كتيو ژنيك(ت و هم به چربي  اسيد آمينه هم به كربوهيدرا5و 
  

   آمينو اسيدهاي شايع-α-Lسرنوشت اسكلتي كربني : 2جدول 

گليكوژن و چربي   )كتوژنيك(چربي   )گليكوژنيك(گليكوژن 
  )گليكوژنيك و كتوژنيك(

Ala  Hyp Leu Ile  
 Arg Met  Lys 

Asp Pro  Phe 
Cys Ser  Trp 
Glu  Thr  Tyr 
Gly Val   
His    

  
  

 توليد انرژي را در بدن انسان شامل مي گردند؛ اين 15% تا 10%مسيرهاي كاتابوليسم اسيدهاي آمينه در مجموع به طور طبيعي تنها   
 محصول خـتم مـي شـوند كـه      5 مسير كاتابوليك تنها به      20. مسيرها به اندازه گليكوليز و اكسيداسيون اسيدهاي چرب فعال نمي باشند          

از اينجا به بعد ، اسكلتهاي كربني ممكن است در گلوكونئوژنز يا كتوژنز شركت نموده و                . امي آنها وارد چرخه اسيد سيتريك مي گردند       تم
  . اكسيد گردندH2O يا CO2يا به طور كامل به 
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  تبديل اسيدهاي آمينه به محصولات خاص

 ، پورين ها، پيريميدين ها، هورمون هـا،  (heme)هم : آيند شامل محصولات مهم فيزيولوژيك كه از اسيدهاي آمينه به دست مي      
  .مواد ناقل عصبي، پپتيدهاي فعال بيولوژيك مي باشند

  
  :گلايسين

. تركيبات كونژوگه گلايسين بسياري از متابوليت ها و مواد دارويي و صورت تركيبات كونژوگه محلول گلايسين دفع مي شوند )1
  .  كوليك اسيداسيدهاي صفراوي كونژوگه ، گلي

 بيوسنتز اسيد هيپوريك  )2
    بنزوات      بنزوئيل كوآنزيم آ     اسيد هيپوريك     

  

  
  
  
  جزئي از ملكول گلوتاتيون  -3
  دخالت در سنتز هم  -4
  دخالت در سنتز كراتين  -5
  دخالت در سنتز پورين ها -6
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  :آلانين 
 آلانين اجزاء D آلانين و Lدر باكتري ها، .  آلانين و گلايسين مي باشد–وط به آلفا بخش عمده نيتروژن آميني پلاسماي انسان مرب

 آلانين و هستيدين است كه در بافت عضله - يك دي پپتيد بتا(Carnosine)كارنوزين . مي دهند مهمي از ديواره سلولي را تشكيل
  . آلانين در سنتز پروتئين نقش دارد-α. اسكلتي انسان يافت مي شود

 در مغز انسان وجود دارد ساختمان مشابه كارنوزين دارد اما مقدار آن در مغـز انـسان حـدود                    (Homocarnosine)هموكارنوزين    
  .  برابر بيشتر از كارنوزين است100
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  . از دكربوكسيلاسيون هستيدين ساخته مي شودستامينيه
  

  پلي آمين حياتي
كه در رشد و تكثير سلول فعالند فاكتور رشـد       .  مي باشد  (B) و دي آمينو بوتان      (A)ان   اسپرمين و اسپرميدين پليمرهاي دي آمينو پروپ      

  . را كم مي كند لي آمينه هاي دما و فشار خونمقدار فارماكوژيك پ. سلولهاي كشت بافته پستانداران هستند 
  . را نشان مي دهد رمين به اسپيشكل زير تبديل اسپرميدين 
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  : سنتز سروتونين 
اين تركيب خاصيت انقباض عـروق    .  هيدروكسي ترپيتوفان بوجود مي آيد     5 لاسيون است كه از دكربوكسي    سي تريپتامين  هيدروك 5ان  هم

  .و عضلات صاف را دارد 
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  چهاردهمفصل 
  متابوليسم نوكلئوتيدها
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  متابوليسم نوكلئوتيدها

  :هدف 
 ي موجود زنده نقش نوكلئوتيدها در واكنش هاي شيمياي -1
  .نوكلئوتيدها با باز پريميدين و پورين) آنابوليسم و كاتابوليسم(آشنائي با متابوليسم  -2
  كنترل و تنظيم راههاي متابوليكي  -3

  :نوكلئوتيدها از مهمترين موادي هستند كه در سلولها يافت مي شوند و داراي نقشهاي اساسي و متنوعي هستند كه عبارتند از
  . دهنده اسيدهاي نوكلئيك مي باشند واحدهاي تشكيل-1
   كه يكي از مهمترين فرم انرژي شيميايي براي سلولهاستATPمانند :  نقش در متابوليسم انرژي دارند-2
  :  بعنوان حامل موقت مواد واسطه اي متابوليك عمل مي كنند-3

   مانوز-GDP    گلوكز – UDPمانند 
  :  پيش ساز بعضي از كوآنزيمها هستند-4

   براي سنتز كوفاكتور تتراهيدرو بيوبترين GTPمانند 
  :  در ساختمان بعضي از كوآنزيمها وجود دارند-5

 +FAD ، NAD در ساختمان كوآنزيم AMPمانند 

  : بعنوان پيام آور ثانويه عمل مي كننند-6
   cGMP و cAMP: مانند 

  :  كنترل و تنظيم آنزيمها -7
  . فعال مي گرددAMP مهار و توسط غلظت بالاي ATPظت بالاي مانند آنزيم فسفو فروكتوكيناز كه توسط غل

8- ADPدر تجمع و چسبندگي پلاكتهاو در نتيجه فرآيند انعقاد خون كاربرد دارد .  
 

  :سنتز نوكلئوتيدها
  .در بدن انسان نوكلئوتيدها مي توانند از دو راه ساخته شوند  

  : de novo  مسير -1
  .در بدن ساخته مي شوند) ملكولهاي كوچك(د اوليه  در اين مسير نوكلئوتيدها از موا  

   :(Salvage Pathway) مسيربازيابي -2
دوباره مي توانند براي بازسازي نوكلئوتيـدها و  ) داخلي و كمتر خارجي بدن(در اين مسير بازهاي حاصله از تجزيه اسيدهاي نوكلئيك   

  .در نهايت اسيدهاي نوكلئيك مورد استفاده قرار گيرند
ي نوكلئيك بصورت نوكلئوپروتئين از طريق غذا وارد بدن مي شوند و قسمت پروتئينـي آن توسـط آنزيمهـاي پروتئوليتيـك جـدا              اسيدها

هيدروليز شـده و تبـديل بـه        ) فسفودي استرازها ( و روده   ) مثل نوكلئازها (ميشود و اسيدهاي نوكلئيك در روده توسط آنزيمهاي پانكراس          
  .ج كربنه و باز ازت دار تبديل مي گردند قند پن← نوكلئوزيد←نوكلئوتيد

  سنتز نوكلئوتيدهاي پورين دار و پيريميدين دار جداگانه مورد بررسي قرار مي گيرند   
  

  : سنتز نوكلئوتيدهاي پورين دار

                                                                              
                 گوانوزين مونوفسفات     مونوفسفات 5/آدنوزين         فسفات اينوزين مونو

    (IMP)         (AMP)          (GMP)                                 
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   :de novo سنتز نوكلئوتيدهاي پورين دار از راه 
  :مواد لازم عبارتند از

  )آدنين، گوانين، هيپوزانتين (بازهاي پورين  .1
  ت قند ريبوز فسفا .2

   
  بازپورين . 1

 فرميــل N10 و CO2)گلوتــامين ، گليــسين، آســپارتات(مــواد واســطه اي جهــت ســنتز حلقــه بــازپورين شــامل اســيدهاي آمينــه   
  B و A 1:شكل .  مي باشد (THF)تتراهيدروفولات 

                   

                           
 

   اتمهاي حلقه پورينمنابع: A: 1                             شكل                   THF فرميل B : N10 :1 شكل
  
   مونوفسفات 5/ريبوز. 2

اما قبل از آنكه بتوان از آن در سنتز نوكلئوتيدها استفاده كرد بايد .  مونوفسفات چرخه پنتوز فسفات است5/يكي از راههاي سنتز ريبوز  
  .2ايد شكل  در بي (PRPP)بفرم فعال فسفوريبوزيل پيروفسفات 

  
  

      PRPP+AMP             ATP + مونوفسفات 5/ريبوز   
  
  
  
  
  
  
  
  

  :2شكل 
  

اولـين نوكلئوتيـدي هـم كـه     .  مسير بسيار طولاني است و انرژي زيادي نيـز لازم دارد de novo سنتز نوكلئوتيدهاي پورين دار از راه 
  . است(IMP)حاصل مي شود اينوزين مونوفسفات 

  
   IMPتيد مراحل سنتز نوكلئو

  .  سنتز مي شود IMPپس از ده مرحله نوكلئوتيد
فسفوريبوزيل پيروفسفات تحت اثـر آنـزيم گلوتـامين فـسفوريبوزيل آميدوترانـسفراز، بـا               : مرحله اول سنتز فسفوريبوزيل آمين است         

  .گلوتامين تركيب شده و توليد فسفوريبوزيل آمين را مي كند
  

PRPPسنتتاز   

A  
B 
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        فسفوريبوزيل آميدوترانسفراز
 PPi                  +گلوتامين                                  فسفوريبوزيل آمين + تامات گلو +PRPP     

  
  

  :3 حاصل مي گردد شكل IMP مرحله ديگر نوكلئوتيد 9طي .  مي باشد(Committed Step)اين واكنش مرحله كنترل كننده 
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   IMP  مراحل تشكيل                                بيشتر بدانيم 

  
  

  de novo از راه  IMPمراحل سنتز نوكلئوتيد:   3 شكل
  

   IMP از AMP و GMPسنتز
 تبديل مي گردد و اين شرايط محـيط اسـت كـه             GMP يا   AMP جسمي ناپايدار است و سريعاً به        (IMP)اينوزين مونوفسفات     

  .مشخص مي كند كداميك از اين نوكلئوتيدها بايد توليد گردد
  
   : IMP از AMPتز سن

   در دو مرحله انجام مي پذيردIMP از AMPسنتز 
  IMP                       در ايـن   (  تحت اثر آنزيم آدنيلوسوكسينات سنتتاز با اسيد آمينه آسپارتات تركيب شده و توليد آدنيلو سوكـسينات را مـي كنـد

آدنيلـو سوكـسينات ليـاز يـك مولكـول       ميسر مي گردد سپس آدنيلو سوكسينات، تحت اثر آنـزيم            GTPواكنش انرژي مورد نياز توسط      
   : 4 توليد مي گردد شكل  AMPفومرات ازاد شده و 
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    :IMP از GMPسنتز 
   در دو مرحله انجام مي پذيرد IMP از GMPسنتز 
 IMPتحت اثر آنزيم IMP  دهيدروژناز به زانتوزين مونوفسفات (XMP)  تبديل مي گردد و در مرحله بعدي اين مولكول تحـت 

 مي شود اين واكنش     GMP سنتتاز يك گروه آمين از اسيد آمينه گلوتامين گرفته و تبديل به              (GMP) گوانوزين مونوفسفات    اثر آنزيم 
   :  4شكل .  بدست مي آوردATPانرژي مورد نياز خود را از هيدروليز 

    

  
 IMP ازGMP و AMPمراحل سنتز  :  4 شكل

  
   de novo  از راه تنظيم سنتز نوكلئوتيدهاي پورين دارو كنترل  -1

  .آنزيمهائي كه در مراحل سنتز نوكلئوتيدها نقش كليدي دارند توسط محصولات نهائي اين مسير مهار و يا فعال مي شوند
  . مهار مي شوندGMP و IMP ،AMP سنتتاز و فسفوريبوزيل آميدوترانسفراز، توسط غلظت بالاي PRPP دو آنزيم اوليه مسير، -1
. هركدام از محصولات نهائي مي توانند سنتز خود را مهار كنند) GMP و AMP به IMP(رشاخه شدن مسير  در مسير سنتز در س-2

  . دهيدروژناز را مهار مي كندIMP آنزيم GMP آنزيم آدنيلو سوكسينات سنتتاز را مهار مي كند و غلظت بالاي AMPغلظت بالاي 
  را فعال GMP مسير سنتز ATPيدوترانسفراز را فعال مي كند و  آنزيم فسفوريبوزيل امPRPPغلظت بالاي :  كنترل مثبت -3

 اختلال دركنترل متابوليسم منجر به ناهنجاريها ميشود مانند بالا  )5شكل (  . را فعال مي كندAMP ميسر سنتز GTPمي كند و 
  .    رفتن اسيد اوريك خون
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 فسفوريبوزيل ترانسفراز-گوانين–ين هيپوزان

 فسفوريبوزيل ترانسفرازگوانين –هيپو زانتين

  
  كنترل و تنظيم نوكلئوتيدهاي پورين دار:  5 شكل 

  
  : (Salvage Pathway)لئوتيدهاي پورين دار از راه بازيابي  سنتز نوك-2

بعضي از سلولها مانند سلولهاي مغز براي .  طولاني بوده و به انرژي زيادي نياز استde novo همانطور كه قبلاً اشاره شد سنتز از راه 
  .ي نوكلئيك استفاده كنندساختن نوكلئوتيد هاي مورد نياز خود مي توانند از بازهاي حاصل از هيدروليز اسيدها

اين راه اهميت بسزايي دارد، زيرا علاوه بر اينكه در مصرف انرژي صرفه جوئي مي شود بعضي از سلولها به دليل نداشتن آنزيم   
  .گلوتامين آميدوترانسفراز قادر به ساختن نوكلئوتيد نيستند بنابراين مي توانند نوكلئوتيدها را از اين راه سنتز كنند

  . باز پورين دار استفاده كرد-2 نوكلئوزيد و يا -1 مسير مي توان براي بازيابي از در اين
  

    1-   ADP +  نوكلئوتيد                 ATP       +   نوكلئوزيد  
  

  گوانوزين  + ADP +GMP              ATP  مثال     
  
  

    2-   AMP+PPi         PRPP + آدنين  
  

      IMP+PPi        PRPP+ هيپوزانتين  
  

      GMP+PPi        PRPP + گوانين  
  كاتابوليسم نوكلئوتيدهاي پورين دار

در راه كاتابوليسم نوكلئوتيدها به     ) تقسيم سلولي و مرگ سلولي    ( نوكلئوتيدهاي پورين دار دائماً در حال سنتز و شكسته شدن هستند              
  تبديل مي گردند ) آدنين ، گوانين و هيپوزانتين(رين نوكلئوتيدها و نوكلئوزيدها هم به قند ريبوز يا دزكسي ريبوز و بازهاي پو

    ) . 6شكل ( هيپوزانتين و گوانين در نهايت به زانتين و زانتين هم توسط آنزيم زانتين اكسيداز به اسيد اوريك تبديل مي گردد  
آدنـوزين بـه    (ر سـطح نوكلئوزيـد      و يـا د   ) IMP به   AMP(باز آدنين مستقيم به اسيد اوريك تبديل نمي شود بلكه در سطح نوكلئوتيد              

   )6شكل . ( تبديل مي گردد) اينوزين
 
 
  

 كيناز

 گوانوزين كيناز

 آدنين فسفوريبوزيل ترانسفراز

(H-G-P-R-T) 
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            4

+

HN IMP+        AMP+H2O  

       4
+

HN +  اينوزين      +H2O آدنوزين   
  

  
  

  مراحل كاتابوليسم نوكلئوتيدهاي پورين دار :  6شكل
 

  يدين دارريميبيوسنتز نوكلئوتيدهاي پ
=  و دزكسي تيميدين مونوفسفات CMP= سيتيدين مونوفسفاتUMP= اوريدين مونوفسفات (ي پيريميدين دار، يدهانوكلئوت  

dTMP ( همانند نوكلئوتيدهاي پورين دار از دو راه بازيابي و de novoسنتز مي شوند .  
                                                                                                                               

AMPدزآميناز   

  آدنوزين دزآميناز
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      (UMP)         (CMP)                         (dTMP)  

  
   de novo سنتز نوكلئوتيدهاي پيريمدين دار از راه 

  .  لازم است PRPPبا موئيل فسفات و براي سنتز نوكلئوتيدهاي پيريميدين دار اسيدهاي آمينه آسپارتات، كار   
  
 
  

  كارباموئيل فسفات  براي + آسپارتات=      حلقه پيريميدين 
  .       سنتز كارباموئيل فسفات اسيد آمينه گلوتامين لازم است

  
  
  
  

 UMPش ساز مي باشد كه پي) OMP(سنتز داراي چند مرحله بوده و اولين نوكلئوتيدي كه حاصل مي شود اوروتيدين مونوفسفات 
  . مي باشدdTMP و CMP هم بنوبه خود پيش ساز UMPاست و 

  
   UMPمراحل سنتز 

   توليد كارباموئيل فسفات -1
                     
  گلوتامين +     2ADP + Pi  +              CO2+H2O+2ATP+گلوتامات   

  
  
  

 
 
 
 
 
  

 سنتز UMPچند مرحله تركيب مي شود و طي در مراحل بعدي كاربامو ئيل فسفات با آسپارتات 
  : 8مي شود  شكل 

 
 
  
  

 IIفسفات سنتتاز  كارباموئيل
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  يشتر بدانيم
  
  
  
  
  
  
  
  
  
   II كارباموئيل فسفات سنتتاز -1 

   آسپارتات ترانس كارباميلاز-2
   دي هيدرو اوروتاز-3
   دي هيدرواوروتات دهيدروژناز-4
   اوروتات فسفوريبوزيل ترانسفراز-5
6- OMPدكربوكسيلاز   
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  UMPمراحل سنتز نوكلئوتيد  : 8شكل   
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CTPتاز سنت  

   UMP از CMPسنتز 
 تبديل كند در بدن وجود ندارد و بايد اين عمل در سطح ملكولي تري فسفات انجام CMP را به UMP كه بتواند مستقيماً آنزيمي
   9شكل .  مي شود CTP يك گروه آمين از گلوتامين گرفته و تبديل به UTPبنابراين . شود

  
    

   ATP+UTP+گلوتامين     CTP+ADP+Pi+گلوتامات 
  
  
  
  
  
  
  

   CTP به UTPتبديل   : 9شكل 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

   dUMP از dTMPسنتز
 تحت اثر آنزيم تيميديلات سنتاز يك گروه متيل گرفتـه و بـه دزآكـسي تيميـدين مونوفـسفات                    dUMPدزآكسي اوريدين مونوفسفات    

)dTMP (تبديل مي گردد ) . 15شكل(   

  
   dTMP به  dUMPتبديل  :  10     شكل
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  كنترل و تنظيم سنتز نوكلئوتيدهاي پيريميدين دار 
غلظت .  را مهار مي كندII بعنوان مهار كننده پس نورد  آنزيم اوليه، كارباموئيل فسفات سنتتاز UMPدر پستانداران غلظت بالاي   

   )11شكل . ( بيشتر در باكتري ها مهم است  آنزيم آسپارتات ترانس كارباميلاز را تاحدي مهار مي كند ولي اين كنترل CTPبالاي 
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  كنترل و تنظيم سنتز نوكلئوتيدهاي پيريميدين دار :  11  شكل

  
  دزآكسي ريبوز قند سنتز 

 انجام دزآكسي ريبونوكلئوتيدها مستقيماً از احياء ريبونوكلئوتيدها به وجود مي آيند كه اين امر در سطح ملكولي نوكلئوتيد دي فسفات  
   )12شكل . ( پذير است

  

  
  فسفاتدي ريبونوكلئوتيد از دزآكسي ريبونوكلئوتيد دي فسفات سنتز  :   12 شكل
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  سيتيدين كيناز–اوريدين 

   (Salvage Pathway)  سنتز نوكلئوتيدهاي پيريميدن دار از راه بازيابي -2
  .بازيابي پيريميدين ها نيز همانند بازيابي پورين ها مقرون به صرفه مي باشد

  . بيشتر از نوكلئوزيدها براي سنتز نوكلئوتيدها استفاده مي شوددر انسان
  
  

     UMP+ADP        ATP +اوريدين  
  

      CMP+ADP                ATP  + سيتيدين  
  

  .و مقدار كمتر از باز استفاده مي شود
      UMP+PPi        ATP +  اوراسيل  

 
 

  كاتابوليسم نوكلئوتيدهاي پيريميدين دار 
كاتابوليسم پيريميدين ها، عمدتاً .  نوكلئوزيدها و نوكلئوزيدها هم به باز و قند ريبوز و دزاكسي ريبوز تبديل مي گردندنوكلئوتيدها به  

  .در كبد رخ مي دهد و برخلاف پورين ها محصول نهائي آنها محلول مي باشند و براحتي از طريق ادرار، دفع مي گردند
 و بتا آلانين CO2 به اوراسيل تبديل مي گردد و اوراسيل هم طي مراحلي به آمونياك و باز سيتيدين آمونياك خود را از دست داده  

 - β و آمونياك و CO2باز تيمين در نهايت به .  تبديل شودAتبديل مي گردد كه بتا آلانين مي تواند در بدن به استيل كو 
   )13شكل . (  تبديل شودAن به سوكسينال كو  آمينوايزوبوتيرات مي تواند در بد- βآمينوايزوبوتيرات تبديل مي شود كه 

  
  بيشتر بدانيم 

  
    كاتابوليسم نوكلئوتيدهاي پيريميدين دار    :13 شكل

  سيتيدين كيناز–اوريدين 

 فسفوريبوزيل ترانسفراز-اوراسيل
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 پورين نوكلئوزيد فسفوريلاز

  
  
  
  

  
  
  
  

خلاصه متابوليسم  : 14شكل   
  نوكلئوتيدهاي پورين دار و پيريمين دار

  
  
  
 
 
 
 
  
  
  

  اختلالات در راه متابوليك نوكلئوتيدهاي پورين دار

 سنتتاز و گلوتامين فسفوريبوزيل ترانسفراز و در نتيجه PRPPد اوريك خون، بعلت اختلالات در ساختمان آنزيمهاي  بالا رفتن اسي-1
  ) IMP, GMP, AMP( مهار نشدن اين دو آنزيم توسط غلظت بالاي محصولات نهائي 

   (Lesch-Nyhan)نيهان - بيماري لش-2
باعث بالا رفتن اسيد اوريك خون و در صورت ) ريبوزيل ترانسفراز گوانين فسفو–هيپوزانتين  (H.G.P.R.Tكمبود آنزيم   

  .كمبودشديد آنزيم خود خوارگي و حالت تهاجمي در كودك ايجاد مي شود
   اختلالات نقص ايمني -3

 اختلال ، بعلت كمبود آنزيم آدنوزين دزآميناز در نتيجه(Acute Combined Immunodefficiency) نقص ايمني حاد –الف 
  (B-cell) و T (T-cell) و Bلكرد سلولهاي در عم

  
++ اينوزين           

4HN      H2O +  آدنوزين  
  

   (Immunodefficiency)ص ايمني  نق–ب 
    T cellكمبود آنزيم پورين نوكلئوزيد فسفوريلاز و در نتيجه اختلال در سلولهاي   

  
  زيد پورين دارنوكلئو+Pi      بازپورين + فسفات -1-ريبوز        

  
  اختلالات در راه متابوليك نوكلئوتيدهاي پيريمين دار

   (Orotate Acid Uria)بيماري اوروتيك اسيداوري 
 دكربوكسيلاز حاصل مي شود و بيمار دچار كم خوني و كمي رشد مي OMPبعلت كمبود آنزيم اوروتات فسفوريبوزيل ترانسفراز و   
  .شود

  

 آدنوزين دزآميناز
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  پانزدهمفصل 
  و پيرايش آن RNAيسم متابول
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  RNAمتابوليسم 

 تنها ماكرو ملكول RNA.  الگو نسخه برداري مي شود DNA است كه از RNAبيان اطلاعات ژن بطور طبيعي شامل توليد ملكول         
 بيـشتر در مـورد نقـش      شناخته شده است كه علاوه بر ذخيره و انتقال اطلاعات بعنوان كاتاليست نيز عمل مي نمايد ، و منجر بـه تفكـر                      

 الگو DNA را كه توسط RNAروند سنتز . جي شيميائي ضروري در توسعه حيات در اين سياره شده است ناحتمالي آن بعنوان يك ميا
 دو رشـته اي را بـه   DNA ، يك سيستم آنزيمي ، اطلاعات ژنتيكي قطعه اي از  يهدايت مي شود رونويسي مي نامند ، در طي رونويس         

.  عمـده توليـد مـي شـود          RNAسه نـوع    .  است   DNAديل مي نمايد كه توالي بازي آن مكمل يكي از رشته هاي              تب RNAرشته  
RNA   پيك )mRNA (    توالي اسيدهاي آمينه يك يا چند زنجير پلي پتيدي را كه توسط يك يا دسته اي ا زژنها تعيين مي شود را كد
ي خواند و در طي بيو سنتز پروتئين اسيد آمينه مناسب را به زنجير  را مmRNAاطلاعات كد شده ) tRNA( ناقل RNA  .مي نمايد

ل سـنتزپروتئين در    ح هستند كه خود م    هاكه از عناصر ريبو زوم    ) rRNA( ريبوزوي   RNA  .دي در حال رشد منتقل مي نمايد      تييپلي  پ
  .داخل سلول مي باشد 

ا تمامـا  ه ـ او كاريوتDNA نمايد مبتني بر اين واقعيـت بـود كـه     پيام ژنتيكي را براي بيو سنتز پروتئين حمل مي RNAپيشنهاد اينكه   
 وبنـابراين بعـضي از مـاكر      . محدود به هسته مي شود ، در حاليكه بيو سنتز پروتئين بر روي ريبوزوم و در سيتو پلاسم انجام مـي گيـرد                        

 نامزد منطقي براي اين عمل بود زيرا هم در           ، RNA.ملكول هاي ديگر بايد پيام هاي ژنتيكي را از هسته به سيتو پلاسم منتقل نمايند                
همچنين مشاهده شده بود كه شروع بيو سـنتز پـروتئين همـراه اسـت بـا افـزايش محتـوي                     . هسته و هم در سيتوپلاسم يافت مي شود         

RNAسيتو پلاسم و نيز نوسازي آن  )turn  ovre (. ريـك   اين مشاهدات همراه با مشاهدات ديگر منجر به پيشنهاد فرانـسيس ك )
Francis  crick ( بعنوان قسمتي از اصال بنيادي)central  dogma ( شد كه RNA      بكار گرفتـه مـي شـود جهـت حمـل

 RNA مونـاد نـام    و جـاكوس  فرانسيس جاكوب1961در اواخر سال .  به روند بيوسنتز پروتئين در ريبوزوم       DNAاطلاعات ارثي از    
 بـه ريبـوزوم ، جـائي كـه          DNAام سلول كه اطلاعات ژنتيكي را حمل مي نمايد از           ت RNAپيك را  پيشنهاد نمودند براي قسمتي از         

  .پيك الگو را براي بيوسنتز زنجيرهاي پلي پيسيدي با توالي اسيدهاي آمينه معين فراهم مي نمايد 
خاتمـه بـا قطبيـت      مراحل كلي شروع ، طويل شـدن و         ) 1. ( با يكديگر مشابه هستند در اينكه آنها شامل          RNA و DNAفرايند سنتز   

 كريك در مورد جفت شـدن بازهـا   –و پيروي نمودن از قوانين واتسون ) 3(لكس هاي آغازي چند عنصري بزرگ ،        پكم) 2 : (′3به  5′
يـد  ت ريبونوكلوRNAدر سـنتز  ) 1 : (اين دو روند در چندين جنبه مهم با يكديگر اختلاف دارند كه شامل موارد گفته شده است               . هستند  

 ؛  RNA در   A مي شود بعنوان جفت باز مكمل براي         Tن  ي جانش U ) 2(.يد  ت كسي ريبو نوكلو   وها مورد استفاده قرار مي گيرد بجاي دز       
 RNAفقط قسمت خيلي كوچكي از ژنوم نسخه برداري شده و تبديل بـه              ) 4(دخالت ندارد   ) Primer( ، آغازگر    RNAدر سنتز   ) 3(

 عمـل غلـط     RNAهنگام نسخه بـرداري     ) 5: ( از تمام ژنوم نسخه براداري مي شود         DNAمي شود در حاليكه در طي همانند سازي         
  .گيري وجود ندارد 

  
  : پليمراز RNAساختمان و عمل 

د بـا اسـتفاده از ريبـو        شدند كه مي توان   يها   گروه از محققين بطور مستقل موفق به جدا كردن آنزيمي از عصاره باكتر             چهار 1960در سال   
 -DNA) DNA پليمراز وابسته بـه  RNA پليمراز و يا RNAاين آنزيم .  را سنتز كند RNAنوكلوئيد هاي تري فسفات مولكول 

dependent RNA polymerase ( ناميده مي شود. 
RNA       ري فـسفات   ت ـ -′5-يـد   زكلو نوع ريبو نو   هرچهارن روي است و براي انجام عمل آن حضور        يو پليمراز آنزيمي است كه محتوي 

 )CTP,UTP,GTP,ATP (   منيزيم ضروري است   يونو همچنين .  RNA زنجير   ، پليمراز RNA        را طويل مي نماينـد توسـط 
گـروه  . مي سـازد    ) ′5-′3 (′3 به ′5 را در جهت   RNA   و  انتهاي زنجير  ′3  اضافه نمودن واحدهاي ريبو نوكلوئيد به هيدروكسيل      

هيدروكسيل بعنوان نوكلئوفيل عمل مي نمايد ، به فسفات   نوكلئوزيد تري فسفات وارد شوند  حمله مي نمايد و پيروفسفات را آزاد مـي                          
  )1شكل (نمايد 

 DNAاگر چه در شرايط خـاص  .  دارد كه به عنوان الگو از آن استفاده مي كند   DNAي فعاليت خود احتياج به      اين آنزيم همچنين برا   
رشته اي .  دو رشته اي در اين مورد الگوي بهتري است DNA  لكنتك رشته اي به عنوان الگو مورد بهره برداري آنزيم قرار مي گيرد

  .نامند ) - (فيمي شود بنام رشته الگو يا رشته من بعنوان الگو بكار برده RNAرا كه براي سنتز 
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. مـي نامنـد   ) coding  strand(و يا رشته رمزدار (+) رشته مثبت ،  كه مكمل زنجير الگو است بنام رشته غير الگو DNAزنجير 
وليه است كه محصول پـروتئين ژن را        مانند رونوشت ا   ) U به جاي    Tبه جز جايگزين    ( علت اين نامگذاري آن است كه توالي آن دقيقا          

 هـر كرومـوزم ، ژنهـاي        در.  ، براي شروع سنتز نيازي به پرايمـر نـدارد             پليمراز RNA پليمراز DNA بر خلاف    ) .2شكل (كد مي كند  
نـوع   در بـاكتري اشريـشيا كلـي هـر سـه              .)3شكل  (متفاوت ممكن است كه زنجيرهاي متفاوت را بعنوان الگو مورد استفاده قرار دهند              

RNA) mRNA,  tRNA  ,rRNA ( توسط اين آنزيم بر اساسDNA الگو ساخته مي شوند  .RNA    پليمـراز فاقـد فعاليـت 
 ريبونوكلئوئيدي كـه    105ا  ي 104و به ازاء هر     )  پليمرازها   DNAمانند بسياري از    (  بوده   ي  زا  اگزونوكلئ  ′5  به  ′3تصحيح كنند ه  
از آنجائي كه از هر ژن منفرد تعداد زيـادي از     .  قرار مي دهند ، حدودا يك خطا ايجاد مي نمايند            RNA در ساختمان    يسدرهنگام  رونو  
طـا در ملكـول    ها در نهايت تخريب و جايگزين مي شوند ، عواقـب وجـود يـك خ            RNA توليد مي شود و تمام       RNAرونوشت هاي   

RNA            براي سلول كمتر از خطا در ذخيره دائمي اطلاعات در DNA   است  .RNA       پليمراز كه مسئول سـنتز RNA)  در ) يسرونـو
، يـك زيـر واحـد       αد  حاين آنزيم كه داراي دو زير وا       .  دالتون است  350000كلي است داراي وزن ملكول تقريبي        ايريششباكتري ا 

β يك زير واحد ،β    . استω زير واحد ويك′
) ωβ ′β2

α(  ،    آنزيم مركزي )corenzyme (        است   يويسناميده مي شود  و مسئول طويل شدن رون  )فاكتور سيگما  . )4شكل
)σ ( در جهت شناخت پيشبر 70000با وزن ملكولي )Promoter ( و آغاز رونويس در محل صحيح لازم است .  
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 هـا   بـاكتري .  ناميده مي شود     )Holoenzyme ( آنزيم ولو ه آنزيم كامل كه تشكيل شده است از آنزيم مركزي و فاكتور سيگما بنام            

 تـشخيص   DNAحاوي انواع مختلفي سيگما مي باشند كه داراي نقش تنظيم كننده بوده و قادراند مناطق مختلفـي را بـر روي رشـته                        

σ   در رونويس بيشتر ژنها دخالت مي نمايد و 70σ.ا كلي يدر اشريش. دهند  32

. له مي نمايد  ژن شوك حرارتي مداخي   در رونويس

   جهت تجمع پروتئين هاي مركزي لازم اسـت و احتمـالا   αزير واحد .  مربوط به وزن مولكولي فاكتورسيگما هستند 70و37 اعداد 
س مشاركت داشته باشد و فكر شده          ممكن است كه در هر دو روند آغاز و طويل شدن رونوي              βزير واحد     . متصل به پيشبر مي شوند      

βزير واحد   . است كه مركز كاتا ليتكي آنزيم است          هنوز شناخته نشده    ωممكن است كه متصل به زنجير الگو شود و عمل زير واحد             ′
  .است 

  
  ) :Promoter(پيشبر
 كـه   DNAرديـف   . خوانـده مـي شـود       ) Promoter( مي شـود پيـشبر          آغاز ي پليمراز متصل و رونويس    RNA كه   DNAرديف  

 جـدا شـده    E-coliمشاركت مي نمايد درعمل پروتئين اولين بار توسط مقايسه رديف نوكلئوئيدهاي دسته اي از ژنهاي مختلفي كـه از                    
نويس حـاوي دو دسـته از رديـف        جايگاه آغاز رو  ) Upstream(اين مقايسه آشكار نمود كه نواحي بالا دست         . تعيين هويت شد     بودند

ي هر كدام شش نوكلئوئيد را در بر مي گيرند كه بطـور تقريـب   ماين رديف هاي عمو. هستند كه در ژنهاي متنوع مشابه يكديگر هستند      
ورين بوده  نقطه اي كه رونويس آغاز مي شود بنام نقطه آغاز ناميده مي شود ، كه هميشه پ                .  قرار دارند    -35 و   -10در نواحي توالي هاي     

را پ و يا -10 بوده و توالي TATAATتوالي شش نوكلئوئيدي داراي بطور تقريب ده بازهاي بالا دست نقطه آغاز       . ين است   نو اغلب آد  
شماره گذاري مي نمايند ، با اعداد مثبت +) 1(بطور قرارداد نوكلئوتيدها را از نقطه آغاز . ناميده مي شوند ) Pribnowbox(يبنوباكس 

 نوكلئوئيد فوري بـالا  -upstream . (1(و اعداد منفي بطرف چپ يا بالا دست ) down  stream(راست يا پايين دست بطرف 
 -35 وجـود دارد كـه تـوالي    TTGACA توالي شش نوكلئوئيـدي     -35ت  قعيدر نزديك مو  ) . جود ندارد    و o(دست نقطه شروع است     

  )5(ناميده مي شود 
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  : پروكاريوتها يسيرونو
 از نقاط RNAشروع سنتز .  را مي توان به سه مرحله تقسيم نمود ، آغاز ، طويل شدن و ختم        E-coli دريك نمونه ژن     يونويسروند ر 

 اسـت و بـدنبال      DNA پليمرازبه   RNA اتصال   يله رونويس پاولين  .  يك روند فوق العاده بيهوده مي باشد         DNAاتفاقي يك ملكول    
از توسط روند جستجو پيشبر را پيدا مي نمايد ، بطوريكه عولو آنزيم با ميـل تركيبـي كـم و                      پليمر RNA .آن حركت آنزيم بطرف پيشبر    

 حركت مي نمايد تا اينكه به رديف پيشبر مي رسد و بـا ميـل                DNA مي شود و سپس در طول        DNAبطور غير اختصاصي متصل به      
  كـه  -35 و -10ر توسط اتصال آن برهر دو توالي هـاي        نقش سيگما هدايت پليمراز است به پيشب      . تركيبي بيشتر با آن متصل مي شود        

  ) . 6شكل ( مي شود در ابتداي ژن يمنجر به آغاز رونويس

  
 جفـت بـاز   15پليمراز سـپس  . هنوز باز نشده است را  DNAلكس بسته شناخته مي شود چون پاتصال اوليه بين پليمراز و پيشبربنام كم     

DNA نموده و تشكيل كميكلس باز را مي دهد ، بطوريكه زنجير منفرد             در اطراف جايگاه آغازي از هم جدا        راDNA  براي   بعنوان الگو
 پليمراز داراي دو جايگاه اتصالي براي نوكلئوزيد سه فسفات هـا مـي باشـد ، جايگـاه آغـازي و                      RNA.  در دسترس قرار گيرد    يرونويس
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اولـين  ) ATPمعمولا ( مي شود ، و يكي از اينها) ATR  ياGTP( جايگاه آغازي متصل به پورين تري فسفات     . جايگاه طويل شدن    
 را با بـاز مكمـل خـود بـر روي          نوكلئوزيد تري فسفات آغازي متصل به آنزيم تشكيل پيوند هيدروژني         .  مي باشد    RNAنوكلوئيد رشته   

DNA ) ي انتخـاب شـده اسـت        مي شود كه بطـور دقيق ـ          رپ فسفات   جايگاه طويل شدن سپس با نكلئوزيدتري       . مي نمايد    )1+باز
دو نوكلئوئيد سپس بهم متـصل مـي شـوند ، هنگاميكـه             .  DNA در رشته    توسط استعدادش براي تشكيل پيوند هيدروژني يا باز بعدي        

 به تشكيل پيوند اولين نوكلئوتيد حمله نوكلئوفيلي مي نمايد به فسفات دومين نوكلئوئيد و پيروفسفات جدا شده و منجر ′3گروه اكسيژن 
 تازه سنتز شده بصورت پيروفـسفات شكـسته نـشده و بطـور              RNA تري فسفات واحد اولي ملكول       ′5گروه  . فسفو دي استرمي شود     

از ) σ( نوكلئوئيد ، به زنجير در حال رشد ، واحد سيگما         10حدودپس از اضافه شدن     . دست نخورده در طي روند رونويس باقي مي ماند          
آنزيم پيشبر را ترك نموده و آنزيم مركزي كه بيشترين روند طول شدن زنجيـر را انجـام مـي                .  پليمراز جدا مي شود      RNAولو آنزيم   ه

 RNA پليمراز بتواند رشته     RNAبراي اينكه   .  را سنتز مي نمايد      RNA حركت نموده و با توجه به زنجير الگو          DNAدهد در طول    
» حبـاب « جـاد   ياو   در يك فاصله كوتاهي بـاز شـده            DNAلازم است كه دو رشته      .  را سنتز نمايد     DNAمكمل يكي از رشته هاي      

در ايـن ناحيـه     .  دارد    مي  جفت باز را جدا نگاه     17 عموما   E.colوجود در   م پليمراز از    RNAدر هنگام رونويسي ،     . رونويسي را بنمايد    
 بـه   ′5 در جهت    RNAرشد زنجير   ) . 7شكل  (ايجاد مي شود    )  جفت باز  12هشت تا   (  كوتاه   RNA-DNAجدا شده ، يك هيپريد      

   پيچ مثبت  موجب ايجاد ابرDNA پليمراز برروي RNAحركت .  خوانده مي شود ′5 به ′3است و رشته الگو از جهت 3′

  
  
)Positrve  supercoil (ابر پيچ منفي  ودر جلو )negative  supercoil (   درپشت سر حباب همانند سازي مي شـود كـه

 نوكلئوئيد در 90 تا 50 با سرعت E.coli پليمراز RNA طويل شدن يك رونوشت توسط       .وايزومراز آزاد مي شوند   پتوسط آنزيم هاي تو   
  .ثانيه صورت مي گيرد 

 كاهش سرعت و يا توقـف وجـود دارد كـه در             DNA شدن زنجير باسرعت ثابت انجام نمي گيرد و در نقاط مختلف طول ملكول               طويل
  . صورت مي گيرد DNA در توالي بازي معين ملكول RNA ختم سنتز  .بعضي موارد ممكن است كه نقش تنظيمي داشته باشند

  
   :ختم بيوسنتز

هـا  تويكارورپبه طور كلي براي     .  پلي مراز به خوبي مكانيسم شروع آن شناخته نشده است            RNA توسط   RNAخاتمه سنتز   نيسم   مكا
  .و ديگري مستقل از اين پروتئين است پيشنهاد شده است ) Rho( به پروتئين رو وابستهدو مكانيسم جداگانه كه كي 

  
  ) :Rho(مكانيسم مستقل از پروتئين رو 

 بـاقي  8 تا 4 كه به دنبال آن GC تشكيل شده است تواليهاي تكراري معكوس فراوان  E-coliساده ترين و عمومي ترين پيام ختم در       
 ساقه مي شود كـه در اثـر         – منجر به تشكيل ساختمان سنجاق مو يا حلقه          GC توالي تكراري معكوس     يرونويس.  وجود دارد    Aمانده  

   مـي   وجود قطعه اي از ريشه هاي آدنيلات در رشته الگـو          از ويژگيهاي ديگر اين روند      . جفت شدن جفت بازهاي مكمل ايجاد مي شود         
هنگاميكه يك پليمراز به جايگاه ختم با يك چنـين    .  رونويسي مي شود     RNAملكول   ´3باشد كه به ريشه هاي اوريديلات در انتهاي         

تخريب مي نمايد و     DNA پيوستگي آنرا با     RNAتشكيل يك چنين ساختمان خود مكمل در        . ساختماني مي رسد ، متوقف مي شود        
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 در پايين دست توالي تكرار  A است ، حضور باقي مانده GC ضعيف تر از AUچون پيوند هيدروژني بين . رونويسي را ختم مي نمايد 
  ) .8شكل (  مي نمايد    زنجير الگو تسهيل از  راRNA جدا شدن GCمعكوس 

  
  )Rho(مكانيسم وابسته به پروتئين رو 

 است كه كمـيلكس در  ATP و وابسته به   RNA است با فعاليت هليكازي تحريك شونده با         گزامره پروتئين   يك) Rho(پروتئين رو   
 در حـال سـاخت مـي    RNA بر روي زنجير منفـرد   Cاين آنزيم متصل به ناحيه فراوان .  را مي شكند RNA- DNAحال ساخت 

 رونوشت از الگو و آزاد شدن آن مي شـود   ´3 ز شدن انتهايحركت مي نمايد و منجر به با ´3شود و د رطول رونوشت به جهت انتهاي        
  ).9شكل (

  
 

RNA پليمراز وابسته به DNA سلولهاي پستانداران   
 پلي مرازها در اين سـلولها بـر مبنـاي    RNAاساس طبقه بندي  .  پليمراز ها وجود دارد      RNA چندين نوع از     تهادر سلول هاي اوكاريو   

 فالوپيدس است كه باز دارنده      آمانيتا چارقيدي مربوط به    ت   آمانتين يك سم پ      -α.  ين استوار است    تمانعكس العمل آنها نسبت به آلفا آ      
 در هسته يوكاريوتهاست و از اين نقش آن مي توان به خوبي در تحقيقات استفاده كـرد      DNA پليمرازهاي وابسته به     RNAاختصاص  
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و در مقابل انـواعي كـه حـساسيت فـوق العـاده             ) 1 (Aها كه به وسيله اين سم مهار نمي شوند به نام گروه             ، انواعي از آنزيم     ) 1جدول  (
 Cسـرانجام گـروه   . موسـومند  ) 11 (Bمهار مي شوند به گروه ) nm 10( نسبت به اين ماده نشان مي دهند و با مقادير بسيار كمي 

 در هـستك وجـود   I پليمراز RNA. حساسند و مهار مي شوند      /.) mM 1(سم  شامل انواعي است كه نسبت به مقادير زياد اين          ) 111(
ناميده مـي  ) PreribosomalRNA(يبوزوميي ر پرRNA است ، يك رونوشت كه به نام  RNAدارند و مسئول سنتز يك نوع       
م وجود دارد و  در دو نوكلئوپلاسII پليمرازRNA . مي باشد 28S , 5.8S , 18S ريبوزوميRNA شود و پيش ساز ملكول هاي

 در  III پليمـراز    RNA.  مـي باشـد      SnRNA كوچك هسته اي     RNAو نيز   ) hnRNA( پيك RNAمسئول بيوسنتز پيش ساز     
  . مي باشد 5S ريبوزمي RNA و tRNAنوكلئوپلاسم وجود دارد و مسئول بيوسنتز 

  
  . پليمراز پستانداران RNAپروموتررهاي 

 بخـوبي  III پليمراز RNAپروموتورهاي .  بين گونه هاي مختلف بسيار متفاوت مي باشند  از نظر توالي I پليمراز RNAپروموتورهاي 
 در قـسمت پـايين      III پليمـراز    RNAجالب است كه تعدادي از توالي هاي لازم براي تنظيم شروع رونويسي توسـط               . شناخته شده اند    

 داراي ويژگيهـاي    II پليمـراز    RNAپروموتررهاي  . جايگاه شروع رونويسي و در داخل خود ژن قرار دارند           ) downstream(دست  
جايگاه شروع رونويسي قرار دارد كـه بنـام         ) Upstream( جفت باز در قسمت بالا دست      25 كه   TATAAAT توالي   -1. زير است   
TATAبــاكس نسگ و يــا هــو )Hogness  box ( شــناخته شــده اســت )تــوالي عمــومي ناحيــه -2) . بــاكس رايبنومــشابه پ 

GG(T/C)CAATCT -75 كه ، CوT اين توالي را جعبه .  قرار مي گيرند 3 با يك فراواني مساوي در موقعيتCAAT گويند 
  ) .10شكل ( مي باشد GGGCGG,GCعنصر سوم كه توسط تعداد كمي از پروموتررها شناخته مي شود جعبه . 

  
و نيـز عنـصر   )  Inr   يـا  Inintiator  sequence ( در اين موارد توالي شروع كننـده .  ندارند TATAتعداد كمي از ژنها جعبه 

موتـور  ورپ را بـه سـوي   II پليمراز DPE(،  RNA  يا  downstream  promoter  element  (پايين دستي پروموتور 
 Inr و هـم  TATA جعبهمو تورهايي كه هم ورپ. راهنمايي مي كنند و بدين ترتيب رونويسي پايه از محل صحيح خود شروع مي شود   

 ژن  200در يـك بررسـي بـر روي بـيش از            . رهايي باشند كه فقط يكـي از ايـن دو عنـصر را دارنـد                ورند ممكن است قويتر از پروموت     دا
داراي % 30 داراي هر سه جعبـه و حـدود    DPE ، 15% و Inrداراي % Inr ، 25ه و TATAداراي تنها جعبه % 30يوكاريوتي حدود 
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كمي دورتر در بالا دست محل شروع رونويسي هستند ، تعداد دفعات رونويسي را مشخص مي كنند                 تواليهايي كه   .  بودند   Inrتنها جعبه   
  ) . از نمونه هاي معمول اين عناصر هستندCAAT, GCجعبه هاي (

) entancer(اين عناصر را بسته به اثرشان، افزاينده        . دسته ديگر از عناصر ، شروع رونويسي از ژنهاي يوكاريوتي را تند يا كند نمايند                
  )11شكل (مي نامند ) repressor(و يا سركوبگر 

  
  

  :آغاز روند رونويسي د ريوكاريوتها 
 به تنهائي قادر به آغاز روند رونويسي نمي باشد و نياز به اضافه شدن پـروتئين               II پليمراز   RNAا ،   ه پليمراز باكتري  RNAغير مشابه با    

فاكتورهـاي  . ناميـده مـي شـوند    ) Genral  trnscrption  Factor  (ميهاي ديگر دارد كه بنام فاكتورهـاي رونويـسي عمـو   
 پليمراز ها و بنابراين تشكيل قسمتي از سيستم رونويسي پايه را            RNAرونويسي عمومي مشاركت دارند در رونويس پورموتورهاي تمام         

نهاي ويژه را كنترل نماينـد ، و بنـابراين           مي شوند كه بيان ژ     DNA ديگر متصل به توالي هاي       يفاكتورهاي رونويسي اضاف  . مي دهند   
 TFII به جايگاه آغاز مي شوند مجموعا بنام         II پليمراز   RNAفاكتورهاي رونويسي كه موجب هدايت      . مسئول تنظيم بيان ژن هستند      

ور رونـويس كـه    اولـين فـاكت   . )II پليمـراز  RNA مربوط است بـه  II قرار گرفته است براي فاكتور رونويس و         TF(  شناخته شده اند    
 است كه از چندين زير واحد تشكيل شده است منجمله پروتئين متصل شـونده بـه                 TFIID مي شود فاكتور رونويس      DNAمتصل به   
TATA) TBP ( كه بطور اختصاصي متصل به تواليTATA مي شود و نيز فاكتورهاي همراه با TBP) TAFs. (  

TBP           سطح زين     .دو حوزه مشابه   يك پروتئين شبيه زين است كه تشكيل شده است TBP            جايگاه اتـصالي را بـراي ديگـر عناصـر 
   همــراه II پليمــراز TFIIB,TFIIA، RNAعبارتنــداز فاكتورهــاي رونويــسي بعــدي كــه اتــصال مـي يابنــد  . فـراهم مينمايــد  
TFIIE,TIIF   وTFIIH          12شكل  ( كه منجربه تشكيل كميلكس آغازي رونويس مي شود ( .TFllH و قـادر     دارد خاصيت عليكازي

فودي  اسـتر را     فـس بشناسد وچند پيوند     را از هم باز نمايد بطوريكه آنزيم بتواند رشته الگو را             DNAاست كه امتداد كوتاهي از پروموتور       
 انتهـائي بزرگتـرين زيـر واحـد     -Cازي دارد و موجب فسفوريله شدن توالي هاي تكـراري ناحيـه   نخاصيت كينيزTFllH . سنتنر نمايد 

RNAلكس آغازي شده وروند طويل شدن  زنجير را آغاز مي نمايد پفسفوريكه شدن موجب آزاد شدن آنزيم از كم.  مي شود 11مراز ليپ
.  



  ٢٠٣  

  
  

 :RNAپيرايش مولكول 
 قبل از اينكه ي حاصل از عمل رونويسRNA. گويند ) Primary  transcript( را رونوشت اوليه RNAمولكول تازه سنتز شده 

 ناميـده   RNAد را به طور فعال آغاز كند بايد مورد تغييرات آنزيمي خاص قرار گيرد كه به طور كلي پيـرايش مولكـول                       بتواند وظيفه خو  
هم باكتريـايي و هـم      rRNAو   tRNA اوكاريوتها و همچنين در مولكولهاي       mRNAرونوشت هاي اوليه در مولكولهاي      . مي شود   

و ) Entron( اينتـرون  نندر كد كننده اي كه ناحيه كد كننده رونوشت را مـي شـك  قطعات غي  . تحت پيرايش قرار مي گيرند      اوكاريوتي  
) splicing(حذف اينترون ها را از رونوشت اوليه و اتصال اگزون ها را بهم رونـد پيونـد                  . گويند  ) Exon(قطعات كه كننده را اگزون      

  .گويند 
  

  : ريبوزومي RNAپيرايش 
 ريبوزومي يرپ RNAاز پيش سازهاي بزرگتري بنام مولكول هاي        واوكاريوتي   وكاريوتي  رپ ريبوزومي در هر دو سلول       RNAمولكول  

)Preribosomal  RNA (    در باكتريهـا ، مولكولهـاي   . سـاخته مـي شـوندRNA  5 ريبـوزوميs,23s.16s )  از يو بعـض 
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 شدن بـر    ه روند متيل  30Sريبوزومي  ي   پر RNAقبلا از شكسته شدن     .  ايجاد مي گردند     30S از يك پيش ساز      tRNAملكولهاي  
  )13شكل . (روي بازهاي ويژه انجام مي شود 

  
 هيدروكسيل واحدهاي ريبـوزي ايـن       –′2گروهاي  . تك پيرايش مي شود     س در ه  45Spre-rRNAدر اوكاريوت ها يك رونوشت      

ملكـول  .  را مي نمايـد      5.8s,28s,185ومي   ريبوز RNAرونوشت ابتدا متيله مي شوند و سپس شكسته شده و توليد ملكول هاي              
5srRNA               موجود در اكثر اوكاريوت ها بعنوان يك رونوشت كاملا مجزا توسط پليمراز متفاوت )RNA   پليمراز III (    ساخته مي شود. 

  ) .14شكل ( 

  
  

  : tRNAپيرايش 
.  هـستند tRNAچنـدين نـسخه از ژن هـاي     متفاوت بوده وسـلولهاي  اكـاريوتي داراي   tRNA مولكول 50 تا 40اكثر سلولها داراي  

.  ، ايجاد مـي شـود   tRNA پيش سازهاي بلند تر     ′3  و    ′5و انتهاي     دناقل از طريق برداشت  آنزيمي نوكلوئيدها از       RNAملكولهاي
وقتي كه دو يا چنـد ملكـول   . م است كه برداشت شوند       اوكاريوتي اينترونهايي وجود دارند كه لاز      tRNAگاهي در داخل رونوشت هاي      

) p)  RNase pاز لئ ـريبونوك.  در يك رونوشت اوليه وجود دارد ، توسط شكست آنزيمي از يكديگر جدا مي شـوند  tRNAمختلف 
حذف tRNA   ′3يد ها را از انتهاي نوكلئوت) D) RNase Dتاز ل حذف مي نمايد و ريبونوكtRNA ′5نوكلئوئيد ها را از انتهاي 

 جهت فعاليت لازم است و در سلولهاي باكتريايي مي تواند عمل پيرايش خود را حتي RNase p موجود در RNAعناصر. مي نمايد 
يش بعـدي شـامل اضـافه     پيرا. كاتالتيك استRNA مثالي از يك RNase pبنابراين  . در غياب جزء پروتئيني با دقت انجام دهد 

 كه توسط فعاليت آنزيمي نوكلئوتيد ترانسفراز صورت مي گيرد پيرايش نهـائي             tRNA ′3 است به انتهاي     CCA نوكلئوتيد   يشدن تر 
 نـشان داده    15 اوكاريوتهـا كـه در شـكل         tRNAبراي  . تغييرات بعض از بازها بطريق متيلاسيون ، دي آميناسيون و يا احياء مي باشد               

  .  مي باشد اينترون نوكلئوتيد 14شده است آخرين روند پيرايش شامل روند پيوند و حذف 
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  :mRNAپيرايش 
 اتفاق مي افتد در مقابل روند ترجمه خارج ازهسته انجـام مـي              ي طبق تعريف حاوي هسته غشاء دار است ، جائي كه رونويس            ، اوكاريوتها

 ـدر  . مـه در اوكاريوتهـا در دو محفظـه سـلولي مختلـف انجـام مـي شـود                     و ترج  يبنابراين رونويس . شود    كاريوتهـا رونوشـت اوليـه       ورپ
روكاريوتهـا رونـد    پدر   بنـابراين    .  بكار گرفته مي شود و فورا بعنوان الگوجهت بيوسنتز پروتئين بكار گرفته مـي شـوند                   mRNAبعنوان

 و ترجمه در اوكاريوتها يجدائي جسمي وفضائي رونويس. ) 16شكل (ه است ترجمه آغاز مي شود در حاليكه روند رونويسي هنوز ختم نشد
 متيـل  7  بترتيب شـامل اضـافه شـدن در   mRNA، آنها را قادر مي نمايد كه بيان ژن را بطور پيچيده تري كنترل نمايند روند پيرايش  

  ).17شكل (مي باشد ) splicing(  و روند پيوند ′3هاي  به انت polyA، اضافه شدن ′5به انتهاي ) كلاهك(گوانورين 
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  : متيل گوانوزين -7اضافه شدن كلاهك 
روند تـشكيل كلاهـك بـا       .  نوكلئوتيد طول دارد تشكيل مي شود        20-30 كه رونوشت اوليه حدود      ي در مراحل اوليه رونويس    ′5كلاهك
تشكيل پيوند تري فسفات  متصل مي شود از طريق ′5گوانوزين منوفسفات به انتهاي  فسفات انتهاي شروع مي شود و سپس  هيدروليز

متيلـه مـي شـود توسـط آنـزيم      ي ئ انتهان گوانيN-7 ترانسفراز انجام مي شود سپس ازت نيليلواكنش توسط گوا  . غير معمول   5′-5′
  ،اغلب گروههاي ديگر متيل.  آدنوزيل ميتونين بعنوان دهنده متيل عمل مي نمايد         s– ترانسفراز كه در اين واكنش       ميتل -7  -گوانين  

  )18شكل (به گروههاي هيدروكسيل اولين و دومين نوكلئوتيد مجاور اين كلاهك افزوده مي شود 
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   mRNA ′3تها  به انpolyAاضافه شدن 

 كد نمـي شـود بلكـه        DNA توسط   Aباقي مانده   .  آنها است    ′3 واحد باقي مانده آدنين دارند كه در انتها          200تا  100اوكاريوتها داراي   
 polyA قبل از اضافه شـدن   .سترا بعنوان سوبATP پليمراز اضافه مي شود ، توسط بكار بردن      polyAپس از پايان رونويس توسط      

 نوكلئوتيـد را    30 تا   10 توسط آنزيم اندونوكلتاز شناخته مي شود و آنزيم          GU و نيز    AAUAAA  دو توالي     mRNA ′3به انتهاي   
  )19شكل (  اضافه مي شود polyA ميشكند و سپس AAUAAAدر قسمت پائين دست توالي 

  
  

  ) :splicing(پيوند 
 اگزون و توالي هاي مداخله گر كه بيان نمي شوند بنام )نهائينگاهداري مي شوند در محصول (  كه بيان مي شوندDNAتوالي هائي از 

 را مـي    mRNA يك ژن هر دو اينترون و اكسون بيان شده و توليد پيشتاز            DNAكاريوتها تمام توالي    ودر ا . اينترون ناميده مي شوند     
.  گفته ميشود splicing (RNA( توسط اتصال اگزونها بيكديگر بنام پيوند   نهائيmRNAا و تشكيل ملكول قطع اينترونه.  نمايند

 α ين اكتين عضلات ، دو تا براي زنجيرهـاي ئيك اينترون براي ژن پروت.  هر ژن بطور قابل ملاحضه اي متغير است يتعداد اينترونها 
در طـي رونـد كامـل شـدن         .  كـلاژن وجـود دارد       α  تا اينترون بـراي زنجيرهـاي      50هموگلوبين ، سه تا براي ليزوزوم و بيش از          βو

mRNA   توسط آنزيم هاي   ) اگزونها  (قطعات كد كننده باقيمانده     . رونوشت اوليه حذف مي شود      % 90تا  % 30اي عالي از    ه  در اوكاريوت
مطالعه توالي بازهاي صدها اينترون روشن نموده است      .   قابل ترجمه بهم متصل مي شوند         mRNAننده جهت تشكيل ملكول     پيوند ك 

اخه اي كـه   ختم مي شود اين دو ناحيه همراه با توالي نقطه ش ـ  AG با توالي    ′3 آغاز و درانتهاي     GU  اينترون باتوالي     ′5كه انتهاي   
اينترون قرار دارد در روند حذف اينتـرون نقـش مهمـي را    ′3 واحد باقيمانده در قسمت بالا دست انتهاي  10-5 است و حدود Aحاوي 

نشان داده مي شـوند   1U 2U4U5U 6U فراوان كه بصورت    Uحاوي  ) snRNA(هسته اي   كوچك   RNA پنج    .بعهده دارند 
 پروتئين همـراه شـد و توليـد         10 تا   6 هاي كوچك هسته اي با       RNA  شركت مي نمايند اين       mRNAدر روند پيوند رونوشت اوليه      

  پيشتاز جمع شده mRNA  پيوندي بررويSnRNPs    پنج را مينمايد) SnRNPs( ريبونوكلئوپروتئين كوچك هسته اي ذرات
  . مي دهند  را)spliceosome(م ووتشكيل اسپليسوز
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RNA    1(  هاي كوچكU6اليU (        اينتزون را مختلف بطوريكه آنها گروههاي    ،  ايجاد ويژگي مي نمايند براي اسپليسوزومهاي مختلف
اينترون ها بر حسب ساختمان سه بعديشان تشخيص داده مي شوند و هـر گـروه از اينترونهـا توسـط مكانيـسم هـاي                         . مايند  شناسائي ن 

  .رگروه از اينترونها تشخيص داده شده اند چها. مختلف حذف مي گردند 
 ′5 مي باشـد و سـپس انتهـاي    mRNAونوشت اوليه ر ′5 شكسته شدن جايگاه پيوندي    II اينترون در گروه      حذف ه ، جهت  پلاولين  

  نوكلئوتيد ادنـين     ′2  اينترون و گروه هيدروكسيل        ′5ه يك پيوند بين     پلدر اين   . اينترون متصل به نوكلئوتيد داخل اينترون مي شود         
در مرحلـه دوم جايگـاه      .  است كه اينترون تشكيل يك حلقه را مي دهد           نده يك ساختمان شبيه كم    ايجاد مي شود ، ميانجي تشكيل شد      

چگونگي مشاركت ) . 20شكل . ( آزاد مي گردد نداينترون نيز بشكل كم.  شكسته شده و دو اگزون بيكديگر متصل مي شوند ′3پيوندي
  U1 SnRNP  ريبونوكلئـوپروتئين كوچـك هـسته اي    ′5ين صورت است كه ابتدا انتهاي  بدIII وهليسوزوم و حذف اينترون گرپاس

 U 6 و U5 و U4 ئيكميلكس سـه تـا  . ل مي شود به جايگاه نقطه شاخه اي  متصU2   و سپس′5متصل مي شود به جايگاه پيوندي 
 هـا بـه     SnRNA فكر شده است كـه اتـصال ايـن            .شده و اسپليسوزوم تشكيل مي شود     ق مي شوند به كميلكس تشكيل       حسپس مل 

پـروتئين هـاي   . ونها را بهم نزديك كرده و موجب مي شود كه اينترون بـصورت حلقـه در آيـد     زاينترون توسط جفت بازهاي مكمل ، اگ      
ون مي تواند جهت بيوسـنتز پـروتئين بـه          ثده اك   تشكليل ش   mRNA. اسپليسوزوم اينترون را حذف و اگزونها را بهم متصل مي نمايد            

  )21شكل . (سيتو پلاسم منتقل شود 
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  :اثرات موتاسيون در جايگاه هاي پيوند 
 پيوندغير صحيح شده و توليد مي تواند منجر به)   و يا جايگاه نقطه شاخه اي ′3 ،′5جايگاه هاي پيوند ( موتاسيون ها در جايگاه پيوند 

ئي اسـت كـه در      ها ژنتيكي در نتيجه موتاسيون    بيماريهاي  تخمين زده شده است كه پانزده درصد تمام         . پروتئين هاي غير عادي را نمايد       
وبولين مي شود مسئول بعض گلmRNA β  ناصحيح در پيوندبراي مثال موتاسيوناتي كه موجب. جايگاههاي پيوندي ايجاد شده اند 

  . تالاسمي مي باشد βاز موارد 
  

   :mRNAپيوند متناوب در ملكول    
ي مختلف بدو يا اشكال متفـاوت بيـشتر پيونـد زده    ابعضي از ژنها مي توانند در بافت ه) mRNA)Pre-mRNA ملكولهاي پيشتاز

 اين ظاهرا مكانيسم توليد دسته      .)22شكل  (بنابراين پروتئين هاي متفاوت مي نمايد        هاي متفاوت و     mRNAاين موجب ايجاد    . شوند  
براي مثال انواع مختلف سلول هاي عضلات همه از ژن تروپوميوزين توليـد يـك       . متنوعي از پروتئين ها است از گروه محدودي از ژنها           
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انواع سلول هاي متفاوت توليـد خـانواده اي از ملكـول هـاي پـروتئين      با اين حال طرح متنوعي از پيوند در . رونوشت اوليه را مي نمايند      
  .وميوزين ويژه بافت را مي نمايند پترو

  
  ) .Reverse  transcriptase(آنزيم رونوشت بردار معكوس 

 DNA يك ي ، كه قادر به ايجاد عفونت در سلول هاي حيواني هستند در داخل ذره ويروسRNAبعضي از ويروسها ي محتوي 
ه با اين آنزيم ا تك رشته ويروس همرRNAدر هنگام ايجاد عفونت ژنوم .  بنام رونوشت بردار معكوس دارند RNAليمراز وابسته به پ
 ويروس را كاتاليزمي نمايد و سپس با RNA مكمل DNAرونوشت بردار معكوس ابتدا سنتز يك رشته . ارد سلول ميزبان مي شود و

 دو رشته اي حاصل اغلب در DNA.  جايگزين مي نمايد DNA ويروس آنرا با RNA-DNA در هيبريد RNA رشته بتخري
 مي توانند فعال و) و نهفته (تحت بعضي از شرايط اين ژنهاي ويروسي ادغام شده . درون ژنوم سلول ميزبان اوكاريوت قرار مي گيرد 

 داراي يليمرازها ، رونوشت بردار معكوس ويروس پDNA  وRNAهمانند بسياري از. روس هاي جديد  شوند براي توليد وييرونويس
Zn2+ هر رونوشت بردار معكوس بيشترين فعاليت را برروي .  هستندRNA ويروس خود دارد ولي مي توان آنها را به طور تجربي 

مجزا را رونوشت بردار معكوس سه واكنش .  مورد استفاده قرار داد RNA مكمل انواع مختلفي از ملكول هاي DNAبراي ساختن 
 رونوشت .)23شكل  (DNA وابسته به DNAسنتز ) 3( و RNA تخريب )2 ( ،RNA وابسته به DNAسنتز ) 1(كاتاليز مي نمايد 

  سلولي است و در داخل ذرات ويروس وجود داشته و در tRNA نياز به يك پرايمر دارد ، كه يك  DNAبردار معكوس براي سنتز
 رشته . ويروس ايجاد جفت باز مي نمايدRNAخود با يك توالي مكمل در ′3 در انتهاي  tRNA. طي عفونت ابتدائي بدست مي آيد 

  اگزونوكلتازي ′5به ′3آنزيم رونوشت بردار معكوس فاقد فعاليت غلط گيري  .  ساخته مي شود ′3  به  ′5 در جهت  DNA جديد
مي باشد و در نتيجه ميزان خطاي بالاتي را نشان مي دهد كه ممكن است عاملي باشد براي ظاهر شدن سوش هاي جديدي از ويروس 

س ها سلول بيشتر رترو ويرو. ترو ويروس گويند ر دار حاوي آنزيم رونوشت بردار معكوس را RNAويروس هاي . هاي عامل بيماري 
بعضي از رترو ويروس .  سلول باقي مانده و همراه با آن همانند سازي مي نمايند DNAميزبان خود را از بين نمي برند ، بلكه در داخل 

اولين . داراي اونكوژني هستند كه مي تواند سبب رشد غير طبيعي گردد.  ويروسهاي توموري طبقه بندي مي شوند RNAها تحت نام 
يا ويروس ساركوم مرغ ) Rous  sarcoma  virus(كه از اين نوع مورد مطالعه قرار گرفت ، ويروس ساركوم راس رتروويروس 

اين محقق تومورهايي را در مرغ مورد مطالعه قرار داد كه هم اكنون مي دانيم .  مي گرفته است پيتون راسمي باشد كه نام خود را از 
كه سبب سندرم نقص ) HIV(ويروس نقصي ايمني انسان . رو ويروس ها سرطانزا نيستند تمام رت. توسط اين ويروس ايجاد مي شود 

  . مي شود ، يك رترو ويروس است ) AIDS(ايمني اكتسابي 
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  : رپليكازRNAآنزيم 
 اي RNAاي كرومـوزم ه ـ .  ائي هـستند  RNA  داراي ژنوم βQو  FL1, R17, MS  نظيرE.coliبعضي از باكتريوناژهاي 

 RNA  براي سنتز پروتئين هاي ويروس بكار مي روند ، در سلول ميزبان توسط يـك                  mRNAتك رشته اين ويروس ها كه بعنوان        
يكي از اين زير واحد ها كه . اين آنزيم داراي چهار زير واحد است . همانند سازي مي شود )  پليكاز– RNA) RNAپليمراز وابسته به 

 ينناين آنزيم پروتئين هائي از ميزبان هستند كه بطور طبيعي در سـنتز پـروت              ديگر  سه زير واحد    . مانند سازي است    اي جايگاه فعال ه   دار
 RNA ملكول هـاي  ′3 رپليكاز نقش داشته و به انتهاي RNAسلول شركت مي كنند اين سه پروتئين سلول ميزبان ، در قرار گيري    

 ويروسـي را   RNA مكمل   RNA تشكيل   QB آلوده شده با     E-coli رپليكاز جدا شده از سلول       RNA. ويروسي متصل مي گردند     
 عمـل  DNA بعنـوان الگـو دارد و بـا    RNA رپليكاز نياز به RNA.  پيش مي رود ′5 → ′3واكنش در جهت . كاتاليز مي نمايد    

 رپليكاز بعنوان الگو مورد استفاده قرار مي گيرد و مقدار زيـادي  RNAرشته مكمل ايجاد شده ، د رمرحله بعدي براي آنزيم   .  نمايد   نمي
  . اوليه باكتريو فاژ توليد مي شود RNA ، همانند RNAرشته هاي 

  
  

  : آنزيم پلي نوكلئوتيد فسفوريلاز
كتريها موجود باشد و با استفاده از نوكلئوتيد هاي دي فسفات موجود در محيط و در حـضور                  به نظر مي رسد كه اين آنزيم تنها در پيكر با          

  .م واكنش زير را كاتاليز و در نتيجه يك پلي ريبو نوكلئوتيدي را توليد مي كند ييون منيز
(NMP)n+1 + Pi→(NMP)n + NDP 

دارد و به همين دليل ترتيب قرار گرفتن بازهاي موجود در رشته پلي نوكلئوتيد ي حاصـل از                  اين آنزيم براي فعاليت خود احتياج به الگو ن        
بـراي مثـال اگـر      . عمل آن نظم و ترتيب خاص ندارد وبستگي كامل به نوع و فراواني نوكلئوتيد هاي دي فسفات موجود در محيط دارد                      

از ايـن آنـزيم بيـشتر در        . صل پلي آدنيليك اسـيد خواهـد بـود           در محيط واكنش موجود داشته باشد ، حا        (ADP)آدنوزين دي فسفات    
در صورتي كه غلظت يون فسفات در محـيط افـزايش    . آزمايشگا هاي تحقيقاتي براي تعيين رمز سه گانه آمينو اسيدها استفاده مي كنند              

بر اسـاس ايـن     . وتيدي مي شود    يابد واكنش فوق در جهت عكس پيشرفت مي كند و در نتيجه سبب شكستن رشته هاي پلي ريبونوكلئ                 
  .  مي شود mRNAا سبب شكستن و از بين رفتن هخصوصيت چنين بنظر مي رسد كه اين آنزيم در باكتر ي

  
  
  
  
  
  
  



  ٢١٣  

  
  
  
  
  
  

  

  

  شانزدهمفصل 
   هابيوسنتز پروتئين

  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  



  ٢١٤  

  بيوسنتز پروتئين
  

   بعـدا ترجمـه  mRNA منتقل مي شـوند و در مـور د   RNAه اطلاعات ژنتيكي در كروموزم ها ذخيره شده اند و از طريق رونويسي ب  
)  Translation ( ي پپتيدمي شود به زنجيرهاي پلي) چـون زبـان تـوالي    . راه سنتز پـروتئين ترجمـه ناميـد ه مـي شـود      ) . 1شكل

ارد ، كـه از طريـق   رونـد ترجمـه نيـاز بـه كـد ژنتيكـي د      .  به زبان توالي اسيدهاي آمينه ترجمه مي شود         mRNAنوكلئوتيد بر روي        
هـر تغييـري در تـوالي اسـيد         . اطلاعات موجود در توالي اسيد نوكلئيك بيان مي شود و توليد توالي ويژه اسيد هاي آمينه را مـي نمايـد                      

نوكلئيك ممكن است كه  منجر به قرار گرفتن اسيد آمينه غلط در رشته پلي پتيدي شده و منجر به بيماري و يا مرگ موجود زنده شـود                            
بـه   اسيدهاي آمينـه نـشاندار را        1950در اوايل دهه    . سه پيشرفت اصلي موجب كسب اطلاعات كنوني ما در مورد بيوسنتز پروتئين شد              .

 تزريق كبد آنها را جدا و بعد از هموژنيزه نمودن فراكسيو نهائي توسط          پس از   در فواصل زماني مشخص     و  نمودند  موش صحرايي تزريق    
هنگاميكـه  . پس فراكسيون هاي تحت سلولي جهت حضور پروتئين راديو اكتيودار تحت مطالعـه قـرار گرفتنـد                  س. سانتريفوژ بدست آمد    

ساعتها و يا روزها از تزريق گذشته بود تمام فراكسيونهاي تحت سلولي حاوي پروتئين هاي نشاندار بودند اما هنگاميكه فقط چنـد دقيقـه       
ــرا بنــام ريبــوزوم   از تزريــق مــي گذشــت ، پــروتئين نــشاندار فقــط درذ   رات ريبونوكلئــو پــروتئين كوچــك يافــت شــد كــه امــروزه آن

 و فراكـسيون    ATPهنگاميكه اسيدهاي آمينه همراه با      . دومين پيشرفت كليدي مربوط به فعال شدن اسيدهاي آمينه بود           . مي شناسند   
 محلول مقاوم به حرارت RNA به مولكول هاي  و سوليك سلولهاي كبد اينگونه شده منجر به فعال شدن آنها شد و اسيدهاي آمينه              يتس

تاز ت  سـن   tRNAآنزيمي كه اين روند را كاتاليز مي نمايد ، آمينو اسيد            . ناميده شدند    ) tRNA( ناقل   RNAمنتقل شدند كه بعدا بنام      
   .ناميده مي شود 
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وسط زبان چهار حرفي اسيدهاي نوكلئيك      سومين پيشرفت مربوط به بررسي فرانسيس كريك بود كه چگونه اطلاعات ژنتيكي كد شده ت              

مي توانـد نقـش    ) RNAاحتمالا (كريك استدلال نمود كه يك اسيد نوكلئيك كوچك . به زبان بيست حرفي پروتئين ترجمه مي شود      
ي كـد   يك تطبيق دهنده را بازي نموده كه از يك سمت به اسيد آمينه اختصاصي متصل بوده و از سمت ديگر بتوانـد تـوالي نوكلئوتيـد                         

  ) .2شكل (  شناسائي كند mRNAكننده آن اسيد آمينه را در 
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  :كد ژنتيكي 

هر كدن تعيين كننده يك آمينـو       . موجودند  .   به صورت توالي سه نوكلئوتيد كدن ناميده مي شود            mRNAرمزهاي ژنتيكي در ملكول     
  در زيـست سـنتز   tRNAشوند و به عبارت ديگر  باز خواني مي  tRNAكدن ها به وسيله     . اسيد بخصوص در رشته پلي پتيدي است        

  تنها چهار نوكلئوتيد ، گـوانين ، آدنـين ، سـيتوزين و اورسـيل                mRNAپروتئين ها نقش يك رابط را دارد بطوريكه ميدانيم در ملكول            
ص در نظر گرفتـه شـوند ،   در صورتي كه هر يك از اين نوكلئوتيد ها به تنهايي بعنوان رمز ژنتيكي براي آمينو اسيد بخصو  . موجود است   

mRNA          نـوع آمينـو اسـيد    20 از  هـا مي دانيم پـروتئين    فقط قدرت ديكته كدون چهار نوع آمينو اسيد را دارا خواهد بود در حالي كه 
  mRNA  دو نوكلئوتيد متوالي تعيين كننده رمز يك آمينو اسيد باشند در ايـن صـورت    mRNAچنانچه در . متفاوت ساخته شده اند  

.   آمينو اسيد موجود در ساختار پروتئين ها نخواهد بود            20 آمينو اسيد را داشته باشد كه دراين صورت نيز جوابگوي            42=16تواند رمز   مي  
  قدرت mRNA  بعنوان رمز يك آمينو اسيد در نظر گرفته شود دراين صورت    mRNAسرانجام چنانجه هر سه نوكلئوتيد متوالي در        

  . آمينو اسيد موجود در پروتئين ها است 20نو اسيد متفاوت را دارا خواهد بود كه به مراتب بيش از مقدار  آمي43= 64ديكته كدون  
  منتقل مي شود     mRNA الگو به صورت توالي نوكلئوتيد ها موجود است با عمل رونويس به              DNAبر اين اساس رمز ژنتيكي كه در        

  )3شكل (تا انتها بدون وقفه بازخواني مي شود كه به نوبه خود به صورت رمزهاي سه گانه از ابتدا 
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    mRNAرمزهاي سه گانه و چگونگي باز خواني آن در 

 نشان داده شده است و چنانچه مشاهده مي شود براي هر آمينواسيد ممكن است بيش از يك رمز سه                    1رمز تمام آمينو اسيدها در جدول       
 را نام برد كه هـر دو مـشخص كننـده آمينـو اسـيد هيـستيدين                  CAC و   CAUاي  گانه موجود داشته باشد براي مثال مي توان رمزه        

 ـ) degenerate(هستند ،  و بنابراين گفته مي شود كه كدهاي ژنتيكي استحاله               بـيش از يـك   دشده اند ، يعني هر اسيد آمينه مي توان
كـدون  4يدهاي آمينه گلايسين وآلاتين داراي      روند استحاله شدن كدون هاي ژنتيكي همگون نيست ،براي مثال اس          . كدون داشته باشد    

ازطرفي ابهامي دركدنهاي ژنتيكي . كدون و اسيدهاي آمينه متيونين وتريپتونان داراي يك كدن هستند        6،اسيدامينه لوسين وسرين داراي   
اسـيد آمينـه بكـار      هنگامي كه چندين كدون مختلف براي يك        . وجود ندارد و هر كدون معين فقط يك اسيد آمينه را مشخص مي كند               

 , GCGبراي مثال آلانين داراي چهاركدون سـه حرفـي   . قرار دارد ) ′3درانتهاي(برده ميشوند اختلاف آنها با هم معمولا در باز سوم 
GCA , GCC , GCU ل كـدون ، شـاخص هـاي اصـلي     دو حـرف او .  قرار دارد ′3 مي باشد كه اختلاف كدون ها در باز شماره

  .تعيين كننده ويژگي هستند 
 رمز سه گانه الزاما نمايانگر يك آمينو اسيد نيستند به طوري كه بعـضي  64 نيز نشان داده شده است هر يك از 1به طوري كه در جدول    

براي مثـال رمزهـاي     . رده مي شوند    از اين رمزهاي سه گانه به عنوان رمز ختم و بعضي به عنوان رمز شروع عمل پروتئين سازي بكار ب                   
UGA , UAG , UAA به عنوان رمز خاتمه و رمز AUG اگر در ابتداي مولكول mRNA     باشد به عنـوان رمـز شـروع عمـل  

بجزء بعـضي از    .   باشد نمايانگر اسيد آمينه متيونين است         mRNAپروتئين سازي ميباشد و اگر درمحل ديگري غير از ابتداي مولكول            
  بيش از يك كـدون را شناسـائي      tRNAلغزش سبب مي شود تا بعضي ملكول هاي         .  رمزهاي ژنتيكي جهان شمول هستند       استثنائات

  مختلف مي بود ، tRNA   61  كريك بين كدون و آنتني كدون مورد نياز بود ، سلول بايد حاوي–اگر جفت باز كامل واتسون : نمايند 
توضـيح  .  مي باشـد     tRNAرا تعيين مي نمايند ، با اين حال سلول حاوي تعداد كمتري از              هر كدام براي هر كدون كه يك اسيد آمينه          
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  منفرد است كه مي تواند بيش از يك كدون را شناسائي نمايد اين شناسائي صورت                 tRNAاين مسئله داشتن ظرفيت يك آنتن كدون        
كـدون   ) ′3( قـرار دارنـد كـه بـاز سـوم      ) Wobble(زش مي گيرد بعلت جفت باز شدن غير استاندارد بين بازهائي كه در موقعيت لغ ـ    

mRNA     مطابق آن در آنتي كدون      ) ′5(   است و اولين بازtRNA .                  اولين و دومين باز كـدون تقريبـا هميـشه تـشكليل جفـت بـاز
 بخوانيـد بـا     ′3 به   ′5در جهت   (اولين باز در آنتي كدون       . tRNA كريك را مي دهند با بازهاي سومين و دوم انتها كدون             –واتسون  

وقتي اولين باز آنتي كـدون  .   شناسائي مي گرددtRNAتعيين كننده تعداد كدون هايي است كه توسط   ) باز سوم كدون جفت مي شود       
C   يا A         ها يك كدون توسط      است ، ايجاد جفت باز اختصاصي بوده و تنtRNA  وقتي اين باز .  شناسائي مي گرددU يا G   مـي باشـد 

يـك آنـتن    ) لغـزان (اما وقتي اينوزين اولين نوكلئوتيد      . ايجاد جفت باز كمتر اختصاص بوده و ممكن است دو كدون مختلف خوانده شود               
  . كدون مورد نياز است 61 جهت ترجمه تمام   tRNA 32 حداقل) 4شكل (كدون است ، سه كدون مختلف قابل شناسايي خواهد بود 

  
  :مراحل بيوسنتز پروتئين 

  .مراحل بيوسنتز پروتئين شامل فعال شدن اسيد آمينه ، آغاز ، طويل شدن ، ختم و آزاد شدن مي باشد 
  .فعال شدن اسيدهاي آمينه  : 1مرحله 

از مخصوص بـه خـود      تر يك از آمينو اسيدها به كمك آنزيم سنت        ه. سنتز پروتئين ها با فعال شدن آمينو اسيدهاي مختلف آغاز مي شود             
تاز ناميده مي شود قادرند كـه آمينـو اسـيد متعلـق بـه خـود را          ت  سن  tRNA –اين آنزيم ها كه به طور كلي آمينو اسيد          . فعال مي شود    

  مربوطـه در سيتوسـول       tRNAبـه   اتصال آمينـو اسـيد      .   مربوطه متصل كنند      tRNAشناسائي و آنرا به وسيله يك پيوند استري به          
 تركيـب   ATPبا  بدين ترتيب در اولين مرحله ، آمينو اسيدها         . سلول و در دو مرحله جداگانه در سطح كاتاليزوري آنزيم انجام مي پذيرد              

  . آدنيلات توليد مي كند –نو اسيل يمي شود و جسم واسطي به نام آم
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  تشكيل مي شـود  tRNA -  مربوط منتقل و در نتيجه آمينو آسيل  tRNAق جدا و به     در مرحله دوم گروه آمينو آسيل از مجموعه فو        

  :    را مي توان به صورت زير خلاصه كرد tRNA واكنش كلي براي تشكيل آمينو آسيل) . 5شكل (
AMP + PPi +  آمينو آسيل– tRNA    →  ATP + tRNA +   آمينو اسيد  

تري بين آمينو اسيد و ملكول آدنوزنين ازنظر انرژي با اتصال سومين گروه فسفات درملكول   پيوند اسtRNA -در مجموعه آمينو آسيل 
ATP    يكسان است )mol / Kcal  7- =  °′GΔ (                و تنها عاملي كه موجب رانده شدن واكنش در جهت مجموعه آمينو اسـيل

- tRNA مي شود هيدروليز  PPi  به دو مولكول فسفر معدني است .  
اتصال هر آمينو اسـيد     (  پلي مراز قادر است د رصورت بروز هر گونه اشتباهي            DNA  سنتاز همانند آنزيم      tRNA -آنزيم آمينو آسيل    

ين به نظر مي رسد كه  آنزيم آمينو آسيل چن. محصول را دوباره مورد بررسي قرار دهد و عمل را تصحيح كنند ) غير از آمينو اسيد مربوط 
- tRNA    از اين چهار مركز يكي براي بسته شدن .   سنتاز داراي چهار مركز متفاوت براي تشخيص ، كاتاليز و تصحيح اشتباهات است

روليز آمينو   و سرانجام چهارمين مركز براي ورود آب جهت هيد         ATP  و سومين براي اتصال       tRNAآمينو اسيد ، ديگري براي اتصال       
  . آسيل آدنيلات اشتباهي اختصاص يافته است 

  .يك اسيد آمينه اختصاص سنتز پروتئين را شروع مي نمايد  : 2مرحله 
بـه   توسط هاوارد دينتزيس نشان داده شد ، سنتز پروتين از انتهاي آمينو آغاز شده و با اضـافه شـدن مرحلـه                        1961همانطور كه در سال     

 آغازي باقي مانده ميتونين آمين انتهايي را تعيـين          AUGكدون  . ا انتهاي كربوكسيل پلي پيتدي ادامه مي يابد         مرحله اسيدهاي آمينه ت   
يكـي  .   بـراي ميتـونين هـستند      tRNA  و د ، تمام موجودات داراي   ) AUG(اگر چه ميتونين فقط داراي يك كدون است         . مي نمايد   

 داخلي قعيتكدون شروع سنتز پروتئين باشد و دومي براي كد نمودن متيونين در مو       ) AUG)  5′منحصرا تنها زماني بكار مي رود كه        
 و tRNAfmet   اختـصاص بـرا ي متيـونين بـصورت    tRNAدر باكتريهـا دو نـوع ملكـول مجـزاي     . زنجير پلي پتيدي بكار مي رود 

fmet
tRNA       در پروكاريوتها و نيز متيوكندري ها و كلرو پلاسـت هـا كـه از اجـداد بـاكتري                   بيوسنتز پروتئين   . نمايش داده مي شوند

لازم بذكر است كـه     . منشاء گرفته اند با فرميل ميتونين آغاز مي شود در حاليكه بيوسنتز پروتئين در اوكاريوتها با ميتونين آغاز مي گردد                     
 كـه   AUGآغاز ي مورد استفاده قرار مي گيرد ويكـي بـراي             AUG  متفاوت هستند كه يكي براي        tRNAاوكاريوتها نيز داراي دو     

  .ميتونين را در موقعيت داخلي زنجير پلي پتيدي قرار ميدهد 
 تـشكيل مـي شـود و سـپس     tRNAfmet -Met ، مـي شـود  ) tRNAfmet(  آغازيtRNAدر باكتريها ميتونين در ابتدا متصل به 

 tRNAfmet سـنتتاز بـه   Met-tRNAابتـدا ميتـونين توسـط آنـزيم     : يرد واكنش در دو پله صورت مي گ. ميتونين فرميله مي شود 
  ) . توسط آنزيم آمينو اسيله مي شوند tRNAfmet و  tRNAfmet هر دو ملكول E.coliدر ( متصل ميگردد 

Methionine + tRNAfMet + ATP →   Met – tRNAfMet + AMP + PPi  
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10در مرحله دوم يك گروه فرميل توسط يك ترانس فرميلاز از            

N -           فرميل تترا هيدرو فولات به گروه آمينـو ريـشه ئ Met   منتقـل 
  )6شكل . (ميشود 

N10 – Formyltetrahydrofolate + Met – tRNAfMet    ⎯→⎯    tetrahydrofolate + fMet - tRNAfMet 



  ٢٢١  

  
 اختصاص است كـه     tRNAfmet اتصال يافته به     Met سنتتاز بوده و براي ريشه هاي        met-tRNAاين ترانس فرميلاز انتخابي تراز      

  .ممكن است به واسطه شناسائي بعضي از خصوصيات بي همتا آن باشد 
  

  :روكاريوتها پمراحل شروع بيوسنتز پروتئين در 
سـه  ) 4( شروع كننـده ،  tRNAfmet -Fmet) 3  (mRNA) 2. ( ريبوزومي  30Sزير واحد) 1(سنتز پلي پيتدها در باكتريها نياز به 

7 (+2 (50sزير واحد ريبوزومي ) IF1 , IF-2 , IF-3 ( ،)5 (GTP ، )6(پروتئين كه فاكتورهاي شروع ناميده مي شوند 
Mg دارد   

  
  .تشكيل كميلكس شروع در سه مرحله انجام مي گيرد 

 50s مانع از بهم پيوستن زود رس زير واحدهاي IF-3.  مي شوند 30S متصل به زير واحد ريبوزومي IF-3 , IF-1  اول در مرحله
, 30s بيكديگر مي شود  .mRNA 30  سپس متصل به زير واحدs كدون .  مي شودAUG  دالگـارنو  – آغازي توسط توالي شـاين 

)Shine – Dalgarno Sequence ( بررويmRNA اين توالي مشترك يك پيام آغازي .  به عمل صحيح خود هدايت مي شود
اين توالي بايك تـوالي غنـي از پيريميـدين          ) 7شكل  ( كدون شروع قرار دارد      ′5 جفت باز در سمت    13 تا   8 باز پورين است كه      9 تا   4از  

 ويـژه كـه     AUG.  ريبـوزومي ، ايجـاد جفـت بـاز مـي نمايـد               30s زيـر واحـد      16SrRNA ملكـول    ′3موجود در نزديكي انتهاي   
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fmet
tRNA  -Fmet             دالگا رنوبرروي    – به آن متصل مي شود توسط نزديك بودنش به رديف شاين mRNA     از ساير كدون هاي 

  .متيونين تميز داده مي شود 
 يـا پتيـديل و   P يـا آمينواسـيل ، جايگـاه     A هستند ، جايگاه     tRNA–ي آمينواسيل   ها داراي سه جايگاه اتصال برا     يريبوزوم هاي باكتر  

 بيشتر محدود به زير E ، در حاليكه جايگاه P , A مشاركت دارنددر جايگاههاي 50s , 30sهر دو زير واحدهاي .  يا خروج Eجايگاه 
  . مي شود50Sواحد 

   به كميلكس تشكيل شده قبلي tRNA tRNAfmet-Fmet به همراه GTP متصل شده به IF-2) 2(در مرحله 
)mRNA , IF-1 , IF-3 , 30S ( آنتي كدون اين . متصل مي شودtRNA   بطور صحيحي با كـدون آغـازي  mRNA  جفـت  

 IF-1فـاكتور آغـازي   .  مي تواند اتصال يابد  tRNAfmet -Fmet قرار دارد ، تنها محلي كه        P در موقعيت جايگاه     AUG. مي گردد 
 tRNA -ساير ملكول هاي ورودي آمينواسـيل     .  در طي مرحله آغاز جلوگيري مي نمايد         tRNA اتصال دارد و از اتصال       Aبه جايگاه   

بدون اسيد آمينه مي باشـد كـه   tRNA محل اتصال ملكولهايEجايگاه .متصل ميشوندE,P وسپس به جايگاه هاي Aابتدا به جايگاه 
  . طي طويل سازي ريبوزوم را ترك مي كنند 

  هيـدروليز  IF-2 اتـصال يافتـه بـه        GTP تركيب مي شود ، همزمـان        50sاين كمپلكس بزرگ با زير واحد ريبوزومي        ) . 3(حله  در مر 
بـا  ). 8شكل  ( هر سه فاكتور آغازي در اين مرحله كمپلكس را ترك مي نمايد             .  كه از كمپلكس آزاد مي شوند        Pi و   GDPمي شود به    

  .لكس شروع ، ايجاد ميشود پظيفه دار بنام كم و70Sتكميل اين مرحله ، يك ريبوزوم 

  
  

  :شروع در سلولهاي اوكاريوت
 متـشكل از  يلكـس پ  اوكـاريوتي بـه صـورت كم   mRNAملكول هاي   .  فاكتور آغازي هستند     9در سلول هاي اوكاريوت حداقل داراي       

موجـب گـره    ′3 و   ′5ئين در دو انتهـاي        فكر مي شود كه چندين پروت     . چندين پروتئين اتصالي اختصاصي به ريبوزوم متصل مي شود          
.  خوانـده مـي شـود    A متصل به پروتئين مي شود كه به نام پروتئين اتصالي پلي  mRNA،  ′3 در انتهاي     .خوردن آنها بهم مي شود    

 بـه  eIF4E مـي باشـد ، از طريـق     eIF4A,eIF4G , eIF4Eئين هاي  خوانده مي شود شامل پروتeIF4Fكمپلكسي كه بنام  
  ) .9شكل ( مي شود ′5كلاهك 
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 mRNA             اوكاريوت ها حاوي رديف شاين دالگارنو نيست و در عوض نزديكترين AUG     5 به انتهـاي′ mRNA   معمـولا بعنـوان  
  اوكاريوتهـا مـي شـود و سـپس بـر روي       mRNA ′5 متـصل بـه كلاهـك انتهـاي     40sريبوزوم . د جايگاه شروع انتخاب مي شو

mRNA    جهت جستجوي كدون    ′3 به جهتAUG        حركت مي نمايد جهت اين حركت ATP      10شـكل   ( مصرف مي شـود . ( 
  Marilynيشود توسط نوكلئوتيد هاي ويژه اطراف آن كه تـوالي كـوزاك ناميـده مـي شـود بـراي        آغازي تسهيل مAUGانتخاب 
kozak3 نمود       فردي كه آنرا تعريف′ACC  AUGG 5′.  
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  :طويل شدن : 3مرحله 
 جابجـائي   -3ي  تيـد پپ تـشكيل پيونـد      -A 2 بـه جايگـاه      tRNA – اتصال آمينو اسـيل      -1مراحل طويل شدن خود شامل سه مرحله        

)Translocation (   در طي طويل سازي پروتئين هاي محلول بنام فاكتورهاي طويل سـازي    . مي باشدTS EF-G,EF-EF-TU 
  . مشاركت دارند GTPو ) در باكتريها 

   :A به جايگاه tRNAاتصال آمينو اسيل  -1
 اتـصال داردمتـصل     GTP كه خود به     EF-TU ورودي مناسب ابتدا به كميلكس       tRNAدر اولين پله طويل سازي آمينو اسيل        

.  متـصل مـي شـود    70s در كميلكس شـروع  A به جايگاه EF-TU . GTP- tRNA –لكس حاصل آمينواسيل پشده و كم
-EF.  و آزاد شـدن كمـپلكس   Pi و GDP بـه  GTP همراه است با هيـدروليز A به جايگاه tRNAاتصال دومين آمينواسيل 

TU.GDP   تعداد EF-TU  بسيار فراوان است و اتصال آمينواسيل tRNA   هاي متفاوت با آن متصل مي شود كه آمينـو اسـيد 
tRNA      ها را به جايگاه A            منتقل نمايد ، و اگر پيوند صحيح بين آنتي كدون tRNA     و كـدون mRNA      برقـرار شـود GTP 

 ديگـر متـصل بـه    tRNAحسب روند آزمون و خطا آمينو اسـيل      هيدروليز مي شود و در غير اينصورت بر          EF-TUاتصال يافته   
 و GDP بجـاي  Ts تشكيل ميشود از طريق جانشين شـدن         TU-GDP دوباره از    TU-GTPكميلكس  .  مي شود    Aجايگاه  

شكل ( را مي نمايد     TU-GTP كه ايجاد كمپلكس     TS بجاي   GTP و سپس جانشين شدن      TU-TSتشكيل شدن كميلكس    
11 (  
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  :ند پيتدي تشكيل پيو) 3

.  ريبـوزوم  A , P هاي خود در جايگاه هاي tRNAحال پيوند پيتدي بين دو اسيد آمينه برقرار مي شود كه هنوز اتصال دارند به 
  دارد ،  A خود به گروه آمينو دومين اسيد آمينه كه بر روي جايگـاه              tRNAاين روند توسط انتقال گروه  فرميل متيونين آغازي از           

فاقد آمينواسيد ( خالي tRNA يك Pدر موضع .  تشكيل مي شود tRNA دي اپيتيد Aبدين ترتيب در موضع  . صورت ميگيرد 
 ها تغيير محل مي دهند به حالت اتـصالي هيپريـد            tRNA نشان داده شده است      12سپس همانطور كه در شكل      . باقي مي ماند  ) 

 50Sواكنش توسط آنزيم پيتيـديل ترانـسفراز در قـسمت           . ر دارد   جايگاه ريبوزومي قرا  دو  بطوريكه عناصر هر كدام از آنها بر روي         
 صورت مي گيرد كه دراين صـورت بـه فهرسـت            23S ريبوزومي   RNAاين واكنش احتمالا توسط     . ريبوزومي صورت مي گيرد     

  .شناخته شده افزوده مي شود) ribozymes(كاتالتيكي ريبوزيم هاي 
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  ) :Translocation(جابجائي  -3
 حركـت   mRNAملكـول   ′3پله طويل شدن جابجائي صورت مي گيرد و ريبوزم باندازه يك كدون بجانب انتهـاي                در آخرين   
 P بـه    A متصل اسـت از جايگـاه        mRNA كه هنوز به كدون دوم       tRNAبا اين حركت ، آنتي كدون دي پپتيديل         . مي نمايد   

 بـه داخـل     E از جايگـاه     tRNAسپس اين   .  جابجا مي نمايد     E به جايگاه    Pآسيله شده را از جايگاه       دي   tRNAجابجا شده و    
حركـت  .  قـرار دارد  P و دومـين كـدون آن در جايگـاه    A  در جايگـاه  mRNAحال سومين كـدون  . سيتو سول آغاز مي گردد   

د و انـرژي توسـط هيـدروليز مولكـول ديگـري از      دار) ترانس لوكاز نيز گفته مي شود       (EF-G نياز به    mRNAريبوزوم بر روي    
GTP حال ريبوزوم همراه با دي پپتيديل .  فراهم مي شود  tRNA و mRNA   آماده چرخه دوم طويل سازي و اتـصال اسـيد 

  ).13(آمينه سوم مي باشد 
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  ترتيـب جانـشين فاكتورهـاي طويـل كننـده      بـه  eEF-2 و   α eEF-1،  eEFβγدر اوكاريوتها فاكتورهاي طويـل كننـده   
 EF-TS , EF-TU  وEF-G  2جدول(در پروكاريوتها مي شوند(  

  
  ختم بيوسنتز پروتئين  : 4مرحله 

 UGA با اضافه شدن آخرين آمينو اسيد و تكميل شدن زنجير پلي پتيدي ، دستور ختم بيوسنتز بوسيله يكي از رمزهاي سه گانه 
, UAG , UAAول  موجود در ملكmRNA اين رمزهاي سه گانه به وسيله ضدكدن هيچيـك از  .  به ريبوزوم ابلاغ مي شود

 ها قابل شناسائي نيست و به همين دليل به نام رمزهاي سه گانه بي معني ناميده مي شوند و به منزله رمز                       tRNA –آمينو اسيل   
 ها بوسيله پروتئين هاي خاص كه عوامـل  tRNAسيل اين رمزها ي سه گانه به جاي شناسايي بوسيله آمينوا. ختم عمل مي كنند  

آزاد كننده ناميده مي شوند شناسائي مي شوند سلولهاي بروكاريوتها حاوي دو فاكتور آزاد كننده هستند كه قادر به شناسايي كـدون                      
. د  مي باش ـUGA , UAA قادر به شناسايي RF-2 بوده و UAG , UAA قادر به شناسايي RF-1. هاي ختم مي باشند 

در هر دو سلول هاي . قادر به شناسايي هر سه كدون ختم مي باشد     ) eRF-1(سلول هاي اوكاريوتها يك فاكتور آزاد كننده منفرد         
مي باشد كه قادر به شناسايي كدون هاي خـتم نيـستند امـا    ) eRF-3 , RF-3(پروكاريوتها و اوكاريوتها داراي فاكتور آزاد كنند 

متصل به كـدون هـاي    فاكتور هاي آزاد كننده  . عمل مي نمايندRf-2   و   RF-1 (eRF-1) كننده  همراه با فاكتورهاي آزاد
 ميـشوند كـه منجـر بـه آزاد     Pوزنجير پلي پپتيدي از جايگاه tRNA شده وموجب تحريك هيدروليز  پيوند بينAختم در جايگاه 

  الگـو نيـز تجزيـه مـي      mRNAواحدهاي ريبـوزومي و ها آزاد شده و زير tRNAشدن پلي پپتيد كامل شده از ريبوزوم ميشود 
  ) .14شكل  (  شوند
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  .انرژي مصرفي در بيوسنتز پروتئين
 و يكـي  ATPدوپيوند پر انرژي مصرف مي شود ، يكي جهت برداشت پيروفـسفات از   tRNA  -در جريان تشكيل آمينو اسيل 

 نيز مصرف مي شود يكي جهت قـرار گـرفتن   GTPدو ملكول .  به فسفات معدني توسط پيروفسفا تاز  PPiجهت هيدروليز بعدي    
در نتيجه مجموعا چهار پيونـد بـراي انـرژي    ) . Translocation( و يكي جهت جابجايي A به جايگاه tRNA  -آمينو آسيل 



  ٢٣١  

به ذكـر اسـت     لازم  . جهت تشكيل هر پيوند پيتدي  و اضافه شدن يك اسيد آمينه به زنجير در حال رشد پلي پيتيد مورد نياز است                       
  .  اضافي نيز جهت تشكيل كميلكس آغازي و ختم بيوسنتز پروتئين مورد نياز هستند GTP , ATPكه ملكول هاي 

  
  ) Polyribosomes(پلي ريبوزوم 

گروههـاي  . مي تواند بطور همزمان توسط چندين ريبـوزوم ترجمـه شـود    mRNA  در هر دو سلولهاي پروكاريوتها و اوكاريوتها 
مي گوينـد هنگـامي كـه يـك ريبـوزوم از            ) polysome( را پلي ريبوزوم يا پلي زوم        mRNAتصال يافته به ملكول   ريبوزومي ا 

.  متصل شده و سنتز زنجير  پلي پتيدي جديد را آغاز نمايـد               mRNAجايگاه آغاز دور مي شود ريبوزوم ديگر مي تواند به ملكول            
نظـر بـه   ) . 15شكل (تز زنجير پلي پيتيدي جداگانه اي را سنتز مي نمايند هر ريبوزوم در بين گروههاي وظيفه دار بطور مستقل سن      

 بسيار كوتاه است و به سرعت تحت تاثير نوكلئازها به اجزاي تشكيل دهنده تبديل مي شود ، چنين مي                    mRNAاينكه طول عمر    
در سـلولهاي  . مـشكل مـي كننـد    تواند نتيجه گيري كرد كه پلي زومها با تسريع عمل پروتئين سازي كمك مهمـي در رفـع ايـن               

 حلقوي تشكيل مي mRNA توسط پروتئينهاي مداخله گر به هم نزديك شده mRNA ملكول   ′3 و   ′5اوكاريوتها دو انتهاي    
 در mRNAملكـول  ′3ي چون دو انتهاي پلي زوم نسبتا به يكديگر نزديك هستند ، ريبوزومهـاي خـلاص شـده از انتهـا         . شود  

  ) .16شكل ( قرار گرفته  و مي تواند موجب تسهيل آغاز دوباره روند ترجمه شوند mRNA ملكول ′5موقعيت نزديك 

  
  

  
  


