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  مقدمه

  مولکولهاي زیستی
اصل می شـوند بقیـه ظرفیـت    مولکولهاي زیستی از ترکیبات هیدروکربنی هستند که از اتصال اتمهاي کربن به یکدیگر ح

هاي را هیدروژن و یا سایر گروههاي فعال پر میکنند. این گروههاي فعال در واکنشها و ساختمانهاي درون سلولی اهمیت 

  هاي فعال عبارتند از : گروه  ویژه اي دارند از جمله

  

  ایزومرهاي فضایی :
  شامل

  ایزومر نوري : در چرخش نور پلاریزه متفاوت هستند -1

 ایزومر هندسی : از نظر بناي فضایی باهم متفاوت هستند -2

  دو ترکیب که فرمول بسته یکسان و فرمول گسترده متفاوت داشته باشد را ایزومر میگویند.

  قارن :کربن متقارن و نامت
  اتم متصل به کربن متفاوت باشند آن کربن نامتقارن است . 4اگر 

  
  اتم متصل به کربن یکسان باشند آن کربن متقارن است . 2اگر حتی 

C B 

A 

E 

D 

OH C 

O 

 کتو O= کربوکسیل

  H        C=O آلوئید 

-OH 
 هیدروکسیل

-NH آمینو 

-SH تیول 

 P فسفات

O 

OH 

OH 
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یک اتم کربن نامتقارن، داراي دو شکل ایزومر به نام انانتیومر است که تصویر آینه اي یکد یگرند ایـن دو ترکیـب خـواص    

فیزیکی و شیمیایی یکسانی دارند فقط در چرخش نور پلاریزه تفاوت دارند که یکی از آنها نور پلاریزه را بطـرف راسـت و   

ي بطرف چپ میگرداند. هرگاه دو کربن نامتقارن در ترکیبی وجود داشته باشد این ترکیب داراي دو شکل ایزومر بـه  دیگر

  نام دیاسترومر است که تصویر آئینه اي یکدیگر نیستند.

  
  تعداد کربن نامتقارن. n=بدست می آید  2nتعداد ایزومرهاي فضایی از رابطه 

H C X 

R 

R′ 

C X H 

R′ 

R 

 انانتیومر

CHO 

H C X 

H C y 

CH٢OH 

D 

CHO 

H C H 

y C H 

CH٢OH 

D-Allo 

CH٠
OO 

X C H 

y C H 

CH٢OH 

L 

CHO 

X C H 

H C y 

CH٢OH 

L-Allo 

C A 

B 

A 

D 
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  ایزومر هندسی :

  Cisچرخش حول محور دو کربن ممنـوع اسـت ولـی دو اتـم کـربن بـا پیونـد دوگانـه ایزومرهـاي           C=Cدر پیوندهاي 

  رامیسازند که این ایزومرهاي سیس و ترانس ،ترکیبات کاملا متفاوتی میتوانند تشکیل دهند.  Transو

  

  
  

  پیوندهاي شیمیایی :

هر عنصر یا اتمی که در ساختمان مولکول هست داراي یک فاصله پیوندي و مقدار از انرژي پیونـدي در ارتبـاط بـا سـایر     

  عناصر است.

  زیادي دارد. الف) پیوند کووالان : از اشتراك گذاشتن الکترونهاي دو اتم ایجاد میشود که انرژي تقریباً

ب) پیوندهاي غیر کوالان : انرژي ان پایین تراست و شکستن ان نیز  راحت تر است و نقش پیوند کـوالان خیلـی بیشـتر    

  است (در ساختمان مولکولها) 

  انرژي پیوند دوگانه <انرژي پیوند یگانه 

انرژي پیوند 
kcal
mol 

  نوع پیوند کوالان

65 C-N  
82 C-O 
82 C-C 
92 C-H 
145 C=C 
175 C=O 

C 

H COOH 

H 

C 

COOH 

 اسیدمالیک

COOH 

COOH 

C 

C 

H 

H 

 اسید فوماریک
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جاذبه الکترونهاي یک اتم با اتم دیگر. این جاذبه گاهی به شکل دافعه در می آید . (براساس نوع  نیروي واندروالس : )1

  اتم).

 شعاعی که دو اتم را در حالت تعادل نگه می دارد و دافعه و جاذبه نداریم را شعاع واندروالس می نامند.

 هیدروژنی :پیوند  )2

  
بنابر نوع اتم هیدروژن و فاصله اتمهاي یوند هیدروژنی می تواند کوتاه و بلند باشد و داراي انرژیهاي متفـاوت. ایـن پیونـد    

زیـر   میان اتم هیدروژن با بار مثبت در یک مولکول با اتمهاي داراي بار منفی در مولکول دیگر ایجاد میشود و داراي انواع

  است :

kcalاگر ازت و هیدروژن در مقابل اکسیژن مولکولی با پیوند دوگانه قرار گیرد 
mol−2 3    

  انرژي دارد.

  پیوند یونی : )3

 kcal
mol نوع پیوند هیدروژنی  انرژي 

2-3 N-H…O=  

2-4 N-H…N 

2-3 N-H…O= 

6 O-H…O 

6 -O-H…O 

7 -O-H…N 

برونشـتداز   –میان دو گروه بار دار ایجاد میشود و بنام نیـروي الکتروسـتاتیک گفتـه میشـود . اسـیدها و بازهـاي لـوري        

هاي مختلف یونیزه می گردند. گروههاي مثبـت و منفـی در    PHگروههاي فعال مولکولهاي زیستی حاصل میشوند و در 

  ام  یکدیگر را دفع و دوبار غیر همنان یکدیگر را جذب میکنند.جاذبه الکتروستاتیک قرار می گیرند در نتیجه دو بار همن

 شعاع واندروالس دافعه قوي جاذبه قوي
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kcalانرژي پیوندهاي یونی در محلول آبی تقریباً 
mol5 .است  

← → −CLدافعه یونی COO− R−و جاذبه یونیNa+   ← → RCOO− مثال پیوند یونی هستند  

  نیروي آب گریز (هیدروفوب) در مقایسه با نیروي هیدروفیل (آبدوست). )4
نیروهـاي مولکولهـاي آب کـه    این نیرو از ورود ترکیبات غیر قطبی یا بدون بار درآب پدید می آید و در نتیجه وارد شدن 

  یونی می باشند به مولکولهاي بدون بار رفتار و ساختمان خاصی به مولکول موردنظر می دهند :

  
  قسمت منفی مولکول جذب پروتونها شده و قسمت غیر قطبی داخل می شود.

نیرویی که مولکولهاي آب بر دم هیدروکربنی وارد کرده و آن را بداخل رانده و مولکول شکل خاصی بخود می گیرد ( بنام 

  میسل ) . این نیرو را هیدروفوب گویند.

  )Minereal Elementsمعدنی (ترکیبات 

کنند. مهمترین عناصر معدنی براساس نیاز روزانـه بـدن بـه     عناصر معدنی در اعمال فیزیولوژیک بدن نقش مهمی ایفا می

  شوند: بندي می گروه طبقه» 2«

و  Ca ،P ،Na، K ،Clعنصـر  » 6«گرم است و شامل  میلی 100ماکرومینرالها: نیاز روزانه بدن به این عناصر بیش از  -1

Mg باشند. می  

، Mnعنصر » 10«گرم است و شامل  میلی 100میکرومینرالها (عناصر کمیاب): نیاز روزانه بدن به این عناصر کمتر از  -2

Cu ،Fe ،Cr ،Co ،Zn ،Se ،F ،l  وMo باشند. می  
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  آب و الکترولیت :فصل اول
دهد که این درصد بـا   وزن بدن را آب تشکیل می ٪70هاي بیولوژیک است. حدود  ترین ماده موجود در سیستم آب فراوان

  شود. تر می تر باشد، میزان آب بدن کم توجه به میزان چربی بدن قابل تغییر است، زیرا هرچه مقدار چربی بدن بیش

  شود. شود، مقدار آب بدن کم می به تدریج که انسان پیر می :1نکته 

2 :2نکته 
1ها اسـت و    و در داخل سلول (ICF=Intracellular Fluid)به صورت مایع داخل سلولی  کل آب بدن 3

3 

آب میان بـافتی   ٪70دهد که از این مقدار  را تشکیل می (ECF=Extracellular Fluid)مانده آب خارج سلولی  باقی

لی، پریکـاردي، داخـل چشـمی، نخـاعی و...) را تشـکیل      مایع وراي سلولی (فضـاي سـینوویال، مفص ـ   ٪5% پلاسما و 25،

  دهد. می

هـا   ي آن اي بخشـیده اسـت کـه از جملـه     هاي آب، به آب خصوصیات ویـژه  توانایی ایجاد پیوند هیدروژنی با دیگر مولکول

هـا، نقطـه ذوب و جـوش و حـرارت تبخیـر بـالاي آن نسـبت بـه سـایر           کشش سطحی، چسبندگی داخلی بـین مولکـول  

هـاي   هـاي قطبـی سـایر مولکـول     توانند با بخـش  هاي آب علاوه بر ایجاد پیوند هیدروژنی با خود می هاست. مولکول حلال

  بیولوژیک نیز پیوند هیدروژنی ایجاد کنند و همین خصوصیت، آب را به یک حلال بیولوژیک مناسب تبدیل کرده است.

  ا در تشکیل پیوند هیدروژنی نقش دارند.ه و هیدروژن متصل به آن Sو  O ،N، Fهاي  اتم :1نکته 

  خواص شیمیایی آب، موجب شده است که این ماده به عنوان حلال فیزیولوژیک اصلی مواد قطبی در بدن شناخته شود.

کشد، در نتیجه آب داراي  هاي هیدروژن به سمت خود می ها را از اتم ي اکسیژن، الکترون در داخل مولکول آب، هسته -1

  شود. تبدیل می مولکول قطبیی شده و به یک بار الکتریک

  نام دارند. هیدروفیل (آب دوست)یا  مواد قطبیآن دسته از مواد که حلالیت خوبی در آب دارند،  -2

  شوند. نامیده می هیدروفوب (آب گریز)یا  مواد غیرقطبیآن دسته از مواد که حلالیت خوبی در آب ندارند،  -3

  شوند. باشد، به یکدیگر متصل می می پیوندهاي غیرکوالانهاي آب توسط پیوندهاي هیدروژنی که از دسته  مولکول

هاي هیدروژن یک مولکول با بارهـاي منفـی    ي بین بارهاي مثبت جزیی اتم ي جاذبه در نتیجه پیوندهاي هیدروژنی -1

  شوند. یهاي اکسیژن یا نتیروژن یک مولکول دیگر، ایجاد م جزیی اتم

www.ShimiPedia.irبـار شکسـته و    1210گـراد، در هـر ثانیـه     درجه سانتی 25طوري که در دماي  هستند به ضعیفپیوندهاي هیدروژنی،  -2
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  شوند. مجدداً تشکیل می

دهند که باعث ایجاد خواص ویژه آب شده و ضامن بقـاي   اي را تشکیل می هاي آب شبکه پیوندهاي هیدروژنی در مولکول

  حیات است.

  زیادي دارد. کشش سطحیآب، در مجاورت هوا،  -1

هاي مایع در کنـار یکـدیگر    ) کشش سطحی، نیرویی است که در سطح تماس مایع با هوا، باعث نگهداري مولکول1-1  

  شود. می

  شود. گیري قطره و همچنین مقاومت در مقابل عبور مواد به درون مایع می ) این خاصیت باعث شکل1-2  

بـه وضـعیت اولیـه و ایجـاد خاصـیت       هاي ریه بازگشت حجم آلوئولچه پس از دم، باعث  در هنگام تنفس آن )1-3  

  ست.ها مایع موجود در آلوئولشود، کشش سطحی  ها می الاستیکی ریه

ه (میزان دمایی که لازم است تا آب از حالت مایع به حالت گاز درآید) بالاست. این موضوع به همـرا  دماي تبخیر آب -2

شود که آب در هنگام بخار شدن مقدار زیادي گرما را با خود دفع کند و در واقع علت  آب، باعث می ظرفیت گرمایی بالا

  همین امر است. تعریقخنک شدن بدن پس از 

آب بالاست. به عبارت دیگر آب، یک رساناي قوي (توانایی آب در عبور جریان الکتریکـی) اسـت.    الکتریک ثابت دي -3

  کند. هاي عصبی نقش مهمی ایفا می صیت آب، در سلولاین خا

  ها تأثیر آب بر ساختار بیومولکول
  شوند: دسته تقسیم می 3آب به  مواد براساس میزان حلالیت در 

−SH ،-COOH ،NH–) و باردار (مثل OH–هاي قطبی بدون بار (مثل  گروه -1 ها) که به راحتی در آب  و انواع یون 2

  شوند. شوند و هیدروفیل (آبدوست) نامیده می حل می

  شوند. شوند و هیدروفوب (آبگریز) نامیده می مداد غیرقطبی که در آب حل نمی -2

  اند. هاي قطبی و غیرقطبی پاتیک (دوگانه دوست) که داراي بخش مواد آمفی -3

هـاي   کنـد و در مقابـل، گـروه    هاي آب ایجاد پیوند هیدروژنی مـی  بدون بار با مولکول هاي قطبی در مواد دسته اول، گروه

هاي مثبت و منفی  ها بین گروه کنند. این جاذبه هاي الکتروستاتیک (یونی) می هاي آب ایجاد جاذبه قطبی باردار با مولکول

www.ShimiPedia.irهـاي نمکـی از لحـاظ قـدرت بـا پیونـدهاي        شوند. ایـن پـل   هاي نمکی نامیده می ها ایجاد شده و پل درون یا بین مولکول
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هـا و اسـیدهاي    هـایی مثـل پـروتئین    شوند. مـاکرومولکول  تر برقرار می هاي بیش اند، ولی در فاصله هیدروژنی قابل مقایسه

هاي دوقطبی آب ساختارهاي بسیار  باشند، در تعادل با مولکول هاي قطبی و غیرقطبی فراوانی می نوکلئیک که داراي گروه

  کنند. ري ایجاد میپایدا

شـوند.   هاي آب مـی  مواد دسته دوم با قرار گرفتن در آب باعث شکسته شدن تعدادي از پیوندهاي هیدروژنی بین مولکول

هـاي غیرقطبـی در    نظمی) باعث قرار گرفتن مولکـول  هاي آب جهت پیوستن مجدد به همدیگر (افزایش بی تمایل مولکول

شـوند.   شوند، نیروهاي آبگریز نامیده مـی  هاي غیرقطبی به هم می ت پیوستن مولکولشود. نیروهایی که به عل کنار هم می

COگازهاي  2 ،O2 ،N اند. و ترکیباتی چون لیپیدها و... از این دسته  

ست با حلال واکنش داده و تمایل بـه آن  هاي آبدو باشند. بخش پاتیک در تماس با آب داراي رفتاري دوگانه می مواد آمفی

ي این تمایلات ساختارهاي متفاوتی چـون   نمایند. در نتیجه هاي آبگریز از تماس با آب اجتناب می حلال درآیند، اما بخش

توان به فسـفولیپیدها،   پاتیک می شود. از جمله مواد آمفی تک لایه در سطح آب و میسل و لیپوزوم در داخل آب ایجاد می

  ها و... اشاره کرد. ها، استرول ها، رنگدانه ها، ویتامین تئینپرو

از دیگر نیروهاي ضعیف بین مولکولی، نیروي واندروالسی است که ناشی از جاذبه بین ترکیبات دو قطبی موقت اتمـی یـا   

اي متحـرك  ه ـ گیرند، تغییرات تصـادفی در موقعیـت الکتـرون    مولکولی است. دو اتم خنثی وقتی در مجاورت هم قرار می

کند. این دوقطبی موقتی نیز در اتم مجاور ایجـاد دوقطبـی الکتریکـی بـا بـار       ها ایجاد دوقطبی موقتی می حول هسته آن

  کند. این نیروها از پیوند هیدروژنی ضعیف نزولی پر تعدادترند. مخالف القا می

ترنـد، امـا پیونـدهاي     هـا قـوي   یومولکـول هـاي دخیـل در پایـداري ب    با اینکه پیوندهاي کووالان از دیگـر واکـنش   :1نکته 

  ها دارند. انرژي به واسطه تعداد زیادشان تأثیر قابل توجهی در پایداري بیومولکول غیرکووالان کم

  روشهاي تعیین حجم آب بدن

  تعیین حجم آب تام   -1

بـرداري از خـون و    سپس نمونهبا تزریق ترکیباتی مانند آب سنگین (اکسید دوتریوم) یا آب رادیواکتیو (اکسید تریتیوم) و 

یابنـد، ولـی در    گیرد. این ترکیبات از دیواره رگها عبور کرده و در تمام بدن انتشـار مـی   تعیین مقدار رقت اولیه صورت می

  شوند و دفع کلیوي آنها نیز کند است. بدن متابولیزه نمی
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  تعیین حجم آب پلاسما -2

برداري از خون و تعیین میـزان رقـت    یو یا آلبومین رادیواکتیو و سپس نمونهبا تزریق ترکیباتی مانند گلبول قرمز رادیواکت

شناسی، تغییـرات درصـد    گیرد. این ترکیبات قادر به عبور از دیواره رگها نیستند. در آزمایشگاه خون ماده اولیه صورت می

  ز نسبت به حجم کل خون).شود. (هماتوکریت: درصد حجم گلبول قرم حجم آب پلاسما به وسیله هماتوکریت تعیین می

  تعیین حجم آب فضاي خارج سلولی -3

گیـرد. اینـولین از    برداري از خون و تعیین میزان رقت ماده اولیه صـورت مـی   و سپس نمونه» اینولین«این عمل با تزریق 

کلیـوي آن نیـز کنـد     شود و دفع کند، ولی قادر به عبور از غشاء سلول نبوده، و در بدن متابولیزه نمی دیواره رگها عبور می

  باشد. می

  تعیین حجم آب داخل سلولی -4

  میزان آب داخل سلولی تقریباً برابر با اختلاف آب تام بدن و آب خارج سلولی است.

  ) Osmotic pressureفشار اسمزي (

سـم محلـول   هـاي ج  هرگاه دو محلول با غلظتهاي متفاوت را توسط غشاء نیمه تراوا از هم جدا کنیم؛ به طوریکه مولکـول 

جسم محلول بیشـتر اسـت، حرکـت      هاي آب از یک طرف غشاء به طرفی که غلظت قادر به عبور از غشاء نباشند، مولکول

نامند. این فشار برابر با فشاري است که جسم حل شده به صـورت   کنند که آنرا فشار اسمزي می کرده و فشاري ایجاد می

  ایجاد کند. تواند در حجم اشغال شده توسط محلول گاز می

RT فشار اسمزي
M
C

=π 

πمتر جیوه) = فشار اسمزي (بر حسب اتمسفر یا میلی  

C(بر حسب گرم در لیتر) غلظت جسم حل شده =  

M(بر حسب مولکول گرم) وزن مولکولی جسم حل شده =  

R) ثابت عمومی گازها =atm/mol.K 082/0(  

T(بر حسب کلوین) = درجه حرارت مطلق  
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درجـه   273گـرم در لیتـر) در دمـاي     180کند، بنابراین یک مولکول گرم گلوکز در یک لیتـر محلـول (   اتمسفر ایجاد می

  ر ایجاد کند.اتمسف 4/22تواند فشاري معادل  کلوین نیز می

4/22273082/0
180
180

=××=π  

در صورتیکه جسم حل شده یونیزه نشود، فشار اسمزي متناسب با غلظت جسم محلول است؛ ماننـد گلـوکز و اگـر جسـم     

  .NaClکند؛ مانند  حل شده قابل یونیزه شدن باشد، هر یون به طور مستقل فشار اسمزي ایجاد می

یک اسمول برابر با فشار اسمزي ایجاد شـده توسـط محلـول یـک مولکـول گـرم        باشد. اسمول: واحد فشار در محلولها می

  درجه کلوین). 273باشد (در دماي  اتمسفر می 4/22گلوکز در لیتر است که معادل 

  فشار اسمزي بر حسب اسمول و اسمولاریته:

  : تعداد ذرات قابل تفکیکn  تعداد مولکول گرم ماده×  nاسمول= 

  اسمولاریته: تعداد اسمول در یک لیتر محلول      تهمولاری×  nاسمولاریته= 

کند از جملـه ایـن خـواص فشـار      شونده در آب تغییر می هاي فیزیکی آب یا هر حلال دیگر در اثر انحلال مواد حل ویژگی

هـاي بیولوژیـک از اهمیـت     باشند. فشار اسموتیک در سیستم بخار، نقطه تبخیر، نقطه ذوب و انجماد و فشار اسموتیک می

خاص برخوردار است. اگر دو محلول با غلظت متفاوت توسط یک غشاي بیولوژیک که مواد حل شونده قادر به عبور از آن 

آیند.  تر به حرکت درمی تر به سمت محلول با غلظت بیش هاي آب از محلول با غلظت کم نباشند از هم جدا شوند، مولکول

  را فشار اسمزي گویند. هاي آب نیروي ایجاد شده در اثر حرکت این مولکول

شود که جهت جلوگیري از حرکـت آب لازم اسـت و محاسـبه آب     گیري می این فشار اسمزي براساس میزان نیروي اندازه

  گیرد: صورت می (Vanthoff)طبق معادله وانتهوف 

i.C.R.Tπ =  
  باشد. دماي مطلق می T:ثابت گازها و  R:غلظت مولی ماده حل شونده،  C:ضریب وانتهوف،  i:که 

شـود. یـک    گیـري مـی   هاي بیولوژیک براساس واحد اسـمول انـدازه   فشار اسمزي در سیستم اسمول و رابطه آن با مول:

  اسمول برابر با یک مول از ذرات ماده محلول است.

کولی به دو یون تجزیه شود (مانند محلول یک مول در لیتر گلوکز داراي غلظت یک اسمول در لیتر است. اگر مول :1نکته 

Nacl اسـمول در لیتـر    2شود). محلول یک مول در لیتر آن داراي غلظت اسمزي  هاي سدیم و کلر یونیزه می که به یونwww.ShimiPedia.ir
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شـود، داراي اسـمولاریته    خواهد بود. همچنین محلول یک مولار مولکولی مانند سولفات سدیم که به سه یون تجزیـه مـی  

  خواهد بود. 3برابر 

  منظور از واژه اسمول تعداد ذرات فعال اسمزي به جاي غلظت مولی است، پس: :2نکته 

  ×nمولاریته = اسمولاریته و ×nمول = اسمول

  تعداد ذرات قابل تفکیک و اسمولاریته: تعداد اسمول در یک لیتر است. n:که 

  به صورت زیر قابل محاسبه است: Naclگرم درصد  9/0لول اسمولاریته مح :3نکته 

گرم است. لذا مولاریته محلول برابر  5/58برابر  Naclبه دلیل اینکه وزن مولکولی 
/

9
58 اسـت. از طرفـی    154/0یعنی  5

2×/شود پس اسمولاریته محلول برابر  یون تجزیه می 2به  Naclچون هر مولکول  0   است. 308/0یعنی  154

هاي سدیم و کلر و نصف اسمولاریته داخـل سـلول    بافتی و پلاسما به وسیله یون اسمولاریته کل مایع میان ٪80 :4نکته 

  شود. هاي پتاسیم ایجاد می به وسیله یون

اسمول در لیتر است  میلی 300ا حدود بافتی و پلاسم اسمولاریته کل هر یک از سه بخش داخل سلول، آب میان :5نکته 

تـر از   هـاي خـون بـیش    تر است. زیرا غلظت پـروتئین  اما فشار اسمزي پلاسما کمی از فشار اسمزي مایع میان بافتی بیش

هاي پلاسما فشار اسمزي مؤثر یا  باشد. به فشار اسمزي ایجاد شده توسط پروتئین سلولی می هاي مایع بین غلظت پروتئین

  شود. دي گفته میفشار کلوئی

باشد. فشـار اسـمزي مایعـات بـدن ناشـی از       عامل اصلی تنظیم حجم آب داخل و خارج سلولی فشار اسمزي می :6نکته 

Naهـاي   باشد. در خـارج سـلول نقـش یـون     ها و ترکیبات آلی با وزن مولکولی مختلف می الکترولیت + ،Cl− ،HCO−
و  3

Ca ها  هایی همچون پروتئین و آنیون +Kتر برعهده  تر است. این نقش در داخل سلول بیش در ایجاد فشار اسمزي مهم 2+

  و فسفاتهاست.

  تنظیم حجم آب داخل سلولی، بین سلولی و پلاسما

باشـد کـه بـه ترتیـب بـه       در سه فضاي داخل سلولی، بین سلولی و پلاسما فشار اسمزي می عامل اصلی تنظیم حجم آب

  عوامل زیر بستگی دارد:

www.ShimiPedia.ir  الکترولیتها (کاتیونها و آنیونها) -1
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  ترکیبات آلی با وزن مولکولی زیاد (پروتئینها) -2

  ترکیبات آلی با وزن مولکولی کم (گلوکز، اوره، و ...) -3

ó ما به فشار اسمزي تک تک ترکیبات بستگی دارد.فشار اسمزي کل پلاس  

ó باشند. الکترولیتها چون به مقدار زیاد در مایعات بدن وجود دارند، از دو گروه دیگر مهمتر می  

  ترکیب شیمیایی مایع داخل سلولی با مایع خارج سلولی متفاوت است.

  پلاسما  مایع خارج سلولی  مایع داخل سلولی  یون
+Na  mmol/L 14   mmol/L140  mmol/L 142  

+K   mmol/L140   mmol/L4  mmol/L 2/4  

+2Ca   mmol/L1/0   mmol/L2/1  mmol/L 3/1  

+2Mg   mmol/L20     mmol/L7/0  mmol/L 8/0  

−Cl   mmol/L4  mmol/L108    mmol/L 108  

−
3HCO   mmol/L10   mmol/L28  mmol/L 24  

−−
42

2
4 / POHHPO   mmol/L11  mmol/L 2  mmol/L 2  

−2
4SO  mmol/L1  mmol/L 5/0  mmol/L 5/0  

  Pr(  g/dL 16  g/dL  2  g/dL 8-6−پروتئین (

  mmHg 5423  mmHg 5423  mmHg 5443  مجموع فشار اسمزي

  

مـول   میلی 150باشد که مقدار آن حدود  به طور کلی در پلاسما، مجموع غلظت آنیونها با مجموع غلظت کاتیونها برابر می

  ) است.mmol/L 150در لیتر (

ó +Na  و−Cl باشند. تی و پلاسما) میباف از مهمترین کاتیونها و آنیونهاي خارج سلولی (آب میان  

+Kó) پروتئینها ،−Pr) و فسفاتها (−−
42

2
4 / POHHPOباشند. ) از مهمترین کاتیونها و آنیونهاي داخل سلولی می  

شـکاف آنیـونی گفتـه     گیـري پلاسـما   ): به تفاوت بین غلظت کاتیونها و آنیونهاي قابل انـدازه anion gapشکاف آنیونی (

www.ShimiPedia.ir  مول در لیتر است. میلی 8-16شود که میانگین آن در افراد سالم و بالغ  می
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])[]([])[]([ 3
−−++ +−+= HCOClKNagapAnion  

افزایش شکاف آنیونی معمولاً نشان دهنده اسیدوز متابولیک است که به دلیل افزایش غلظـت آنیونهـایی ماننـد لاکتـات،     

شود. در این شرایط سیستم بافري بدن وارد عمل شـده و   بتاهیدروکسی بوتیرات، استواستات، فسفات و سولفات ایجاد می

دهد. افزایش شکاف آنیونی در کتواسـیدوز ناشـی از دیابـت     کاهش میدر پاسخ به افزایش کتواسیدها، غلظت بیکربنات را 

نارسایی کلیوي، الکلسیم و مسمومیت با ترکیباتی ماننـد اتـیلن گلیکـول، متـانول،       شیرین کنترل نشده، اسیدوز لاکتیک،

تبـاط دارد. آلبـومین   شود. کاهش شکاف آنیونی عمـدتاً بـا هیپوآلبـومینمی ار    ایزونیازید، آسپیرین و سالیسیلاتها دیده می

−پروتئینی با بار منفی است و کاهش آن موجب احتباس سایر آنیونها از قبیـل  
3HCO   و−Cl  شـود. سـوء تغذیـه،     مـی

  دهند. اي و سیروز کبدي آلبومین خون را کاهش می خونریزي، سندروم نفروتیک، انسداد روده

شود. فشار اسمزي  اسمزي کلوییدي): به فشار اسمزي ایجاد شده توسط پروتئینهاي پلاسما گفته میفشار انکوتیک (فشار 

میلیمتر جیوه از فشار اسمزي مایع بین سلولی بیشتر است؛ زیرا غلظت پروتئینهـاي پلاسـما از غلظـت     20پلاسما حدود 

یابد (مانند پروتئینـوري   نهاي پلاسما کاهش میباشد. در شرایطی که غلظت پروتئی پروتئینهاي مایع بین سلولی بیشتر می

شود و با تجمع در فضاهاي میان بافتی ادم (خیز) ایجاد  یا سوء تغذیه)، به علت کاهش فشار انکوتیک، آب جذب رگها نمی

  کند. می

  شود. شود که افزایش آن موجب ادم می فشار هیدرواستاتیک: به فشار ایجاد شده در اثر ضربان قلب گفته می

ó   تبادل ترکیبات مختلف بین پلاسما و فضاي بین سلولی به فشار انکوتیک، فشار هیدرواستاتیک و پدیده انتشار در ایـن

  فضاها بستگی دارد.

PH  
H)آب اسید ضعیفی است که به یک پروتون  -1 OH)، و یک یون هیدروکسیل +(   شود. ، تفکیک می−(

H O H OH+ −↔ +2  

  شود. ، به صورت زیر نمایش داده میKeqپذیر بوده و با استفاده از ثابت تعادل  این معادله، برگشت -1  

[ ]eq

H OH
K

H O

+ −      =
2

 

 5/55شوند و غلظـت آب، ثابـت و برابـر بـا      هاي آب به این صورت تفکیک می در آب خالص، تعداد کمی از مولکول -2  

  شود. ر نظر گرفته مید مولار
www.ShimiPedia.ir
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  شود. حاصل می محصولات یونی آبو  Kwجایی این معادله، یک ثابت جدید به نام  جابه -3  

w eqK K / M H OH+ −   = × =    55 5  

Hمساوي  −OHو  +Hهاي  در آب خالص، غلظت هر یک از یون -4   OH+ − −   = =   
است. در صورتی که اسـید   710

  طور معکوس تغییر خواهد کرد. ها به یا باز، به آب افزوده شود، غلظت این یون

H+، برحسب میزان غلظت pHآن و  pHدرجه اسیدي یک محلول، با  -2   شود: در آن محلول مشخص می  

pH log H+ = −    

هـایی کـه    خواهـد بـود. محلـول    7آن برابر با  pHمول است،  710−در آب خالص، با توجه به آن که غلظت پروتون  -1  

pH =   شوند. نامیده می هاي خنثی محلولدارند،  7

  دارند. قلیایی، خاصیت بازي یا 7ر از بالات pHهایی با  و محلولاسیدي ، خاصیت 7تر از  کم pHهایی با  محلول -2  

  است. 4/7پلاسماي خون انسان  pHدر شرایط طبیعی،  -3  

) صـورت  45/7تا  35/7پلاسما (حدود  pHي باریک  ها در محدوده ها و پروتئین ) فعالیت و عملکرد مناسب آنزیم3-1    

  گیرد. می

هـا   ها، پروتئین پلاسما از محدوده فیزیولوژیک فوق، باعث اختلال در عملکرد آنزیم pH) هرگونه افزایش یا کاهش 3-2  

  ها خواهد شد. و در نتیجه سلول

  ) است.8/7-5/8ترشحات پانکراس، بازي ( pH) و 2/1-8/2ترشحات معده، اسیدي ( pHبرخلاف پلاسما،  -4  

  نکته بالینی

  است: pHجذب داروها در لوله گوارش، وابسته به 

تر شامل اسیدها یا  داروها که بیش یونیزهها، ماهیت غیرقطبی دارد. اشکال  ي لیپیدي سلول جا که غشاي دو لایه از آن* 

  توانند عبور کنند. بازهاي ضعیف هستند، از غشاي سلول نمی

ابـل  ق غیریـونیزه هستند، فقط بـه شـکل    اسید ضعیف* در محیط اسیدي معده، داروهایی مانند آسپرین که در واقع 

  هستند. هاي موکوسی معده سلولجذب توسط 

هـاي   هسـتند کـه بـه خـوبی توسـط سـلول       هاي خوراکی، بازهاي ضعیفی هیستامین آنتیدار، مانند  * داروهاي آمین www.ShimiPedia.ir
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هاي خود را از  شود که این داروها پروتون باعث می روده باریکشوند. محیط بازي  موکوسی دیواره روده باریک جذب می

  هاي معده است، تبدیل شوند. شکل غیریونیزه که قابل جذب از غشاي سلول دست داده و به

  pHیونیزاسیون آب و 
  گیرد: تفکیک آب در حد ناچیزي صورت می

H O H OH+ −+2 É  

کند به علـت راحتـی در    به شکل آزاد در محلول وجود ندارد. بلکه در ترکیب با آب ایجاد یون هیدرونیوم می +H :1نکته 

Hبیان به جاي  O+
  رود: به کار می +Hمعمولاً  3

H H O H O+ ++ 2 3É  

  شود: استفاده می (keq)ابت تعادل آب براي بیان موقعیت تعادلی واکنش تفکیک آب از ث

[ ]
H OH

keq
H O

+ −      =
2

 

w(Kضرب یونی آب  حاصل C25oدر دماي  ):  

[ ] wKeq H O K H OH /+ − −   × = = = ×   
14

2 1 0 10  

هاي این دو یون بـا هـم    خواهد بود و چون غلظت 1410−همواره برابر با  −OHو  +Hضرب غلظت دو یون  بنابراین حاصل

  خواهد بود: 710−برابر  +Hبرابر است، غلظت 

H OH H H+ − − + − + −       = ⇒ = ⇒ =       
214 14 710 10 10  

  شود: از رابطه زیر استفاده می pHطبق تعریف، براي سنجش 

pH log log H
H

+
+

 = = −    

1  

POHي  را از رابطه POHتوان میزان  و به همین ترتیب می log OH− = −   .محاسبه کرد  

  توان به رابطه زیر رسید: هاي بالا می از مجموع رابطه

POH PH+ = 14  

www.ShimiPedia.ir
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  بافرها
منجـر بـه تغییـرات     pHگیرند، لذا هرگونـه تغییـر در    خاصی صورت می pHاز آنجایی که همه فرایندهاي بیولوژیک در 

در  pHهاي تنظیمی مختلفی جهت نگـه داشـتن    شود. در بدن موجودات زنده سیستم شدید در فرایندهاي بیولوژیک می

قاومـت  م pHها بافر هسـتند کـه در برابـر تغییـرات      ) وجود دارد. از جمله این سیستم35/7-45/7ي بیولوژیک ( محدوده

  اند. کند. بافرها از یک اسید ضعیف و باز مزدوج آن (نمک آن اسید) تشکیل شده می

دهند و حداکثر ظرفیت بـافري   ترین خاصیت بافري را نشان می خود بیش apKنزدیک به  pHبافرها معمولاً در  :1نکته 

apKي  در محدوده   باشد. می ±1

درصـد   50ي کـه در آن  pHي است که در آن میزان فرم یونیزه و غیریونیزه اسید با هم برابر اسـت ( apH,pK :2نکته 

  شود.) اسید یونیزه می

apHهنگامی  :3نکته  pK= .است یعنی سیستم در حال تعادل است  

ها در مقابل افزودن اسید یـا   این محلول pHدارند. این بدان معناست که  محلول اسیدها و بازهاي ضعیف، خاصیت بافري

  کند. باز تغییر چندانی نمی

  هاسلباخ: –ي هندرسن  معادله
  شود: صورت زیر تعریف می ي تفکیک یک اسید ضعیف به جایی معادله با جابه

[ ] [ ]a a

A
pH PK log PK log A HA

HA

−
−

    = + = +    

  دهد. و غلظت اسید و باز کنژوگه را نشان می pH ،apKهاسلباخ رابطه بین  –ي هندرسن  معادله -1

  کند. اسید خود عمل می apKنزدیک به  pHحداکثر اثر یک سیستم بافري زمانی است که در  -2

apH) وقتی 2-1   pK≈ افـزودن   است، محلول بافري به همان اندازه که در مقابلH+   کنـد، در مقابـل    مقاومـت مـی

  دهد. را نشان می pHمقاومت دارد و در این شرایط، حداقل تغییر  −OHافزودن 

 ) ظرفیت بافري، به غلظت اجزاي سازنده بافر بستگی دارد به عبارت دیگر به عنوان مثال هر چه میزان غلظت بـاز 2-2  

  توان خنثی کند. تري را می هاي بیش تر باشد، پروتون کنژوگه موجود در محلول بافر بیش
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  ترین بافر خون است. کربنات مهم بی –بافري اسید کربنیک   سیستم

H) اسید کربنیک -1 CO )2 −HCOو  +Hاسید ضعیفی است که به  3
  شود. تفکیک می 3

2- apK  رغم آن که مقدار آن نسبتاً کم است، ولـی چـون    است، که علی 1/6کربنات،  بی –سیستم بافري اسید کربنیک

)است، یعنی یکی از اجزاي آن  نوعی سیستم بازاین سیستم بافري در واقع  )CO2   و هـوا   در حالت تعادل بـین خـون

pHاست، حتی در  /= 7   طور مؤثري داراي خاصیت بافري است. نیز به 4

CO H CO H HCO+ −↔ ↔ +2 2 3 3  

پـذیري   انعطـاف هاي محیطـی   خون یا بافت pHکربنات، نسبت به تغییرات  بی –) سیستم بافري اسید کربنیک 2-1  

  دارد. زیاد

COها،  ) در داخل آلوئول2-2   COبا  محلول 2 ها از طریق  شود ریه در حالت تعادل است. این تعادل سبب می گازي 2

COتنظیم میزان دفع  2 ،pH .خون را در محدوده طبیعی حفظ کنند  

CO) افزایش دفع 2-3   کربنـات را بـه سـمت چـپ (کـاهش       بـی  –ي تفکیک اسید کربنیک  زدم)، معادله(افزایش با 2

H+   و کاهش دفع (CO H+، این معادله را به سمت راست (افزایش 2  کند. ) منحرف می  

COچون  -3 وجـود آورد؛ بنـابراین از دیـدگاه فیزیولوژیـک،      تواند با آب ترکیب شده و اسید کربنیـک را بـه   محلول می 2

CO   شود. یک اسید محسوب می 2

  شود. تنظیم می ها کلیهکربنات عمدتاً از طریق تولید و دفع آن در  غلظت یون بی -4

  نکته بالینی

  اسیدوز متابولیک  

و ایجـاد   35/7تـر از   خـون بـه کـم    pHتواند باعث کاهش  * تغییرات متابولیکی که مجر به افزایش تولید اسید شود، می

  متابولیک گردد. اسیدوز

شوند، شامل کتواسیدوز دیابتی، اسـیدوز لاکتیـک، سپسـیس و     هایی از شرایطی که باعث افزایش تولید اسید می * نمونه

  باشند. نارسایی کلیوي می

www.ShimiPedia.irشـود. در ایـن حالـت بـا افـزایش عمـق و سـرعت بـازدم          مـی  تـنفس جبـران  اسیدوز متابولیک تا حـدي از طریـق   * 
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COمقداري  (هیپرونتیلاسیون) نیز از طریق  +Hشود. همچنین در این شرایط مقداري یون  (اسید) از بدن خارج می 2

  گردد. ادرار دفع می

  شود. * در موارد شدید و یا در صورت عدم درمان، اسیدوز متابولیک منجر به کاهش هوشیاري، کما یا حتی مرگ می

  آلکالوز متابولیک  

−HCOیا احتباس مقدار زیادي  +Hآلکالوز متابولیک در اثر کاهش  -
توانند باعث آلکالوز  آید. عوامل زیر می به وجود می 3

  متابولیک شوند:

  * از دست دادن اسید معده به علت استفراغ شدید.  

  کربنات سدیم. * خوردن مقدار زیادي داروي قلیایی مانند بی  

  کربنات در کلیه به دلیل مصرف الدوسترون یا درمان با داروهاي دیورتیک. * برهم خوردن تعادل بی  

−HCOدر هر صورت در این شرایط (آلکالوز متابولیک) ازدیاد  -
) هیپوونتیلاسـیون تا حدي از طریق کـاهش تـنفس (   3

−HCOشود، ولی جبران اصلی از طریق افزایش دفع کلیوي  تعدیل می
  گیرد. صورت می 3

تواند باعث کاهش جریـان خـون    ها، می برسد، انقباض شریانچه 55/7بیش از خون به  pHدر شرایط آلکالوز شدید، اگر  -

  مغزي شده و به دنبال آن تتانی، صرع یا حتی مرگ حادث شود.

  ها الکترولیت
  شوند. ها) تفکیک می هاي منفی (آنیون ها) و یون هاي مثبت (کاتیون ها ترکیباتی هستند که در آب به یون ) الکترولیت1

  در آب دارند. حلالیت خوبیها، مواد قطبی هستند،  جا که الکترولیت ) از آن2

تري به اتصـال مجـدد    هاي آب، احاطه شده و بنابراین تمایل کم هاي محلول، توسط مولکول هاي کم، یون در غلظت -1  

  خواهند داشت.

Naهاي مهم بدن انسان شـامل   کاتیون -2   + ،K+ ،Ca Mgو  2+ −HCOو  −Clباشـند.   مـی  2+
هـاي اصـلی    ، آنیـون 3

  دهند. پلاسما را تشکیل می

  ها تنظیم تعادل آب و الکترولیت
شود را بـاز   ها می آبی که وارد آن ٪99ها بیش از  در بدن کلیه است. کلیه ترین ارگان در حفظ تعادل آب و الکترولیت مهم

Naهایی چون  نمایند که این بازجذب همراه با بازجذب یون جذب می Naهاي  گیرد. بازجذب یون  صورت می −Clو  + + www.ShimiPedia.ir
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Naتوسط پمپ  / K ATPase+  –ها تحت کنترل سیستم رنین  گیرد. این بازجذب هاي خمیده دور صورت می و در لوله +

شـود. رنـین تبـدیل     گیرد. در این سیستم کاهش فشار خون منجر بـه ترشـح رنـین از کلیـه مـی      آنژیوتانسین صورت می

 Angiotensin)هم پس از اثـر یـک پپتیـداز     Iسین شود. دکاپپتید آنژیوتان را باعث می Iآنژیوتانسیوژن به آنژیوتانسین 

converting Enzyme)  پپتیـد   و با از دست دادن یـک دي(His-Lea)     در ریـه بـه آنژیوتانسـینII     کـه نـرم فعـال

  شود. آنژیوتانسین است، تبدیل می

شود و از سویی دیگر، با تنگ کـردن   از یک سو منجر به ترشح آلدوسترون از بخش قشري غده آدرنال می IIآنژیوتانسین 

شود. این هورمون همچنـین موجـب تحریـک ترشـح      عروق خونی کلیه باعث افزایش فشار خون و کاهش ترشح رنین می

ADH (Antidiuretic Hormunic) شود. از هیپوفیز می  

  اسیدها و بازها
نامیـده   بـاز را دارنـد،   ي پروتـون  پذیرنده نقشهایی کـه   و مولکول کنند، اسید پروتون آزاد میهایی که  ) مولکول1

  شوند. می

طور  در آب به (NaOH)و بازهاي قوي مانند هیدروکسید سدیم  (HCl)اسیدهاي قوي، مانند اسید هیدروکلریک  -1  

  شوند. کامل تفکیک می

مربوط، تجزیـه   باز کنژوگهپذیر به یک پروتون و یک  طور برگشت هستند یعنی به ضعیف اکثر اسیدهاي مهم بدن، -2  

  شوند. می

HA H A+ −↔ +  

(ماننـد اسیداسـتیک، کربنیـک، سـیتریک، و      اسیدهاي کربوکسـیلیک ) اسیدهاي ضعیف مهم بدن شامل 2-1        

  هستند. سولفاتهو  فسفاتهلاکتیک)، ترکیبات 

)و باز کنژوگه آن  (HA)هاي اسیدهاي ضعیف، بین اسید تفکیک نشده  حلول) در م2-2       )A−   .تعادل برقرار اسـت

  گردد: شود و به صورت زیر محاسبه می نامیده می Kaثابت این تعادل، 

[ ]a

H A
K

HA

+ −      =  

pH www.ShimiPedia.irطور مستقیم، با مقـدار   به apKدهند.  ، نشان میapKبه  Ka) قدرت نسبی اسیدهاي ضعیف را با تبدیل 2-3      
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تري به آزاد کـردن پروتـون    تر باشد، تمایل بیش یک اسید پایین apKهر اسید رابطه دارد. به عبارت دیگر هر قدر 

  تري است. دارد، یعنی اسید قوي

pKa logKa= −  

) دار آمینو تمامی ترکیبات  آمونیاكبازهاي ضعیف مهم در فیزیولوژي، شامل  -3   NH )+− ، مانند اسیدهاي آمینـه و  3

  باشند. قندهاي آمینه می

  شود: ) تجزیه یک باز نیز به صورت معادله زیر نشان داده می3-1      

BH B H− +↔ +  
      3-2 (apK تر  ها بیش ي آن است که این مولکول دهنده باشد و این نشان می 7تر از  بسیاري از بازهاي ضعیف، بیش

  تمایل به دریافت پروتون دارند تا از دست دادن آن.

  بوسیله تیتراسیون : PKaتعیین 
وي نظیـر هیدروکسـید سـدیم اضـافه میکننـد و نمـودار       در این روش به محلول اسید ضعیف ، اندك اندك از یک بـاز ق ـ 

  تیتراسیونی را رسم میکنند.

این نمودار، جایی است که در آن غلظت اسید با باز مزدوج آن برابر است. و در  (mid point)نقطه عطف یا نقطه میانی 

  اسید یکسان شده است. PKaمحیط با  PHنتیجه 

 PHبراي یک ترکیب قابل یونیزه ، غلظت شکل پروتونه و دپروتونه آن ترکیـب برابـر اسـت. در     PKaدقیقاً برابر  PHدر 

بالاي این نقطه غلظت شکل دپروتونه بر شـکل   PHغلظت شکل پروتونه بر دپروتونه فزونی می یابد و در  PKaزیر نقطه 

  پروتونه غلبه میکند.

ی غیر قابل یوینزه دو ناحیه بافري دیده می شود. ناحیه بافري اول و در نمودار تیتراسیونی آمینواسیدهایی با زنجیره جانب

  دوم به ترتیب مربوط به گروههاي قابل یونیزه آلفا کربوکسیل و آلفا آمین است.

در نمودار تیتراسیونی امینواسیدهایی با زنجیره جانبی قابل یـونیزه نظیـر اسـید آسـپارتیک اسـید گلوتامیـک، تیـروزین،        

  لیزین، آرژینین و هیستیدین ، سه منطقه بافري مشهود است.سیستئین، 

  هاي متفاوت مطابق زیر است . PHامینواسید آلانین در  (netcharge)ساختمان و بار خالص 

www.ShimiPedia.ir
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 PHفیزیولوژیک کدام است. ساختمان این تـري پپتیـد در    PHدر  Ala-Asp-Glyپرسش : بار خالص تري پپتید  - 1

  فیزیولوژیک مطابق زیر است.

  
 PHفیزیولوژیک واجد دو بار منفی و یک بار مثبت است. بنابراین بار خالص روي مولکول در این  PHاین تري پپتید در 

   است. -1برابر 

  فیزیولوژیک کدام است ؟ PHپرسش : بار خالص تري پپتید گلوتاتیون در  -2

١ 
COO_ 

               H     O              H    O 
 
H٣

+N _ C _ C _ N _ C _ C _ N _ CH٢ _ COO_ 

 

                CH٣            H    CH٢           H 

H٣N+ C 

H 

CH٣ 

COOH H٣N+ 

H 

C 

CH٣ 

COO- 

Pk<٢/٤ 
(+١) 

٢/٤<PH<٩/٦ 
)٠(  

 بار خالص  ٠
 

H٢N- 

H 

C COO- 
CH٣ 
PH>٤/٦ 
(-١) 
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 γ-است ، یعنی در ایـن تـري پپتیـد گـروه      γ-glutamyl cysteinyl Glycine  تید گلوتاتیون به صورتتري پپ

آمین سیستئین پیوند پپتیدي ایجاد کرده است . بـا توجـه بـه سـاختمان فـوق بـار        –کربوکسیل گلوتامیک اسید با آلفا 

  است . -1فیزیولوژیک برابر  PHخالص مولکول در 

  پروتون از دست می رود . ⇐ PKaهاي بالاتر از  PHنکته : در 

NHبراي نوشتن پلی پپتیدها همواره یک سر را  +
مینویسیم . و گروههـاي جـانبی    -COOHمی نویسیم و سر دیگر را  3

اده اند حل میکنیم. موردنظر که به ما د PHمی نویسیم بعد بر حسب گروه جانبی یونیزه شونده را نیز اسیدهاي آمینه با 

  باشد پروتون از دست می رود. PH>PKaدرمورد هرکدام که 

PH- ایزوالکتریک  

PH    اي که ، در آن بار خالص مولکول صفر می شود و در نتیجه در میدان الکتریکی مولکول ساکن می ماند و بـه سـمت

 (Iso electricpoint)زوالکتریـک  یـا نقطـه ای   (Iso electric PH)ایزوالکتریک  PHهیچ قطبی حرکت نمی کند به 

  معروف است.

 PKaگروه آلفـا آمـین و    PKaایزوالکتریک با متوسط  PHبراي امینواسیدهایی که گروه جانبی غیر قابل یونیزه دارند ، 

  کربوکسیل برابر است . –آلفا 

  

  

  

  

 PHبراي آمینواسیدهاي قطبی با گروه جانبی قابل یونیزه نظیر آسپارتیک اسید، گلوتامیک اسید، تیـروزین و سیسـتئین   

  گروه جانبی برابر است. PKaگروه آلفا کربوکسیل و  PKaایزوالکتریک با متوسط 

  

 

 

 

 

PKa – carboxyl + PKαamirne      

PHI= 

٢ 

RPK PK
PK PKCooH
PK PK NH

1
2 3

=
 =
 =

PKaCooH+PKR 

٢ 
PHI= www.ShimiPedia.ir
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فیزیولوژیک واجد بار مثبت است نظیـر لیـزین، آرژنـین و     PHو بالاخره براي آمینو اسیدهایی که زنجیره جانبی شان در 

 ایزوالکتریک مطابق زیر محاسبه می شود؟ PHهیستیدین 

 

 

 

 

 

  تنظیم تعادل اسید و باز
  اند عبارتند از: خون و مایعات بدن تعبیه شده pHهایی که جهت تنظیم  سیستم

  سیستم کلیوي -3  سیستم ریوي -2  سیستم بافري -1

  سیستم بافري -1

  است. pHاین سیستم خط دفاعی اول در برابر تغییر 

  کند. ها را خنثی می از بدن نیست، بلکه آن +Hهاي  سیستم بافري قادر به خارج کردن یون :1نکته 

  سه نوع سیستم بافري داریم:

  الف) سیستم بافري بیکربنات

−HCOاز زوج 
Hو  3 CO2   شود. محسوب می ترین بافر پلاسما مهمتشکیل شده است و  3

CO H O H CO HCO H− ++ +2 2 2 3 3ààààààÜ Éáàààààà  

H)در صورت اضافه شدن اسید  :1نکته  )+ ،H+  باHCO−
Hترکیب شده و  3 CO2 COکند که به  ایجاد می 3 تبدیل و  2

OH)شود. در صورت اضافه شدن باز  از طریق ریه دفع می )− ،OH−  باH+   کربنـات   کنـد و بـی   ترکیب و آب تولیـد مـی

  شود. حاصل از طریق کلیه دفع می

) فاصـله دارد، امـا   4/7فیزیولوژیک بدن ( pHي این سیستم با pKاست، با اینکه  1/6ي این سیستم بافري pK :2نکته 

COبه دلیل غظت زیاد و اینکه غلظت  −HCOو  2
هاي  ترین سیستم به ترتیب توسط ریه و کلیه تنظیم می شود، از مهم 3

  شود. بافري بدن محسوب می

  تر. وجود دارد، البته با غلظتی کم کربنات در گلبول قرمز نیز سیستم بافري بی :3نکته 

ک انیدرازنیکربو  

PKa -N+ H+PKR 

PHI= 

٢ 
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  ب) سیستم بافري فسفات

HPOاجزاي این سیستم بافري شامل  −2
Hو  4 PO−

2   باشند. می 4

  باشد: هاي این سیستم بافري با اسید و باز به صورت زیر می واکنش

HOP H H PO ,H PO OH HPO H O− + − − − −+ → + → +2 2
4 2 4 2 4 4 2  

کربنات است، اما چـون غلظـت آن در    تر از سیستم بی است و در نتیجه قوي 8/6سیستم بافري حدود ي این pK :1نکته 

کربنات است، در مایع خارج سلولی نقش بافري مهمـی نـدارد. بـرعکس در مـایع توبـولی و       تر از بی مایع خارج سلولی کم

  مایعات داخل سلولی بافر مهمی است.

درصـد ظرفیـت بـافري     16و  5هـا کـم بـوده و بـه ترتیـب مسـوول        و اریتروسیت غلظت بافر فسفات در پلاسما :2نکته 

  کربنات است. غیربی

  این سیستم بافري در دفع اسید از طریق ادرار اهمیت دارد. :3نکته 

  ج) سیستم بافري پروتئینی

هـا هموگلـوبین    و غلظت مناسب، بافرهاي مؤثري هستند. از جملـه ایـن پـروتئین    pKهاي داخل سلولی به علت  پروتئین

  باشد: با محیط می +Hاست که قادر به تبادل 
pK /prt His H prt His H7 3=+ + →− − − +←   

  سیستم ریوي -2

COاین سیستم بافري با دفع  COدخالت دارد.  pHدر تنظیم  2 هاي قرمز توسط کربونیک  ها به گلبول انتقالی از بافت 2

Hانیدراز موجود در دیواره غشاي گلبول قرمز یا آب ترکیب شده و تولید  CO2 Hکند.  می 3 CO2 اسیدي ضعیف بوده و  3

−HCOو  +Hسریعاً به 
Hشود. بیکربنـات حاصـل از    تجزیه می 3 CO2 از گلبـول قرمـز وارد پلاسـما     −Clدر تبـادل بـا    3

بـا   O2س از آزادي شـود و پ ـ  مـی  O2تولید شده نیز باعث کم شدن تمایـل هموگلـوبین بـه     +Hشود. (شیفت کلر)  می

ها منتقل شده و در  کربنات پلاسما توسط خون وریدي به ریه کند. بی می +HbHترکیب شده و تولید  (Hb)هموگلوبین 

H+ ،Hشود. در گلبول قرمز بـا آزادي   وارد گلبول قرمز می −Clها مجدداً در تبادل با  مجاورت آن CO2 مجـدداً تولیـد    3

Hشود.  ریوي ترکیب می O2با  Hbشده و  CO2 Hبه  3 O2  وCO COتجزیه شده و  2   شود. از طریق بازدم دفع می 2
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  سیستم کلیوي -3

−HCOو بازجذب  +Hاین سیستم بافري از طریق دفع 
  کند. عمل می 3

کربنـات کـه بـه راحتـی بـه داخـل        کنند و هم از دفع بـی  ها هم اسید غیرفرار تولید شده در بدن را دفع می کلیه :1نکته 

  کنند. شود، جلوگیري می هاي کلیوي فیلتر می توبول

  کشد. هاي قبلی کندتر بوده و از چند ساعت تا چند روز طول می ها نسبت به سیستم پاسخ کلیه :2نکته 

هـاي   از سـلول  +Hکربنات نیازمند ترشـح   گردد بازجذب بی کربنات بازجذب می یعی تقریباً تمام بیدر حالت طب :3نکته 

آن  ٪2رود و تنهـا حـدود    کـار مـی   کربنات به ترشح شده به مایع توبولی براي بازجذب بی +Hتوبولی است. قسمت اعظم 

  شود. دفع می

  هاي توبولی به داخل لومن از طریق سه مکانیسم قابل انجام است: از سلول +Hترشح  :4نکته 

  هیدروژن –گر سدیم  مبادله -1

  پمپ الکتروژنیک هیدروژن -2

  هیدروژن –پمپ پتاسیم  -3

Naدر ترکیب با  +Hدفع  :5نکته  HOP2 H)و به صورت  4 PO )NaH PO−
2 4 2 و یا در ترکیب با آمونیـاك سـمی کـه بـه      4

+NHصورت  به کلیه منتقل شده است و به (Gln)شکل گلوتامین 
  گیرد. (یون آمونیوم معدنی) انجام می 4

  باز –اختلالات اسید 
  شوند: بندي می باز به صورت زیر طبقه –اختلالات اسید 

  آلکالوز متابولیک -4  اسیدوز متابولیک -3   آلکالوز تنفسی -2    اسیدوز تنفسی -1

  خون کاهش یابد، اسیدوز و اگر افزایش یابد، آلکالوز رخ داده است. pHباز  –اگر در اختلال اسید  :1نکته 

بـاز جبـران شـده گفتـه      –خون تغییر پیدا نکرد به آن اختلال اسید  pHباز  –اگر در هر یک از اختلالات اسید  :2نکته 

  شود. می

کربنات به اسید کربنیک  نسبت غلظت بی :3نکته 
[ ]

HCO
H CO

−  3

2 3
باشـد. در اسـیدوز    مـی  20در خون در حالت طبیعی برابر  

www.ShimiPedia.ir  رسد. می 20تر از  و در آلکالوز به بیش 20تر از  این نسبت به کم
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PCO)غلظت اسیدکربونیک با فشار نسبی  :4نکته  )CO2   رابطه مستقیم دارد: 2

[ ]H CO / PCO=2 3 20 03  

باز، تنفسی و در صـورتی کـه تغییـر اولیـه در      –باشد، اختلال اسید  PCO2در صورتی که تغییر اولیه در میزان  :5نکته 

  کربنات باشد، اختلال اسید باز، متابولیک خواهد بود. میزان بی

  بازي –هاي اختلالات اسیدي  ویژگی

  pH  H PCO2  HCO−
3  

Eq.n  4/7  طبیعی
L

4  .mmHg4  mEq
L

24  

  ↑  ⇑  ↑  ↓  اسیدوز تنفسی
  ↓  ⇓  ↓  ↑  آلکالوز تنفسی

  ⇓  ↓  ↑  ↓  اسیدوز متابولیک
  ⇑  ↑  ↓  ↑  آلکالوز متابولیک

  

بازي توسـط افـزایش    –اند. توجه کنید که اختلالات تنفسی اسیدي  مشخص شده ⇑یا  ⇓هاي  وقایع اولیه توسط پیکان

COیا کاهش فشار    گردند. شروع می شوند در حالی که اختلالات متابولیک توسط افزایش یا کاهش بیکربنات آغاز می 2

COبه دنبال کاهش دفع  اسیدوز تنفسی: دهـد. ایـن حالـت در     و افزایش غلظت آن در خون، اسیدوز تنفسی رخ می 2

النخـاع،   الریـه، احتقـان و ادم ریـوي، مسـمومیت بـا مـورفین، آسـیب مراکـز تنفسـی در بصـل           کاهش تهویه به علت ذات

−HCO افتـد. واکـنش جبرانـی افـزایش بازجـذب      ها، انسداد و عفونت مجاري هوایی، ترومـا و... اتفـاق مـی    باربیتورات
در  3

  هاست. کلیه

COدر این حالت غلظت  آلکالوز تنفسی: دهد. افزایش تهویه  یابد که به علت افزایش تهویه رخ می در خون کاهش می 2

، CNSهاي  هاي سنگین، صعود به ارتفاعات، مسمومیت با سالیسیلات، عفونت ها، ورزش تواند ناشی از ترس و ناراحتی می

−HCOها، آسم و... باشد. واکنش جبرانی افزایش دفع  هیپوکسی، مصرف کاتکولامین
  هاست. در کلیه 3

هاي  کربنات در خون وجود دارد و علل عمده آن عبارتند از: نارسایی در این اختلال کاهش غلظت بی اسیدوز متابولیک:

کلیوي، دیابت قندي، مصرف داروهاي اسیدي مثل آسپیرین، مسـمومیت بـا متـانول، منوکسـید کـربن، سالیسـیلات (در       
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لید اسیدلاکتیک فراوان، تولید اجسام کتونی و... واکنش جبرانی در این اختلال، افزایش دفـع  مراحل پیشرفته)، اسهال، تو

CO −HCOاز طریق ریه و افزایش بازذب  2
  هاست. در کلیه +Hو دفع  3

COدر مسمومیت با آسپیرین، ابتدا به علت تحریک مرکز تنفسی و دفع  :1نکته  آید کـه در   وجود می آلکالزو تنفسی به 2

  شود. ادامه به علت تولید اسیدهاي آلی، اسیدوز متابولیک حادث می

د. علـل عمـده آن عبارتنـد از: افـزایش     افت کربنات در خون اتفاق می در این اختلال افزایش غلظت بی آلکالوز متابولیک:

کربنات سدیم، خونریزي شدید، انسـداد پیلـور معـده، انسـداد      ترشح آلدوسترون، استفراغ، مصرف داروهاي قلیایی مثل بی

  هاي جبرانی در این اختلال دقیقاً عکس اسیدوز متابولیکند. روده، هیپوکالمی و... واکنش

گیـري   هـاي انـدازه   پلاسما با هم برابرند. منظور از گپ آنیونی تفاوت بین آنیون تعداد بارهاي مثبت و منفی گپ آنیونی:

  گیري نشده است: هاي اندازه نشده و کاتیون

Na)گپ آنیونی Cl HCO ) mmol / L+ − − = − + = − − = 3 142 103 27 12  

  صورت زیر است: ي گپ آنیونی به روش دیگر محاسبه

Naگیري نشده هاي اندازه ها = کاتیون کل کاتیون mmol / L+− = − =154 142 12  

Clگیري نشده هاي اندازه ها = آنیون کل آنیون HCO mmol / L− −− − = − − =3 154 103 27 24  

آنیونی گپ  mmol / L= − =24 12 12  

  دهد: افزایش آنیون گپ در مورد زیر رخ می :1نکته 

اسـیدلاکتیک  افزایش اسیدهاي آلی نظیر بتاهیدروکسی بوتیریک اسید و استراستیک اسید در دیابت کتواسیدوز، افزایش 

هـاي   هاي کلیوي، افـزایش سالیسـیلات، اگـزالات یـا متابولیـت      در اسیدوز لاکتیک، افزایش فسفات و سولفات در بیماري

  هاي دارویی، هیپوکلسمی و هیپوکالمی. اسیدي مثل فرمات، اگزالات هیپولات و یا گلیکولات در مسمومیت

  دهد: هاي زیر رخ می کاهش آنیون در حالت :2نکته 

هـایی کـه بـار منفـی کمـی دارنـد مثـل هیپرگامـاگلوبینمی،          هـا در هیپوآلبـومینمی، افـزایش پـروتئین     ش پـروتئین کاه

  هاي میلوما. هاي با بار مثبت در خون مثل پروتئین هیپرکلسمی، هیپرکالمی، مسمومیت با لیتیم، وجود پروتئین
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  بیماري  بیماري یا علائم کمبود  متابولیسم  عمل  عنصر

کلسیم 
  

* از اجزاء ساختمانی استخوان و دندان به 
شکل هیدروکسی آپاتیت 

26410 )()( OHPOCa.  
* انقباض عضلات و کاهش میزان 

عضلانی (برخلاف  - پذیري عصبی تحریک
+Na  و+K.(  

* کاهش نفوذپذیري دیواره مویرگها و 
  ها. سلول

  * انعقاد خون.
هاي فسفریلاز کیناز  کننده آنزیم * فعال

  عضلانی و لیپاز.

، پاراتورمون و کلسیتونین غلظت D* ویتامین 
کنند و براي جذب آن  کلسیم را تنظیم می

  به کلسیم لازم است.شوند  پروتئین متصل
  * در پلاسما به سه فرم وجود دارد:

متصل به  - 2%)، 50فعال و یونیزه ( -1
  %).10سیترات کلسیم ( - 3و   ، %)40آلبومین (

* هیپوکلسمی شدید موجب ایجاد تتانی 
  شود. (تشنج عضلات) می

* عوارض: راشیتیسم در اطفال و استئومالاسی 
  و پوکی استخوان در بزرگسالان.

مصرف موادغذایی حاوي اگزالات و فسفات * 
و غلات حاوي اسید فیتیک باعث ایجاد 

کمپلکس نامحلول با کلسیم شده و در نتیجه 
  دهد. اي آنرا کاهش می جذب روده

* علل هیپرکلسمی: 
هیپرپاراتیروئیدیسم اولیه و 

  .Dهیپرویتامینوز 
* وجود باکتریهاي اسیدوفیل 

در روده و مصرف پروتئین 
رژینین و لیزین) (حاوي آ

اي کلسیم را  جذب روده
  دهد. افزایش می

 Pفسفر 

* از اجزاء ساختمانی استخوان و دندان، 
  اسیدهاي نوکلئیک و فسفولیپیدها.

  .ATP* ایجاد پیوند پرانرژي در مولکول 

، پاراتورمون و کلسیتونین غلظت D* ویتامین 
  کنند. فسفر را تنظیم می

  

اتیروئیدیسم، * علل هیپوفسفاتمی: هیپرپار
اسیدوز متابولیک، آلکالوز تنفسی، اسهال، 

و مصرف داروهاي  Dاستفراغ، کمبود ویتامین 
  قلیایی.

* عوارض: راشیتیسم در اطفال و استئومالاسی 
  در بزرگسالان.

* علل هیپرفسفاتمی: 
هیپوپاراتیروئیدیسم، اسیدوز 
تنفسی، کتواسیدوز دیابتی و 

  اختلالات کلیوي.

  Na+سدیم 

  * کاتیون اصلی خارج سلولی.
* تنظیم حجم پلاسما، فشار اسمزي، 
 -تعادل اسید و باز و فعالیت عصبی

  عضلانی.
 - ATPase* فعال کردن آنزیم 

++ KNa /  

* غلظت آن توسط آلدوسترون کنترل 
  شود. می

* علل هیپوناترمی: دهیدراتاسیون در 
مزه، بیماري  پیشرفته، دیابت بیهاي  سوختگی

  آدیسون، اسهال و استفراغ مکرر.

* علل هیپرناترمی: 
هیدراتاسیون، تزریق انسولین، 
ضایعات مغزي، کوشینگ و 

  مصرف زیاد سدیم. 
* افزایش فشار خون در افراد 

  مستعد.

  K+پتاسیم 

  * کاتیون اصلی داخلی سلولی.
 -و فعالیت عصبی* تنظیم فشار اسمزي 
  عضلانی

 - ATPase* فعال کردن آنزیم 
++ KNa /  

شود  * غلظت آن توسط آلدوسترون کنترل می
و انسولین موجب انتقال آن به داخل سلول 

  گردد. می

* علل هیپوکالمی: دهیدراتاسیون، اسهال، 
  استفراغ، کوشینگ و مصرف داروهاي مدر.

  اردي.* علائم کمبود: ضعف و تاکیک

* علل هیپرکالمی: نارسایی 
کلیوي، انسداد مجاوري 
ادراري، آدیسون، برادي 
کاردي، همولیز و کمبود 

  انسولین.
* افزایش کلر در اسیدوز * علل کمبود: مصرف داروهاي مدر، نارسایی   شود. * غلظت آن عمدتاً توسط آلدوسترون می  * آنیون اصلی خارج سلولی.  Cl−کلر 

+2Ca
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  * تنظیم فشار اسمزي و تعادل اسید و باز.
  * تشکیل شیره معده.

متابولیک، بعضی از   کلیوي، دهیدراتاسیون و استفراغ مکرر.
هاي قلبی و مصرف  بیماري

  شود. زیاد آن دیده می

منیزیم 
+2Mg  

  * کاتیون مهم داخل سلولی.
  * از اجزاء ساختمانی و دندان.

  فسفاتازها و کینازها. * کوفاکتور
  عضلانی. - * تحریک عصبی

* غلظت منیزیم توسط پاراتورمون و 
  شود. هاي فوق کلیه تنظیم می هورمون

* علل هیپومنیزیمی: اسیدوز متابولیک، 
  اسهال، مصرف داروهاي مدر و الکلسیم.

  * علائم کمبود: ضعف، رعشه و آریتمی قلبی.

* هیپرمنیزیمی در نارسایی 
هاي روانی  سردگیکلیوي و اف

  شود. دیده می

منگنز 
+2Mn  

هاي آرژیناز، انولاز،  * کوفاکتور آنزیم
پیرووات کیناز، ریبونوکلئوتید ردوکتاز و 

  ترانسفراز.
  * سنتر گلیکوپروتئینها و پروتئوگلیکانها.

* مسمومیت با منگنز سبب     
پریشی و  علائم روان

  شود. پارکینسونیسم می

* افزایش آن آزاد شدن مس   * کمبود آن در انسان مشاهده نشده است.    * کوفاکتور آنزیم گزانتین اکسیداز. Moمولیبدن 
  دهد. را کاهش می

  مس 

* کوفاکتور سیتوکروم اکسیداز، 
آسکوربات اکسیداز، سوپراکسید 

دیسموتاز، لیزیل اکسیداز و تیروزین 
  هیدروکسیلاز.

ن متالوتیونین * مانند روي توسط پروتئی
شود و با اتصال به آلبومین و  جذب می

  یابد. سرولوپلاسمین انتقال می

اي مس کاهش  * در بیماري منکه جذب روده
  یابد. می
 -خونی هیپوکرومیک * علائم: کم

میکروسیتیک، هیپرکلسترولمی، کاهش 
هاي سفید (لکوپنی)، دمیلینه شدن  گلبول
  ماندگی ذهنی. هاي عصبی و عقب بافت

در بیماري ویلسون در کبد،  *
هاي قرمز تجمع  مغز و گلبول

یابد و آپوسرولوپلاسمین  می
کبدي به سرولوپلاسمین 

  شود. تبدیل نمی
فلشر در  -* علائم: حلقه کایزر

  اطراف قرنیه.
هاي کبدي و سه  * در بیماري

ماهه سوم بارداري افزایش 
  یابد. می

  آهن
+2Fe  

  (فرو)
+3Fe  

  (فریک)

دار  * شرکت در ساختمان ترکیبات هم
)، میوگلوبین mg 2500مانند هموگلوبین (

)mg 150ها. ) و سیتوکروم  
اکسیژناز  تریپتوفان دي  * کوفاکتور کاتالاز،

  و پراکسیداز.

) و mg 4انتقال آن توسط ترانسفرین (  *
 mgذخیره آن توسط فریتین و هموسیدرین (

  گیرد. ) صورت می1000
  در شیر مادر به صورت لاکتورفرین وجود دارد.

 - خونی هیپوکرومیک * کمبود آهن موجب کم
میکروسیتیک و کاهش پاسخ ایمنی بدن در 

  شود. مقابل عفونت می

* مصرف زیاد آن موجب 
شود که در  هموکروماتوز می
اي  هاي قهوه اثر رسوب لکه

هموسیدرین در بافتها عارضه 
  کند. رز ایجاد میهموسیدو

* هنگام رشد، در زنان جوان، 
در دوران شیردهی و بارداري 

نیاز بدن به آهن افزایش 
  یابد. می

  باشد. سمی می 6Cr+* * کمبود کروم موجب کاهش تحمل گلوکز و     * مؤثر در متابولیم لیپوپروتئینها و قندها.  کروم

+2Cu
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+3Cr  * دهنده فاکتور تحمل  از اجزاء تشکیل
) است که اتصال انسولین به GFTگلوکز (
  کند. ود را تسهیل میهاي خ گیرنده

  شود. ساز دیابت شیرین می زمینه

  کبالت
 Co 

 B12هاي روده به ویتامین  * توسط باکتري  باشد.  می B12* جزء ساختمان ویتامین 
  شود.  تبدیل می

  * جذب آن شبیه آهن است. 

* عوارض کمبود کبالت مشابه عوارض کمبود 
  است (آنمی پرنیسیوز) B12ویتامین 

هاي کبدي و  * در بیماري
هموکروماتوز جذب آن افزایش 

  یابد.  می

  روي 
Zn2+ 

، کربنیک LDHهاي  * کوفاکتور آنزیم
پلیمراز،  RNAپلیمراز،  DNAانیدراز 

  فسفاتاز قلیایی و الکل دهیدروژناز کبدي. 

س توسط پروتئین متالوتیونین * مانند م
  شود. جذب می

ها و التهاب  * عوارض: التیام نیافتن زخم
پوست در بزرگسالان و کندي رشد، تکامل 

  ها و اختلال نمو جنسی در کودکان.  اندام
* کمبود آن در آنمی داسی شکل دیده 

  شود.  می

  

  سلنیوم 
Se  

* کوفاکتور گلوتاتیون پراکسیداز، 
از و تیوردوکسین یدوتیرونین دیدین

  ردوکتاز. 
اکسیدان مکمل عمل  * به عنوان آنتی

  باشد. می  Eویتامین 

* علائم کمبود: ضعف عضلانی و احتقان قلب   .E* مانند ویتامین 
)Keshan Disease (  

* در مسمومیت با سلنیوم در 
سلنیوم «سازي  صنایع شیشه

ها  از ریه» دي متیل سلنید
  گردد. دفع می

  فلوئور
F-  

* براي تقویت استخوان و دندان مؤثر 
است. در میناي دندان ترکیب فلوئور 

دهد که در برابر  آپاتیت را تشکیل می
  اسیدهاي مختلف دهان مقاوم است. 

ها  * کمبود آن موجب پوسیدگی دندان  
  شود.  می

  

  ید 
I- 

هاي  * شرکت در ساختمان هورمون
  تیروئیدي. 

* کمبود ید در کودکان کرتینیسم و در بزرگسالان   دد. گر * در تیروئید سنتز و ذخیره می
  کند.  گواتر و هیپوتیروئیدیسم ایجاد می
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  اسید آمینه :فصل دوم

  اسیدهاي آمینه
نوع اسیدآمینه به کـار   20هاي بدن انسان،  ها هستند. در ساختمان پروتئین ي پروتئین ) اسیدهاي آمینه، اجزاي سازنده1

  است.رفته 

کننـد، مشـابه    هـا اسـتفاده مـی    ها در ساخت پـروتئین  اي که سلول  ي اصلی تمامی اسیدهاي آمینه ساختمان هسته -1  

  یکدیگر است.

) اسیدهاي آمینه داراي یک کربن مرکزي (کربن آلفا) هستند که بـه آن یـک اتـم هیـدروژن، یـک گـروه آمینـو        1-1    

( )NH+
)وکسیل و یک گروه کرب 3 )COO− .متصل است  

متصـل بـه    Rهـاي   هاي جانبی یا گـروه  شود، زنجیره چه باعث تمایز شیمیایی اسیدهاي آمینه از یکدیگر می ) آن1-2  

  کربن مرکزي است.

ایجاد پیوند بـین گـروه کربوکسـیل یـک      ها از طریق اتصال اسیدهاي آمینه به یکدیگر و تشکیل پپتیدها و پروتئین -2  

شود، یک  گیرد. با تشکیل این پیوند که پیوند پپتیدي نامیده می اسیدآمینه با گروه آمینوي اسیدآمینه دیگر صورت می

  گردد. مولکول آب خارج می

  ها است. ن آنکار رفته در ساختما هاي مختلف، مربوط به نوع و توالی اسیدهاي آمینه به تفاوت انواع پروتئین -3  

هـاي   دهنـد. زنجیـره   پپتید را تشکیل می ي پیوند پپتیدي، اسکلت اصلی پلی هاي تشکیل دهنده کربن مرکزي و اتم -4  

اند، مسـؤول برقـراري پیونـد بـا سـایر       پپتیدي که به سمت خارج قرار گرفته جانبی متصل به کربن مرکزي اسکلت پلی

  ها هستند. ولهاي همان پروتئین و یا با سایر مولک قسمت

بنـدي   هـا طبقـه   ي جـانبی آن  ها را براساس خاصیت شیمیایی زنجیـره  ي اصلی موجود در پروتئین نوع اسید آمینه 20) 2

  کنند. می

گلیسین، آلانـین، والـین، لوسـین، وایزولوسـین یـک       –ي غیرقطبی یا هیدروفوبی  ي جانبی اسیدهاي آمینه زنجیره -1  

  ه در مورد گلیسین، این زنجیره جانبی تنها یک اتم هیدروژن است.الکیل است. توجه داشته باشید ک

هـا   ي جـانبی آن  ي کوچک و قطبی هستند که در زنجیره ي الکلی سرین و ترئونین، اسیدهاي آمینه اسیدهاي آمینه -2  

  یک گروه هیدروکسیل وجود دارد.
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  ه) هستند.ي گوگردار: سیستئین و متیونین، گوگرددار (سولفور اسیدهاي آمینه -3  

ي آروماتیک: فنیل الانین، تیروزین و تریپتوفان، ساختار حلقوي داشته و غیرقطبی هستند. تیروزین با  اسیدهاي آمینه -4

  دارا بودن یک گروه هیدروکسیل، تا حدي خاصیت قطبی دارد.

بـر گـروه کربوکسـیل    اسیدهاي آمینه با خاصیت اسیدي (کربوکسیلیک)، اسید آسـپارتیک و اسـیدگلوتامیک، عـلاوه     -5

  متصل به کربن مرکزي، داراي یک گروه کربوکسیل در زنجیره جانبی خود هستند.

آمیدهاي مربوط به اسیدهاي آمینه کربوکسیلیک، آسپارژین و گلوتـامین هسـتند کـه قطبـی و بـدون بـار الکتریکـی         -6

  باشند. می

هـا از یـک بـاز     ي جـانبی آن  نه بازي بوده که زنجیـره اسیدهاي آمینه بازي: هیستیدین، لیزین وآرژنین، اسیدهاي آمی -7

  ضعیف تشکیل شده است.

ایمینواسیدها: پرولین یک اسیدآمینه با ساختمان ویژه است. زنجیره جانبی پرولین با گـروه آمینـوي را تشـکیل یـک      -8

باشد. بـه همـین    ین میصورت ایم دهد. به عبارت دیگر گروه آمینوي پرولین آزاد نیست، بلکه به ي پنج ضلعی می حلقه

ي جانبی که به این ترتیب حلقوي شده است، باعث ایجاد خمیدگی  شود. زنجیره جهت به پرولین، ایمینواسید گفته می

  شود. پپتیدي می در ساختمان اسکلت پلی

  پیوند پپتیدي
ایجـاد پلیمرهـایی بـا    ها اسیدهاي آمینه هستند. اسیدهاي آمینـه بـا ایجـاد پیونـدهاي پپتیـدي       واحد ساختاري پروتئین

  کنند: هاي متفاوت می اندازه

  اسیدآمینه (مونو، دي، تري، ... و دکاپپتید). 2-10الیگوپپتیدها با -1

  KDa10تر از  کم  اسیدآمینه و وزن مولکولی وزن 10-50پپتیدها با  پلی -2

  KDa10تر از  اسیدآمینه و وزن مولکولی بیش 50ها با بیش از  پروتئین -3

آمینـوي اسـید    α−باشد که با برداشت یک مولکـول آب از گـروه    پیوند پپتیدي حاصل واکنش تراکم دو اسیدآمینه می

  شود. آمینه دیگر ایجاد می

اتم شرکت کننده در  4هایی نزدیک به پیوند دوگانه دارد و آزادي چرخش را از  خاطر تثبیت رزونانسی ویژگی این پیوند به

Hآن یعنی  ,O, N ,C :گرفته است  www.ShimiPedia.ir
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هـا   ینها امکان ایجاد سـاختارهاي متنـوع را بـراي پـروتئ     زوایاي مهم موجود در ترکیبات اسیدهاي آمینه که تغییرات آن

 χاسـت و زاویـۀ چـرخش     α(فی) که مربوط به پیوند بین نیتروژن و کربن φکنند عبارتند از: زاویۀ چرخش  فراهم می

  است. و کربن کربونیل α(ساي) که مربوط به پیوند بین کربن 

  :1نکته 

+ درجه قابل تغییر است. ولی این تغییرات همیشـه مجـاز نیسـتند.    180تا   -180اندازة دو زاویۀ فی و ساي در محدودة 

  شود . حدود مجاز براي ترکیب این زاویا با نمودار راما چاندران نمایش داده می

  

  فرمول بسته اسیدهاي امینه بطور کلی بصورت زیر است :

  ، اسیدهاي امینه را به چهار دسته تقسیم بندي مینمایند. Rکه براساس نوع گروه جانبی 

  
  غیر قطبی : از این دسته آمینو اسیدها : Rاسیدهاي امینه با گروه  –گروه اول  -1

  

H ٢ 

C 

CH٣ 

H٢N C 
O 

OH 

 (Ala)آلانین 

١H 

C H٢N C 

O 

OH 
CH٢ 

 فنیل آلانین

(Phe) 

٢ 

C H٢N C 
O 

OH 

H 

CH 

CH٣ CHوالین  ٣(val) 

C N C 
O 

OH 

H H 

H٢C CH٢ 

CH٢ 

٤ ٣ 

(Pro)  پرولین
   

H 

C H٢N C 

O 

OH 
R 
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  اسیدهاي امینه قطبی ولی بدون بار : تیروزین ، ترئونین ، آسپاراژین ، گلوتامین، گلاسین . –گروه دوم  -2

  

  
Cys  به دلیل داشتنSH        می تواند با یک سیستئین دیگر پیوند سولفوري دهـد و پیونـد سـولفور ایجـاد کـرده تشـکیل

  سیستین می دهد که در واقع این ماده یک دي پپتید است.

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

 (gly)گلایسین 

١ H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

 (Ser)سرین 

٢ 

OH 

H 

C 

CH٣ 

H٢N C 
O 

OH 

  (thr)تروئونین 
  کربن نامتقارن دارد) 2(

٣ 

C H 

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

  (cys)سیستئین 

٤ 

SH 

H ٥ 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

٦ 

C H٢N C 
O 

OH 

H 

CH 

CH٣ CH٣ 
  (Ileu)ایزولوسین 

  کربن نامتقارن دارد)2(

CH 

CH٣ CH٣ 

 (leu)لوسین 

CH٢ 

  تریپتوفان ٧
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  گلیکوزیدي) -Nگلوتامین هم مثل آسپارژین می تواند از عامل آمین جانبی به قندها وصل شود (پیوند 

glu ← اسید گلوتامیک  

  اسیدهاي امینه قطبی با بار منفی . –گروه سوم  -3

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

  (Asn)آسپارژین 

C-NH٢ 

O 

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

 (Gln)گلوتامین 

CH٢ 

O 

CH٢ 

C-NH٢ 

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

 (cys-cys)سیستین  -5
  یک دي پپتید است

H 

C 

NH

H٢N C 
O 

OH 

(Tyr) تیروزین  

S 
 

S 
 

CH٢ 
 

C H٢N C 
O 

OH 
H 
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CooH  کناري درPH    فیزیولوژیک پروتون از دسـت داده بصـورتCoo_       تبـدیل شـده و بنـام گلوتامـات و آسـپارتات

  خوانده می شود.

  اسیدهاي آمینه قطبی با بار مثبت . –گروه چهارم  -4

  

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

 (lys)لیزین  -1

CH٢ 
 

CH٢ 

α 

β 

H٢N   CH٢ 

١ H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

  (Arg)آرژنین  -2

CH٢ 
 

CH٢ 

HN   CH٢ 

٢ 

℘ 

σ 

∈ 

H٢N _ C _ N _ H ⇒ گروه گوانیدین 

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

٣ 

C 
N 

C_H 

H_C_N 

H 
 (His)هیستیدین  -3

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

  اسیدگلوتامیک
(gly) 

C 

HO O 

١ 

  اسیدآسپارتیک
(Asp) 

CH٢ 

C 

HO O 

٢ 
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  اسیدهاي آمینه کمیاب –گروه پنجم  -5

  

  

H 

C 

CH٢ 

H٣N+ C 
O 

O- 

 فسفوسرین

O P O_ 

O 

O_ 

H _ C _ HN _ C _ C 

O H 

CH٢ 

CH٢ 

S-CH 

  فرمیل میتونین
 شروع کننده سنتز پروتئین در پروکاریوت)

H 

C 

CH٢ 

H٣N+ C 
O 

O- 

  هیدروکسی لیزین
  (درساختمان کلاژن)

CH٢ 
 

H-_C_-OH 
 

H٢ 

+N C 

H 

C 
O 

O- 

CH٢ CH٢ 

C 

H 

OH 
  هیدروکسی پرولین
  (درساختمان کلاژن)

H٣N+_CH٢
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H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

C = C 

C = C 

H 

N-H 

C - C 
C-H 

H H 

 تریپتوفان -گروه اول 

H 

C 

CH٢ 

H٢N C 
O 

OH 

  اورنیتین
 (فرآورده متابولیکس)

CH٢ 

H٢N  - CH٢ 

H٢N_CH٢_CH٢ C 
O 

OH 

β α 

βآلانین  
 ها متابولیک در باکتري(فرآورده 

H 

C 

CH٢ 

NH٢ C 
O 

OH 

CH٢ 

CH٢ 

NH 

C=O 

NH٢ 

 (Trp)تریپتوفان 

 فرآورده متابولیکی
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 βجـانبی بـه    Rمی چسبد به غیر بعضی موارداستثنایی بخصوص در باکتریها  αجانبی به  Rهمواره در اسیدهاي آمینه 

  می چسبد.

  ها خواص الکتریکی اسیدهاي آمینه و پروتئین
pHها در  ) خواص یونی پروتئین1 /= 7 ها تغییر  و نسبت اسیدهاي آمینه اسیدي و بازي موجود در آن، برحسب مقدار 4

  شود. می

  1- apK است. 5تر از  گروه کربوکسیل اسیدهاي آمینه اسیدي (اسید آسپارتیک، اسید گلوتامیک) کم  

  خنثی بدون پروتئن بوده و بار منفی دارند. pHها در  ) این گروه1-1      

  شود. ها آسپارتات و گلوتامات گفته می ) در این حالت به آن1-2      

  2- apK است؛ بنابراین ایـن گـروه در    5/2-5/4ها،  کربوکسیل انتهایی (انتهاي کربوکسیل) اکثر پروتئینpH   خنثـی

  ي بار منفی است.دارا

  خنثی تمایل به دریافت پروتئن داشته و داراي بار مثبت است. pHي جانبی اسیدهاي آمینه بازي، در  زنجیره -3  

      3-1 (apK است. 5/6-5/7ي ایمیدازول هیستیدین  حلقه  

      3-2 (apK  ،است. 9-5/10گروه آمینوي لیزین  

      3-3 (apK  است. 5/11-5/12گروه گوانیدینو آرژینین  

خنثـی، مثبـت    pHاست، بـار الکتریکـی ایـن گـروه در      8ها، حدود  انتهاي آمین اکثر پروتئین apKجا که  از آن -4  

  باشد. می

هـا، منحنـی    هـاي مختلـف اسـیدي و بـازي در آن     ها به علـت وجـود گـروه    ) با وجودي که منحنی تیتراسیون پروتئین2

توان تا حدي با بررسی منحنی تیتراسیون یک اسیدآمینه ساده مانند آلانینی  ها را می اي است، ولی رفتار پروتئین پیچیده

  نشان داد.

apKو گروه آمین با  5/2برابر  apKوه قابل تفکیک دارد: گروه کربوکسیل با آلانین دو گر -1   /= 9  pKدر اطراف  5

هـا   طوري که با افزودن یک باز قـوي، هـر یـک از ایـن گـروه      ي بافري وجود دارد، به هر ي از این دو گروه، یک منطقه

  کنند. روتون خود را آزاد میپ

  2- pHانـد،   هاي گـروه آمـین هنـوز آزاد نشـده     هاي گروه کربوکسیل کاملاً آزاد شده، ولی پروتون اي که در آن پروتون www.ShimiPedia.ir
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جبـري بارهـاي الکتریکـی     جمـع  pHاي است که در آن بارهاي الکترکی مساوي هستند. به عبارت دیگر در این  نقطه

  معادل صفر است (حالت زوایتریون).

  3- pH    ،اي که در آن بار الکتریکی یک اسیدآمینه، یک پپتید با یک پروتئین، برابر بـا صـفر باشـدpH   ایزوالکتریـک

( )pHi PI= شود. نامیده می  

pH) هرگاه 3-1         pI< .باشد، بار الکتریکی مولکول مثبت است  

pH) هرگاه 3-2         pI> .باشد، بار الکتریکی مولکول منفی است  

pH) هرگاه 3-3         pI=  هـا در میـدان    روتئینباشد، بار الکتریکی مولکول خنثی است. در این شرایط، پپتیدها یـا پ ـ

  الکتریکی (الکتروفورز) هیچ حرکتی ندارند.

  ها سطوح ساختمانی پروتئین

ساختمان اول مربوط به ترتیب قرارگیري اسیدهاي آمینه در یک زنجیر پروتئینی است و محل پیوندهاي  ساختمان اول:

  نسی موجود در یک پروتئین است.کند. در واقع ساختمان اول شرح پیوندهاي کووالا سولفید را نیز مشخص می دي

خـوردگی   هایی از رشته پروتئینـی اسـت کـه در اثـر چـین      ساختارهاي فضایی منظم و موضعی در بخش ساختمان دوم:

هاي کوتاه در رشته پروتئینی نزدیک به هـم قـرار دارنـد،     شود. این بخش اي ایجاد می اسیدآمینه 20-30هاي کوتاه  بخش

  مان عبارتند از:ترین انواع این ساخت معروف

)مارپیچ آلفا  )helixα :α ها دارد در این ساختار زنجیره پروتئینـی   اشاره به اولین ساختار شناسایی شده در پروتئین

طوري که صـفحات پیونـد پپتیـدي مـوازي محـور فرضـی هسـتند.         حول یک محور فرضی عمودي پیچیده شده است. به

)هاي جانبی اسیدهاي آمینه  گروه )R گیرند. در هر چـرخش   صورت معلق در هوا قرار می هروي سطح خارجی مارپیچ و ب

/مارپیچ که طول  A5 4o  ،ریشه اسیدآمینه وجود دارد و فاصله هر دو اسیدآمینه  6/3دارد/ A1 5o  است. در این ساختار

درجه است. عامل پایداري مارپیچ آلفا پیوندهاي هیـدروژنی و   -φ ،60درجه و اندازه زاویه  -50تا  -Ψ ،45اندازه زاویه 

اسـیدآمینه   4واندروالس هستند. هر پیوند پپتیدي در تشکیل دو پیوند هیدروژنی مشارکت دارد که با پیوندهاي پپتیدي 

1شوند. حدود  هاي بخش مرکزي مارپیچ ایجاد می هاي و اندروالس عمدتاً بین اتم . واکنششوند تر ایجاد می بالاتر و پاین
4

 

هـاي   ها در ساختار مارپیچ آلفا مشارکت دارند کـه البتـه ایـن میـزان در پـروتئین      کل اسیدهاي آمینه موجود در پروتئین

گردان وجود دارد کـه فـرم طبیعـی و     گردان و چپ به دو صورت راست مختلف، متفاوت است. این ساختار از نظر تئوریکی

www.ShimiPedia.ir  گردان است. پایدار آن راست
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Metدر این ساختار اسیدهاي آمینه  ,Glu ,Leu ,Ala تر از سایرین  بیشTyr ,Ser   به میزان خیلی کـم وpro , Gly 

  شوند. به ندرت دیده می

)ت بتا صفحا )sheetβ :β ها دارد. در این ساختار بخشی از زنجیره  اشاره به دومین ساختار شناسایی شده در پروتئین

پروتئینی با پیوندهاي هیدروژنی به نواحی مشابهی که به صورت موازي با غیرموازي در کنار آن قرار گرفته اسـت. وصـل   

آید و با ساختارهاي زیگزاگـی مجـاور    درمی صورت یک ساختار زیگزاگی شود. در واقع، در صفحه بتا اسکلت پپتیدي به می

رشته در هر صفحه بتا وجود دارد و فاصله هر  2-15شود. تعداد  ها صفحه بتا گفته می کند که به این چین ایجاد چین می

/دو صفحه از هم  / A−3 5 5 7o باشد. می  

)هاي جانبی اسیدهاي آمینه  گروه )R شوند. در جهات مختلف از ساختار صفحه بتا خارج می  

/در این ساختار طول واحد تکراري  A−6 5 7o  است و اندازه زوایاي,φ ψ   باشـد.   درجـه مـی   -140+ و 135به ترتیـب

گـرد پـیچ    صورت راست هاي بتا همواره به برخلاف ساختار آلفا این ساختار قابلیت ارتجاعی ندارد، اما مستحکم است رشته

  خورند. می

Ala ,Gly ترین اسیدهاي آمینه براي تشکیل این ساختار هستند.  مناسبIle, ral ،Tyr ,pHe    نیز در این سـاختار بـه

  شوند. بزرگ باعث ناپایداري آن می Rهاي  شوند. ولی اسیدهاي آمینه داراي گروه فراوانی یافت می

)پنج بتا  )turnβ : اگر در مارپیچ آلفا پیوند هیدروژنی بین گروهNH  یک اسیدآمینه با گروهCO  اسـیدآمینه (و   3از

شود که با یک چرخش  تر ایجاد شود، ساختاري به نام پیچ، خش یا شکست بتا تشکیل می اسیدآمینه) بالاتر و پایین 4نه 

Prهاي کروي وجد دارد و سرشار از  ر در پروتئینت گیرد. این ساختار بیش اسیدآمینه را در برمی 4اي  درجه 180 o ,Gly 

Serاست. در پیچ بتا اسیدهاي آمینۀ  ,Asp, Asn شوند. وفور دیده می به  

  هاي فوق دوم ساختمان
Dnaهاي اتصالی بـه   اي است از ترکیب مارپیچ آلفاع صفحۀ بتا و پیچ بتا که در پروتئین آرایش ساده موتیف: ,Ca و...  2+

)مـارپیچ   –پـیچ   –وجود دارد. این ساختار داراي انواع مختلفی چون مـارپیچ   )helix turn helix−  –پـیچ   –رشـته   −

)رشته  )strand turn strand− )رشته  –پیچ  –مارپیچ  –پیچ  –، رشته − )strand turn helix turn strand− − − − 

  باشد. و... می

)چین  )fold: شود. ها ایجاد می اي از موتیف مجموعه  
www.ShimiPedia.ir
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اشاره به ساختمان سه بعدي پروتئین دارد و رابطه فضـایی بـین قطعـات دور در سـاختمان اول و بـین       ساختمان سوم:

)هـا   هاي مشخص به نام دومین کند. در این نوع ساختمان بخش هاي جانبی با یکدیگر را توصیف می زنجیره )Domanis 

ها عمدتاً مراکز آبگریز و سطح قطبی  شوند. دومین ه پیچ بتا ایجاد میوجود دارند که از تراکم انواع ساختارهاي دوم به ویژ

انـد و داراي   ها معمولاً از نظر ساختاري داراي اسـتقلال نسـبی   اسیدآمینه مجاور هستند. دومین 100-150دارند و حاوي 

راي انواعی چون تمـام  ها بسته به نوع غالب ساختار دوم دا اعمال مشخص مثل اتصال به لیگاندهاي خاص هستند. دومین

β,(مقدار حاوي  αβآلفا، تمام بتا،  α طور متناوب) و  بهα + β  مقدار مساوي),β α طور غیرمتناوب) هستند. به  

هایی با چند زیر واحد وجود دارد و شـرح چگـونگی قـرار گـرفتن ایـن زیـر        این ساختمان در پروتئین ساختمان چهارم:

هـا،   باشد اتصال بین این زیرواحدها از نوع غیرکووالانس اسـت. معمـولاً در ایـن پـروتئین     واحدها در فضا نسبت به هم می

  کنند. اند و همدیگر را حمایت می زیرواحدها به هم وابسته

  :1نکته 

پپتیدي است، اما به دلیل وجود پیوندهاي کووالان (دي سـولفیدي) بـین    آنزیم کیموتریپسین اگرچه واحد سه زنجیر پلی

  باشد. زیرواحدها داراي ساختمان چهارم نمی

  ها هاي جداسازي پروتئین روش
هاي آب حلالیت  ه مولکولها براي اتصال ب ها با پروتئین هاي نمکی غلیظ به علت رقابت یون در محلول رسوب نمکی: -1

ها است.  هاي جداسازي پروتئین گویید که از روش salting outکنند. به این پدیده  ها کاهش یافته و رسوب می پروتئین

  کند. هر پروتئین در غلظت خاصی از نمک رسوب می

تـر   اي کوچک ست. اگر اندازههاي داخل کیسه دیالیز که از غشاي نیمه تراو ساخته شده ا در این روش مولکول دیالیز: -2

صورت قادر به خروج نبوده و در داخل کیسـه دیـالیز بـاقی     کنند و در غیر این از منافذ غشاء داشته باشند، از آن عبور می

  کند. ها جلوگیري می کند اما از عبور پروتئین مانند. این غشاء عمدتاً امکان عبور نمک و بافر را فراهم می می

هـا در جهـت نیـروي     شـود، پـروتئین   در این روش که از سانتریفیوژ با سرعت بـالا اسـتفاده مـی    یوژ:اولترا سانتریف -3

)هاست و براساس واحد سود برگ  کنند. سرعت رسوب وابسته به شکل و اندازة پروتئین سانتریفیوژ حرکت می )S شود: بیان می  

S
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  : فاصله مرکز گردش تا مرکز لوله حاوي پروتئین است.r: سرعت رتورسانتریفیوژ و wسرعت حرکت،  νکه 

شود و وقتی در میدان الکتریکی قرار گرفت، براساس رابطه  مشخص حل می pHپروتئین در یک بافر با  الکتروفورژ: -4

pH  بافر باPl کند و در صورتی کـه   خود به سمت کاتد (قطب منفی) با اند (قطب مثبت) حرکت میPH Pl=   ،باشـد

  شود. اکریل آمید)، نشاسته یا کاغذ در این روش استفاده می هاي پلیمر (مثلاً پلی هایی مثل ژل ماند. از پایه حرکت می بی

(سـدیم دو دسـیل    SDSدر ایـن روش   :SDS (SDS – PAGE)الکتروفورز بر روي ژل پلی امید در حضور  -5

کنـد. عامـل جداسـازي در ایـن روش      سبت جرمشان اعطا میها را دناتوره کرده و به همه بار منفی به ن سولفات) پروتئین

هاي حرکت کننده به سمت آند برروي ژل پلی آکریل آمید که به عنوان  صرفاً اندازه مولکول است. سرعت حرکت مولکول

  کند، کاملاً وابسته به جرم است. غربال مولکولی عمل می

ها براساس نقطه ایزوالکتریـک   در این روش، جداسازي پروتئین :(Isoelectric Focusing)تمرکز ایزوالکتریک  -6

(Pl) ها را در یک شیب  گیرد. پروتئین صورت میpHدهند که هـر پـروتئین تـا رسـیدن بـه       ، در عرض ژل قرار میpH 

  کند. خود حرکت می Plمساوي با 

در این نوع الکتروفورز، لوله موئینه مملو از محیط الکتروفـورز اسـت ایـن لولـه داراي دیـواره       اي: الکتروفورز موئینه -7

هـا در   شود. کاتیون سلیبی با بار منفی است که با یک لایه کاتیونی پوشانده شده است. نمونه به انتهاي آند لوله تزریق می

کند. هرچه نسـبت بـار بـه     کنند. جریان ایجادي مواد را سریع حمل می حرکت میمیدان الکتریکی موجود به سمت کاتد 

ها هم به دلیـل   کنند و آنیون هاي خنثی حرکت می ها مولکول تر است. بعد از این مولکول جرم بالاترباشد این حرکت سریع

  است.روند. در این روش به حجم بسیار کمی نمونه نیاز  دافعۀ کاتد به سمت مخالف جریان می

گوینـد کـه    را الکتروفورز دو بعـدي مـی   SDS – PAGEانجام متوالی تمرکز ایزوالکتریک و  الکتروفورز دوبعدي: -8

و وزن  Plهـا براسـاس دو مشخصـه     تر است چرا که قادر به جداسـازي پـروتئین   نسبت به روشهاي دیگر الکتروفورز قوي

  باشد. مولکولی می

هـاي   ستون کروماتوگرافی با ژل متخلخل به شکل دانه تراسیون (الک مولکولی یا کروماتوگرافی صافی):ژل فیل -9

کنـد.   شـان جـدا مـی    هـا را برحسـب انـدازه    شود که این ژل براساس انـدازه منافـذ خـود پـروتئین     نامحلول کوچک پر می

شوند. در ین روش به حجم بالاي  تر خارج می وچکهاي ک ها پروتئین تر زودتر خارج شده و به دنبال آن هاي بزرگ پروتئین
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هـاي   شـوند. رزیـن   شان جدا می ها براساس چگالی بار الکتریکی در این روش، پروتئین کروماتوگرافی تعویض یونی: -10

هـاي داراي   باشند. رزیـن  هاي باردار می اند که حاوي گروه این نوع کروماتوگرافی از آگارز، پلی آکریل آمید، سلولز و شیشه

هـا متصـل    هـاي تعـویض آنیـون بـه آنیـون      هاي داراي بار مثبت یـا رزیـن   ها و زرین هاي تعویض کاتیون بار منفی یا رزین

هاي داراي بار الکتریکی مشابه زریـن زودتـر    هاست، پروتئین شوند. ترتیب خروج مواد از سیستم بسته به چگالی بار آن می

شوند و برعکس. ترتیب خروج وابسته به چگال بار الکتریکی پـروتئین اسـت. بـراي جـدا      خارج می از ستون کروماتوگرافی

  شود. و افزایش شیب یونی استفاده می pHاند از تغییر  هایی که با شدت به رزین متصل شده کردن مولکول

در این کروماتوگرافی لیگاند پـروتئین (سوبسـرتا، گـروه پروسـتتیک،      کروماتوگرافی تمایلی (گرایشی یا جذبی): -11

شـوند   طـور کـوالان وصـل مـی     هاي غیرکووالان، آنتی بادي و...) به رزین موجود در سـتون بـه   گیرنده غشایی، مهارکننده

  افتد. پروتئین هنگام عبور از رزین به لیگاند خود متصل شده و خروجش به تأخیر می

هایی نامحلول با قطر کـم پـر    ستون کروماتوگرافی در اینجا از رزین :(HPLC)کروماتوگرافی مایع با کارایی بالا  -12

اند که تنها مایع پمپ شده با فشـار   ها جهت بالا بردن دقت جداسازي به حدي فشرده شده شده است. در این روش رزین

هاي آگریز که به ترتیب قـادر بـه جداسـازي     ین یا بار دارند و یا حاوي گروههاي رز بالا قادر به عبور از آن خواهد بود. دانه

کننـد. دقـت و قابلیـت     فاز معکوس را ایجاد مـی  HPLC ،HPLCهاي رزین غیرقطبی در  ترکیبات یونی و آبگریزند. دانه

  تکرار در این روش بسیار بالا است.

هـاي   س تمایل براي اتصال به ماتریکس فاز ثابت که با گـروه ها براسا در این روش پروتئین کروماتوگرافی آبگریز: -13

هاي داراي سطوح آبگریز به ستون  شوند. پروتئین آبگریزي چون متیل سفاروز و اکتیل سفاروز پوشانده شده است، جدا می

هـا از   ردن آنباشـد، جهـت جـدا ک ـ     ها به سطوح قـوي  شوند. اگر اتصال این پروتئین اتصال یافته و دیرتر از بقیه خارج می

  شود. گلیسرول و یا اتانول استفاده می

  ها تعیین توالی پروتئین
باشـد. از   هـا مـی   ها تعیین توالی پـروتئین  ها وجود دارد که یکی از آن هاي مختلفی براي بررسی ساختار اول پروتئین روش

  هاي تعیین توالی پروتئین عبارتند از: ترین روش جمله معمول

اسـت کـه بـا     (DNFB)فلـوربترن  -1نیتـرو و   دي 4، 2معرف مورد استفاده در این روش  :(Sanger)روش سنگر  -1

)و عـددي نیترومتیـل بنـزن     2آمینوي آزاد انتهایی واکنش داده و ایجاد مشـتق زردرنـگ    α−هاي گروه )/ DNP−2 4 www.ShimiPedia.ir
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  در مقایسه با استاندارد قابل جدا کردن و شناسایی است. کند که به روش کروماتوگرافی با الکتروفورز می

هـاي   با گـروه  DNFBباشد که همانند  می (PITC)معرف این روش فنیل ایزوتیوسیانات  :(Edman)روش ادمن  -2

−α ید آمینوي آزاد انتهایی واکنش داده و در محیط اسیدي ایجاد مشتق فنیل تیوکربامیل آمینواس(PTCA) کنـد   می

  شود. که با روش کروماتوگرافی یا الکتروفورز جدا و شناسایی می

پـروتئین وصـل شـده و در     Nها نیـز بـه آمینوهـاي آزاد انتهـاي      این معرف استفاده از دانسیل و دابسیل کلراید: -2

ز یا کروماتوگرافی جدا و شناسـایی  کنند که با الکتروفرو محیط اسیدي متفاوت دانسیله و دابسیله اسیدآمینه، را ایجاد می

  شوند. می

)در این روش معرف هیدرازین  هیدرازینولیز: -4 )NH NH−2 کربوکسیل ازاد انتهایی واکـنش داده و   α−با گروه  2

  شود. کند که با کروماتوگرافی با الکتروفورز شناسایی می ایجاد آمینواسیل هیدرازید آزاد می

کنـد و   کربوکسیل آزاد انتهایی را به گروه الکلـی تبـدیل مـی    α−این معرف گروه  استفاده از لیتیم بوروهیدرات: -5

  شود. شود که با الکتروفورز با کروماتوگرافی تشخیص داده می دار ازاد می صورت یک الکل آمین نه بهاسیدآمی

کربوکسـیل   α−هاي  این آنزیم پیوندهاي پپتیدي مربوط به اسیدهاي آمینه داراي گروه آنزیم کربوکسی پپتیداز: -6

کند. اسیدهاي آمینه حاصل با کروماتوگرافی یا الکتروفـورز شناسـایی    پروتئین به ترتیب هیدرولیز می Cآزاد را از انتهاي 

  شوند. می

پـروتئین هیـدرولیز و اسـیدهاي آمینـه را آزاد      Nاین آنزیم پیوندهاي پپتیـدي را از انتهـاي    آنزیم آمینوپپتیداز: -7

  شوند. فورز یا گروماتوگرافی شناسایی میکند که با الکترو می

  :1نکته 

پپتید با تعداد اسیدهاي آمینه محدود نیاز است، به همین دلیـل قبـل از تعیـین     هاي تعیین توالی به قطعات پلی در روش

  :هاي مورد استفاده در این زمینه عبارتند از تري تبدیل شوند. روش ها به قطعات کوچک توالی لازم است که پروتئین

Argهیدرولیز آنزیمی تریپسین: پیوند بعد از  - ,Lys شکند. را می  

  شکند. کیموتریپسین: پیوند بعد از اسیدهاي آمینه اروماتیک را می -

  شکند. پپسین: پیوند قبل از اسیدهاي آمینه اروماتیک را می -

 Glu – Lysبه استثناي  Gluو  Aspآید. پیوند بعد از  دست می به staphylococcus ureaus: که از AVپروتناز  -
www.ShimiPedia.ir
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  کند. را هیدرولیز می

  کند. به هموسرین لاکتون هیدرولیز می Metرا از طریق   Met: پیوند بعد از (CNBr)برومیدسیانوژن  -

  کند. را هیدرولیز می Asn – Glyهیدروکسیلامین: پیوند  -

- O – و بنزونیک اسید: پیوند بعد از  یدوزTrp شکند. را می  

  شکند. را می Valو  Leu ،Iheترمولیزین: پیوندهاي بعد از  -

  کند. را هیدرولیز می Asp – Proمحیط اسیدي ملایم: پیوند  -

  ها بندي پروتئین طبقه
بنـدي کـرد کـه از ایـن میـان       سـیم توان براساس قابلیت انحلال، ساختار سه بعدي با عمل سیولوژیک تق ها را می پروتئین

  تر است. بندي براساس ساختار و قابلیت انحلال مهم تقسیم

  شود: ها براساس قابلیت انحلال به سه دسته تقسیم می الف) پروتئین

  ها. ها، هیستونها و پروتئین مثل آلومین، گلولین هاي محلول: . پروتئین1

  در آب نمک فقط محلولند مثل فیبرینوزن، اکتین و میوزین. هاي کم محلول: . پروتئین2

  مثل کلاژن، کراتین، الاستین و فیبروئین. هاي نامحلول: . پروتئین3

  شوند: ها براساس ساختار به دو دسته تقسیم می ب) پروتئین

باشـند. انـواع کـروي     مـی  اي آمینه دارند و داراي دو نوع کروي و رشته در ساختار خود فقط اسید هاي ساده: . پروتئین1

هـا معمـولاً اسـیدهاي     هاي رقیق نمکی محلولند. در سطح این پروتئین داراي شکل کروي یا بیضوي بوده و در آب محلول

اند و به دلیل داشتن اسـیدهاي   هاي بسیار طویل رشته مانند ساخته شده اي از مولکول آمینه قطبی قرار دارند. انواع رشته

هـا در کـلاژن، کـراتین،     پذیر کمپلکسهاي این پـروتئین  خود در آب نامحلولند. ساختارهاي انعطاف آمینه آبگریز در سطح

  الاستین و فیبروئین به دلیل اتصالات آبگریز بین این اسیدهاي آمینه است.

تصـال  براي فالیت خود به بخشهاي غیر پروتئینی نیز نیازمندند که به طـور کـووالان بـه آنهـا ا     هاي مرکب: . پروتئین2

  شوند: هاي زیر تقسیم می ها به گروه اند، این پروتئین یافته

رسـد. پیونـد بـین قنـد و      درصـد مـی   95بـه   پروتنوگلیکانهادرصد قند که این میزان در  1-85با  ها گلیکوپرتئین -

www.ShimiPedia.irهاپنوگلوبین و ، TSHو  FSH ،LH ها، هورمونهاي  مرغ، گاما گلبولین پروتئین از نوع کوولاسی است، مانند آلبومین تخم
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IF .(فاکتور داخلی معده)  

  ها و پراکسیدازها (کاتالاز). باشند، مثل هموگلوبین؛ میوگلوبین، سیتوکروم که حاوي هم می ها همویاکروموپروتئن -

هـاي   مرغ، هیستونها و پروتئین مانند کارنین شیر، ویتلین، و یتلنین و فسفوویین موجود در زندة تخم ها فسفوپروتئین -

  دي.اسی

  که حاوي نوکلئوتیدهاي فلاوینی هستند، مانند آمینواسید اکسیداز و سوکسینات دهیدروژناز. ها فلاووپروتئین -

هـاي موجـود در گرومـاتین     شود، مثل نوکلئـوپروتئین  که همراه با انواع اسیدهاي نوکلئیک دیده می ها نوکلئوپروتئین -

  هسته؛ میتوکندري و میکروزومها.

که داراي فلز در ساختمان خود هستند، مثل ترانسـفرین، فـریتین، کـالمودولین، کربونیـک، انیـدراز،       ها متالوپروتئین -

  سینوکروم اکسیداز، الکل دهیدروژناز و ... .

هـاي   باشـد، در گـروه پـروتئین    ها چون اتصال بین لیپید و پروتئین آنها سست واز نوع غیرکووالان مـی  لیبوپروتئین نکته:

  یرند.گ مرکب قرار نمی

  ها ساختمان و عملکرد برخی پروتئین

هاي موجود در جانوران است و بخش عمده پوست، زردپی، غضروف، استخوان و قرنیه چشم  از فراوانترین پروتئین کلاژن:

گردان به نـام تروپـوکلاژن بـه     گردان که به صورت مارپیچی راست دهد. این مولکول از سه زنجیر آلفاي چپ را تشکیل می

  اند. شته هیدروژنی و کوولانسیاند، تشکیل شده است. پیوندهاي بین این سه ر هم پیچیده

1
3

Gly ،1کلاژن را 
3

1دیگر را پرولین و هیدروکسی پرولین و 
3

دهنـد و   باقیمانده را نیز اسیدهاي آمینه دیگر تشکیل می

H.pero"فرمول ساختاري آن را به صورت  / pro x Gly"− اصـلاً وجـود    Trpتوان نوشـت. در سـاختمان کـلاژن     می −

  ندارد.

)در شبکه آندوپلاسمی  )ER اي در انتهـاي   اسـیدآمینه 100شود که داراي یـک پپتیـدراهنماي    کلاژن تولید می ابتدا پره

شود. پروکلاژن سپس تحت اثر پرولیـل   آمین خود است. بعداز ورود به کانال و جدا شدن پپتید راهنما پروکلاژن تولید می

www.ShimiPedia.irها بـراي فعالیـت خـود     شود. این آنزیم می H.Lysو  H.proهیدروکسیلاز و لیزیل هیدروکسیلاز قرار گرفته و واحد  -4
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شـوند و بیمـاري اسـکوروي را ایجـاد      دچار اختلال در فعالیت خـود مـی   VirtCهستند و در کمبود  Cنیازمند ویتامین 

  نمایند. می

اي مقدمات ایجاد تروپوکلاژن را فراهم  سولفید بین رشته هاي انتهاي کربوکسیل مولکول با ایجاد پلهاي ديCysدر ادامه 

Hکنند. مرحلۀ بعد اضافه شدن متدها توسط گلیکوزیل ترانسفراز به  می Lys−   هاست. در این مرحله مولکول به گلـژي

سلول کربوکسـی و آمینوپرتئازهـا بـا ایجـاد تغییراتـی در مولکـول ترشـح شـده         شود. در خارج  رفته و از سلول ترشح می

کننـد. بنـابراین    کنند. تروپوکلاژنها به هم وصل شده و فیبریـل و بعـد هـم فیبرهـا را ایجـاد مـی       تروپوکلاژن را ایجاد می

زیل اکسیداز کـه بـراي فعالـت    ها هم اتصالات داخلی دارند و هم اتصالات خارجی، در اتصالات داخلی آنزیم لی تروپوکلاژن

  کند. می آلدهیدرا تبدیل به  Lysخود نیازمند است، آمین 

شود. سـپس دو عامـل    که ناشی از کمبود مس است، فعالیت آنزیم لیزیل اکسیداز مختل می Menkesدر بیماري  نکته:

 ـ  آلدهیدي با تراکم آلدولی به هم وصل شده و در نتیجه اتصال آلدولر ایجاد می راي ایجـاد اتصـال لیزنونورلوسـین    شـود. ب

شـود، در   کند. که این باز نیز در مراحل بعد احیا می ترکیب و باز شیفت ایجاد می Lysعامل آلدهیدي با گروه آمین آزاد 

  شود. که بین آنها اتصال هیدروکسی پیریدینیوم ایجاد می Lysو یک  HLysاتصالات خارجی سه ریشه دخات دارند؛ دو 

هاي اصلی به ترتیب استخوان، غضروف و پوسـت را   که کلاژن IIIو  IIو  Iنوع کلاژن وجود دارد که انواع  19در جانوران 

دانلس،سـندرم آلپـوت،    -ترند.اختلال در سنتز کلاژن طیف وسیعی از بیماریها از جمله سندرم اهلرز دهند مهم تشکیل می

سـتئوژنز ایمیرفکتـا، خودکشـی پروکلاژنـی و ... را ایجـاد      پـلازي، ا  اپیدرمولیز نولورا، اسکوروي، سندرم فـک، کنـدرودیس  

  کند. می

1هاي کشسان (جدارة عروق و رباطها) وجود دارد،  در بافتآلاستین: 
3

فـراوان   Alaو  Proدهد.  تشکیل می Glyآن را  

Hدارد ولی  Lys− .اصلاً ندارد. واحد آن پتروپرالاستین است  

عامـل   3داراي سه نوع اتصال درونی است که عبارتند از آلدولی، لیزینونورلوسین و دسموزین، اتصال دسموزین از ترکیب 

  شود. دیگر تشکیل می Lysو یک عامل آمین از یک ریشۀ  Lysریشۀ  3آلدهیدي از 

www.ShimiPedia.ir  باشد. در ژن کد کننده آلاستین میسندرم و یلیامز احتمالاً مربوط به حذف 
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hertixαگردان  اي نامحلول و داراي دو زنجیر آلفاي راست پروتئین رشته کراتین آلفا: صـورت مـوازي    است. کـه بـه   −

گردان است. سطح تمـاس دو   سولفید به هم متصلند. ابرمارپیچ حاصل از دو مارپیچ آلفا چپ همسو و توسط پیوندهاي دي

هاي دوتایی  باشد. این مارپیچ می Pheو  Ala ،Val ،Leu ،ILe ،Metرشتۀ مارپیچ آلفا مملو از اسیدهاي آمینۀ آبگریز 

کنند. کـراتین  آلفـا داراي دو نـوع سـخت و شـکننده (در شـاخ و نـاخن) بـا          به هم متصل شده و ایجاد پروتوفیبریل می

باشد. کراتین بتا که مشـابه کـلاژن اسـت، فاقـد      می cysدرصد 10و نوع نرم (در پوست و مو و چشم) با  Cysدرصد 22

Cys  و مملو از اسیدهاي آمینهGly ،Ala  وSer باشد. این کراتین در تارهاي عنکبوت و پیلۀ کرم ابریشم و چنگـال   می

  سولفیدند. ت عرضی مهم، پیوندهاي ديشود. در کراتین آلفا اتصالا و منقار خزندگان و پرندگان یافت می

sheetβپروتئین موجود در ابریشم است. کنفورماسیون فیبروئین:  شود. فیبـروئین غنـی از    به فراوانی به آن دیده می −

Ala ,Gly   ارنـد. فیبـروئین پروتئینـی    است. در ساختمان کلر آن پیوندهاي هیدروژنی و واندروالس به فراوانـی وجـود د

  منعطف است اما قابلیت ارتجاع ندارد.

  هاي کروي خون هموگلوبین و میوگلوبین، پروتئین
تـر در   شود. بیش ریشه اسیدآمینه و یک مولکول هم که به اکسیژن وصل می 153پروتئینی ساده است با  میلوگلوبین: -

است. هم در شکاف وسط مولکول قرار  αمارپیچ  8بافت عضلانی در جهت ذخیره اکسیژن است و در ساختار خودداراي 

  گیرد. ظرفیت ششم کئوردینانس آهن هم محل اتصال اکسیژن است. داراي اشکال فیزیولوژیک مختلفی است. می

  در ظرفیت ششم آهن داراي اکسیژن است. اکسی میوگلوبین: -

  ظرفیت ششم آهن خالی است. دزاکسی میوگلوبین: -

Hن داراي در ظرفیت ششم آه فري میوگلوبین: - O2 .است  

شـود و در فعالیـت شـدید     میل ترکیبی بسیار زیادي دارد و در فشار نسبی کم اکسیژن نیز اشباع مـی  O2میوگلوبین به 

1متر جیوه ( میلی 5حدود  O2عضلانی که فشار نسبی 
4

  کند. را آزاد می O2حالت عادي) است،  

دهـد کـه میوگلـوبین نسـبت بـه       صورت هذلولی (هیپربولیک) است و این نشـان مـی   به O2منحنی اتصال میوگلوبین به 

  اي است. تغییرات کم در میزان اکسیژن محیط غیرحساس است، زیرا یک پروتئین ذخیره

COناقل  هموگلوبین: - , H , O+
2 www.ShimiPedia.irدر خـون اسـت و داراي چهـار رشـته کـه دو بـه دو یکسـانند و توسـط پیونـدهاي           2
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گیرد.  شود که در شکاف حاصل از ساختار سوم هر زنجیره قرار می غیرکوالان به هم وصلند. هر رشته به یک هم وصل می

  باشد: انسان داري انواع مختلفی از این پروتئین می

( )Glower σ ε1 2 2 ،( )Glowr α ε2 2 2 ،( )port tand σ ν2 )در دوران اول جنینی،  2 )F α ν2 در دوران آخـر جنینـی و    2

( ) ( )A , Aα δ α β2 2 2 2   در دوران بلوغ. 2

β,دهد که داراي دو نوع زنجیره  هموگلوبین افراد بالغ را تشکیل می A ،96٪نوع  α .است  

 8داراي  βو رشـتۀ   αمـارپیچ   7داراي  αاز نظر ساختاري مشابه میوگلوبین هسـتند. رشـتۀ    αهاي  زنجیره :1نکته 

اسـیدآمینه   146نیـز هـر یـک داراي     βهـاي   اسیدآمینه و زنجیـره  141هریک داراي  αهاي  است. زنجیره αمارپیچ 

  باشند. می

باشد،  شود. اکسیژن پایین است، نمی اشباع می O2درصد از  64درصد و در خون وریدي  96هموگلوبین در خون شریانی 

صورت که پروتئین قـادر بـه اشـباع     ن میل ترکیبی پایین به اکسیژن داشته باشد، مشکل به ایناز طرفی دیگر اگر پروتئی

باشـد، بـاقی خواهـد مانـد. امـا در هموگلـوبین ایـن مشـکل بـا برخـورداري از دو            هـا نمـی   کردن خود از اکسیژن در ریه

  همواره شده است. T,Rکنفورماسیون 

)، یک جفت از زیرواحدهاي Rبه شکل  Tدر هنگام انتقال هموگلوبین از شکل  )/α β2 به اندازه پانزده درجه نسـبت   2

)به جفت دیگر  )/α β1 α/و جفت چرخد. محور این چرخش خارج از مرکز مولکول است  می 1 β2 تا حدودي به طـرف   2

α/شود. در این طرح، جفت  جا می این محور جابه β1 که هاشور نخورده است ثابت نشان داده شـده اسـت، ولـی جفـت      1

/α β2   چرخد. شود و هم می جا می که با رنگ تیره مشخص شده است هم جابه 2

 Rسبب تغییر آن بـه حالـت    Tبه هموگلوبین در حالت  O2تر است. اتصال براي اتصال به اکسیژن بیش Rتمایل فرم 

  اسیدهاي آمینه مهم اطراف هم صورت می گیرد. Rهاي  شود. این تغییر همراه با تغییراتی در موقعیت گروه می

هاي چند زیرواحدي است کـه   شکل یا سیگموئید است. این منحنی مختص پروتئین S,O2منحنی اتصال هموگلوبین به 

هاي آلوستریک  ها پروتئین ها که به آن روتئیناتصال لیگاند به یک زیرواحد بر اتصال زیرواحدهاي دیر تأثیر دارد. در این پ

هاي مولکول وابسته به اتصال لیگاند به یک جایگـاه آن اسـت. در هموگلـوبین ایـن      هاي اتصالی جایگاه نیز گویند، ویژگی

کنـد. اتصـال تعـاونی     هاي دیگر را تسـهیل مـی  O2اتصال  O2تأثیر از نوع تعاونی مثبت است، یعنی اتصال یک مولکول 

توسـط   O2کنـد و ایـن لازمـۀ انتقـال      تـر مـی   هـا حسـاس   ها و ریه بین بافت O2هاي کم غلظت  هموگلوبین را به تفاوت www.ShimiPedia.ir
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  هموگلوبین است.

منحنی اتصال را به سمت راست و افزایش میل ترکیبی منحنی اتصال را به سمت  O2گاهی میل ترکیبی هموگلوبین به 

)بیس فسفوگلیسرات  3و  CO2 ،2کند.  جا می چپ جابه )PGβ ،H , Cl+ اند که منحنی را بـه سـمت راسـت     عواملی −

  کنند. جا می جابه

  هموگلوبین آهن دو ظرفیتی به آهن سه ظرفیتی تبدیل شده است. در مت :2نکته 

CO، حامل O2هموگلوبین علاوه بر  :3نکته  , H +
ها به ریه و کلیـه بـه    درصد از کل تولید آن 20نیز است و با انتقال  2

  کند. دفعشان کمک می

Hزان هاي می در بافت :4نکته  , CO+
بالاست و همین باعث کـم شـدن تمایـل هموگلـوبین بـه اکسـیژن و رهاسـازي         2

  افتد. که در ریه عکس این حالت اتفاق می شود. در صورتی اکسیژن توسط هموگلوبین می

COاثر  :5نکته  , H +
  می شود. نامیده بوهربرروي تمایل هموگلوبین به اکسیژن اثر  2

هاي مختلـف اسـیدآمینه بـه ویـژه      به ریشه +Hشود، در حالی که  هاي موجود در گروه هم وصل می به اتم O2 :6نکته 

Hisهاي  هاي زنجیرهβ شود.  وصل میCO2  به گروه−α  آمینو وN−      ترمینال بر زنجیـره پروتئینـی وصـل شـده و

  کند. ایجاد کربامینوهموگلوبین می

از هموگلوبین همراه است که در نتیجه هموگلوبین به کنفورماسـیون   +Hبه هموگلوبین با آزادي  CO2اتصال  :7نکته 

T دهد (زیرا  تغییر حالت میH+هاي نمکی (پیوندهاي هیدروژنی) تثبیـت کننـده سـاختار     ها در ساختار پلR   نقـش

  سازد. را آزاد می O2دارند) و 

شـود، یعنـی بـر     بـه هموگلـوبین وصـل مـی     Tو در حالـت   βبه حفرة بین زیرواحدهاي  Rدر حالت  PGβ :8نکته 

را کـاهش   O2را تثبیت و در نتیجه تمایل هموگلـوبین بـه    Tحالت  PGβشود.  وصل می PGβهموگلوبین تنها یک 

  دهد. می

  اکتین و میوزین، انقباض عضلانی
هاي عضلانی را تشـکیل   پروتئین ٪80باشد که بیش از  میوزین میانقباض عضلانی حاصل میانکنش در پروتئین اکتین و 

  دهند. می

)مونومرهاي اکتین کروي  )G Actin−  در حضور منیزیم وATP    اي  پلیمریزه شـده و اکتـین رشـته( )F Actin−  را
www.ShimiPedia.ir
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هاي تروپونین و تروپومیـوزین تشـکیل یافتـه اسـت. تروپومیـوزین       اکتین و پروتئین −Fکنند. فیلمان نازك از  ایجاد می

  پوشاند. اي فعال اکتین را می پروتئینی است که در حالت استراحت جایگاه

  تروپونین پروتئینی است با زیرواحدي مختلف:

lدهد،  : با کتین واکنش میTدهد و  : با تروپومیوزین واکنش میC شروع انقباض با :Ca دهـد. بعـد از    واکـنش مـی   2+

Caترکیب   T، تروپونین دچار تغییر شکل فضاي شده و در نتیجه تروپومیـوزین بـه سـمت تروپـونین     Cبا تروپونین  2+

از اکتین آزاد شده و با میوزین واکنش داده  lهاي فعال اکتین در اثر جدا شدن تروپونین  کند. در ادامه جایگاه حرکت می

  شوند. و انقباض را باعث می

 αصورت مارپیچ  زنجیره سبک تشکیل شده است. انتهاهاي دو زنجیره سنگین که به 4زنجیره سنگین و  2هر میوزین از 

اند. انتهاي آمینو این دو زنجیره دو سـر را ایجـاد    اند و دم را تشکیل داده صورت چپ گرد به دور هم پیچ خورده هستند به

  اي سبک. آزي هستند و نیز محل اتصال زنجیره ATPه داراي خاصیت اند ک کرده

  شکند: تریپسین میوزین را به دو بخش می :1نکته 

که بخش عمده  مرومیوزین سبکاي سبک است و  که شامل سرها، بخش کوچکی از دم و زنجیره مرومیوزین سنگین

هـاي سـبکند و بخـش کـوچکی از دم      که دو سر متصل به زنجیره S1دم است. پاپائین مرومیوزین سنگین را به دو قطعۀ 

  کند. است، تجزیه می

  هاي میوزین است. هاي ضخیم حاصل تجمع مولکول فیلمان

هـاي   اسـت کـه فیبرهـاي عضـلانی نیـز شـامل میوفیبریـل        عضله از تجمع فیبرهاي عضلانی تشکیل شده روند انقباض:

 Aشود که این باندها را بـه ترتیـب    ها باندهاي متناوب تیره و روشن دیده می اند. در میوفیبریل محتوي اکتین و میوزین

  (ایزوتروپیک) گویند. l(آنیزوتروپیک که در مقابل نورپلاریزه خاصیت انکسار مضاعف دارد) و 

هـاي اکتـین تشـکیل شـده اسـت.       صـرفاً از فیلامـان   lهاي اکتـین اسـت، ولـی     حاوي میوزین و انتهاي فیلامان Aنوار 

قـرار دارد، سـارکومر نامیـده     Zز میوفیبریل که بین دو صفحۀ اند. بخشی ا وصل شده zهاي اکتین به صفحات  فیلامان

اسـت کـه    Aدر وسط باند  Hهاي سارکومر باید  شود. سارکومر واحد عملکردي انقباض عضلانی است. از دیگر بخش می

وجـود دارد کـه    Mنیـز خـط    Hتري نسبت به آن دارد و تنها از میوزین تشکیل یافته اسـت. در وسـط بانـد     تراکم کم

www.ShimiPedia.ir  هاي میوزین لازمند. ز دارد که براي همایش مولکولنی M,Cاست و علاوه بر میوزین پروتئین  Hتر از  متراکم
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/در حالت استراحت طول هر سارکومر  mµ2 /است که در حالت انقباض  3 mµ1 یابد. در طـی انقبـاض دو    کاهش می 5

Hبه هم نزدیک شده، باندهاي  Zصفحۀ  ,l  کوتاه شدن ولی باندA کند. تغییر نمی  

روند کلی انقباض بدین صورت است که پس از پتانسیل عمل در طول عصب حرکتی، ترشـح اسـتیل کـولین از عصـب و     

میـدفیبریل رخ  هـاي شـبکۀ سارکوپلاسـمی اطـراف      ورود سدیم به درون فیبرعضلانی و پس از آن آزاد کلسیم و وزیکول

  شود. دهد همۀ این وقایع زمینه را براي انقباض که لغزش اکتین و میوزین برروي هم است، فراهم می می

  مکانیسم مولکولی انقباض داراي مراحل زیر است:

 iPو  ADPکنـد.   را هیـدرولیز مـی   ATP، آري اسـت  ATPمیوزین که داراي فعالیت  S1پیش از انقباض، سري  -1

  مانند. صورت متصل به میوزین تا شروع انقباض باقی می حاصل به

Caبا شروع پتانسیل عمل و آزادي  -2 از اکتین، اکتین در دسترس میوزین قرار گرفته و سـر   lپونین  و جدا شدن تره 2+

S1 شود. میوزین به آن وصل می  

ــن باعــث تغییــر  آزاد مــی ADPو ســپس ADP - iP ،iP -میــوزین  –بــا تشــکیل کمــپلکس اکتــین  -3 شــوند و ای

تري نسـبت   اي در جایگاه نزدیک آن و اتصال آن به زیرواحد دیگري از اکتین رشته کنفورماسیونی در میوزین و حرکت سر

  شود. می zبه خط 

، زمینه براي جدا شـدن اکتـین   ATP -میوزین  –دیگري به سرمیوزین و تشکیل کمپلکس اکتین  ATPبا اتصال  -4

  شود. فراهم می

  شود.  شود و به همین ترتیب بقیه مراحل تکراري می  هیدرولیز می ATPبراي شروع و چرخۀ بعدي 

ترین زنجیر واحد پروتئینی که طول میـوزین،   (بزرگ تیتینخیل در روند انقباض عضلانی هاي د از دیگر پروتئین :1نکته 

 دسـمین کنـد).   هـاي نـازك را تنظـیم مـی     (طول فیلامـان  بنولینامتداد دارد).  Mتا  Aکند و از  عضله را تنظیم می

ها و  (نظیم دادن به اکتین اکتینαکند) و  ها را به سطح عضله متصل می نیز میوفیبریل (سارکومرهاي مجاور را به هم و

  توان نام برد. را برعهده دارد) را می Zها به خط  وصل کردن آن

  ها سیستم ایمنی و ایمونوگلوبولین

)ها  هاي محلول به نام ایمونوگلوبولین رکن اصلی ایمنی همورال پروتیئن )Igاي  ها هستند که توسط دسته بادي ها با آنتی

زایی کـه   بیماريها (عوامل  ژن ها با اتصال به آنتی شوند. این پروتئین تولید می Bهاي  هاي سفید به نام لنفوسیت از گلبول www.ShimiPedia.ir
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ژن، بخشـی از   بـادي بـه آنتـی    کنند. محل اتصال آنتی دار می ها را جهت تخریب نشان کنند) آن پاسخ ایمنی را تحریک می

  توپ است. ژن با اپی ژن به نام شاخص آنتی آنتی

هـا از   جزء اصلی دیگر درسیستم ایمنی هستند که در قلب دفاع سلولی قـرار دارد. ایـن سـلول    Tهاي  لنفوسیت :1نکته 

  یابند. در مغز استخوان تکامل می βهاي  گیرند، در مقابل لنفوسیت تیموس منشأ می

)ها داراي دو زنجیره سبک  همۀ ایمونوگلوبولین )L و دو زنجیره سنگین  مشابه( )H هـا از   باشند این زنجیـره  مشابه می

(لامبـدا)  λ(کاپـا) و بعضـی دیگـر    κهـا  lgاند. زنجیره سبک در بعضی از  هم متصل شده سولفید به طریق پیوندهاي دي

(اپسـیلون) و بـه ترتیـب در    ε(دلتا) و δ(مو)، µ(آلفا)، α(گاما)، γنوع است که عبارتند از  5است. زنجیرة سنگین نیز 

lg هايG،A،M،D  وE .وجود دارند  

 −C) و نـواحی ثابـت در   LVو  CV، ترمینال (بـه ترتیـب   Nهاي سبک و سنگین هر دو داراي نواحی متغیر در  زنجیره

)ترمینال  )CH ,CH ,CH ,C3 2 1 سـولفید   هاي سنگین در ناحیۀ ثابت خود از طریق پیونـدهاي دي  خود هستند. زنجیره 1

  اند. هاي سبک متصل شده به همدیگر و نیز به زنجیره

cها در محل لولا توسط آنزیم پاپائین ایجاد دو قطعه lgهضم  abF ,F کند که در قطعۀ  میabF  ژن)  (قطعۀ اتصال به آنتـی

  قرار دارد.  هاي سبک و سنگین است، ژن که همان نواحی متغیر زنجیره محل اتصال به آنتی

Chهاي  (قطعۀ قابل تبلور) که شامل بخش cFقطعۀ  ,CH3 دي از حمله با اعمال آنتی  هاي سنگین است. مسؤول زنجیره 2

  باشد. عبور از جفت فعال کردن کمپلمان و اویسونیزاسیون می

IgGژن محلـول در سـرم    بادي اصلی در پاسخ ثانویه است و در پاسخ بـه آنتـی   بادي خون است و آنتی ترین آنتی : فراوان

  صورت مونومر وجود دارد. ادي بهب هاي عفونی تولید می شود. این آنتی (سم باکتري)، یعنی در بیماري

IgAبادي بدن است ودر خون بعد از  ترین آنتی : فراوانIgG بادي است، در ترشحات بـدن وجـود دارد.    ترین آنتی فراوان

کنـد. اتصـال    اي و تنفسی ایفـاي نقـش مـی    صورت مونومر، دایمر یا تایمر وجود دارد و در مشکلات روده بادي به این آنتی

  است. Jها از طریق زنجیر  بادي مونومرها براي تشکیل دایمر، ترایمر و... در آنتی

IgM       شـود و   : در صورت اتصال به غشا مونومر و در حالت ترشحی پنتامر اسـت. اولـین سـد دفـاعی بـدن محسـوب مـی

هاي  ژن اختصاصی (خود باکتري) و اغلب در بیماري اي پاسخ ایمنی اولیه است. در پاسخ به آنتی بادي اصلی در بسته آنتی
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IgEهـا   سـل نقـش دارد. اغلـب در عفونـت     زا و از طریق اتصال به بازوفیل و ماست هاي آلرژي : مونومر است و در واکنش

  شود. یکرمی تولید می

IgDهاي  : مفهوم است و در سطح لنفوسیتB .به عنوان گیرنده وجود دارد  

  ها گیري فضایی مناسب پروتئین شکل
گیـرد   هایی اختصاصی صورت مـی  شوند؛ بلکه این فرایند با دخالت آنزیم خود تا نمی ها، در حین تولید خودبه همه پروتئین

  که عبارتند از:

hspشامل  ها: چاپرون ,hsp70 هـا در حـین سـنتز     ونین سـت. چـاپرون  چـاپر  hsp60باشند کـه از جملـه اعضـاي     می 60

کنند و در نتیجـه موقعیـت مناسـب     ها جلوگیري می ها وصل شده و از تا خوردن غلط آن ها برروي ریبوزوم به آن پروتئین

  کند. ها را هم تعیین می سلولی آن

شـوند. چـاپرونین کـه از     اي حرارتی آزاد میه هاي شوك حرارتی هستند که در پاسخ به استرس ها پروتئینhsp :1نکته 

  کند. ها استفاده می آزي خود براي کمک به تا شدن صحیح پروتئین ATPاعضاي این خانواده است از فعالیت 

: پیوندهاي پپتیدي معمولاً از نوع ترانس هستند. براي ایجاد سـاختاري  (PPI)ترانس ایزومراز  –پپتیدپرولیل سیس 

ها به پیوندهاي پپتیدي از نوع سیس نیـاز   هاي سریع لازمند که این پیچ همچون پیچ بتا که مملو از پرولین است. پیچش

  د.کن تبدیل پیوندهاي ترانس به سپس را کاتالیز می PPIدارند. آنزیم 

  شوند. سولفید غلط توسط این آنزیم شکسته شده و تصحیح می پیوندهاي دي :(PDI)پروتئین دي سولفید ایزومراز 

باشـند   ها می مناسب پروتئین گیري فضا بی اند که ناشی از عدم شکل هاي زیادي شناسایی شده تا به حال بیماري :2نکته 

ژاوب و کـورد در   –هـاي پراپـونی (کروتـر     هاي اسفنجی شکل یـا بیمـاري   توان به آنسفالوپاتی ها می ترین ان از جمله مهم

  انسان، اسکرایی در گوسفند و جنون گاویی در گاو)، آلزایمر و هانتینگتون اشاره کرد.

  ها مروري بر ساختمان پروتئین
Met :1نکته  ,Trp .یک کدون ژنتیکی دارند  

  تري دارد. ها حضور بیشPrتر باشد در ساختمان  تر باشد و تعداد کدون ژنتیکی آن بیش کوچک a.aهرچه  :2نکته 

  صورت ترانس پایدارتر است. پیوند پپتیدي اساساً به :3نکته 

  دارد. Pr Function) 2) ساختمان فضایی (1، نقش مهمی در تعیین (Prساختمان اول  :4نکته 
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  Cبه  Nاز انتهاي  Prهاي اسیدآمینه  مانده توالی باقی ساختار اول: -1

  منظم است. Prکه در آن ساختار  Prهاي موضعی از  شامل بخش ساختار دوم: -2

  هاي منظم و تکرارپذیر: بخش -1

: helixα  
  عامل پایداري +n 4و  n* پیوند هیدروژنی بین   

  گردان پایدارتر * نوع راست  

   *Met,Alex,Glu تر تمایل شرکت در  بیشhelixα  

   *a.a  خنثی در همهpHتواند  ها میhelixα .تشکیل دهد  

   *a.a  بازي درpH تواند  بازي میhelixα .تشکیل دهد  

   *a.a  اسیدي درpH تواند  اسیدي میhelixα.تشکیل دهد  

: sheetβ  

  حالت زیگزگ دارند. βهاي  پپتیدي در محل هاي پلی * زنجیره  

   *,
N N , N C
↑ ↓ ↑ ↑وجود دارد که  ↑   پایدارتر است. ↓

  هاي فقط منظم در سطح زنجیره وجود دارد. بخش -2

1- : turnβ چرخش معکوس  

  پپتیدي زنجیره پلی 180* چرخش   

nو  n* بین    +   پیوند هیدروژنی 3

  لوپ -2

   *Pr مانده اسیدي دارند. باقی 60هایی که بیش از  

  مانده آمینواسیدي است. باقی 16تا  6هاي  * لوپ  

  سوم:ساختار  -3

www.ShimiPedia.ir  نحوة قرارگیري ساختمان دوم در کنار یکدیگر.
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   *Folding گیرد حداقل  در ساختار سوم صورت میa.a75 .نیاز است  

  ترین عامل در فرایند فولدینگ هاي آبگریز مهم کنش *برهم  

  که فولدینگ مستقل دارند. a.a200ها شرکت دارند بخش فشردة لب مانند بیش از Domain* در ساختار سوم   

  تواند شکل فعال هم باشد. * شکل سوم می  

  ساختار چهارم: -4

مـر گوینـد کـه     ها را مولتیPrپپتیدي تشکیل شده است. این  یا چند زنجیره پلی 2ها شکل فعال اغلب از Prدر برخی از 

  واحدهاي مولتی یکسان بود بروتومر است.) اگر Prها غیرقطبی در کف و قطبی سطح Prشامل الیگومر (

   (CF)فیبروزکیستیک

شـود. ایـن بیمـاري     در اثر اشکال در تاشدگی طبیعـی پـروتئین ناقـل کلـر ایجـاد مـی       (CF)بیماري فیبروزکیستیک  •

 ي ارثی در سفیدپوستان است. ترین بیماري کشنده شایع

کنـد. ایـن پـروتئین در     راکد می (CTFR) عامل تنظیم کننده هدایت غشایی فیبروزکیستیک، CFژن مسؤول  •

 قرار گرفته است. CFتلیال اعضاي مبتلاي بیمار  هاي اپی است که در سطح سلول کانال کلرواقع یک 

بررسی شـده در سـطح جهـان، ناشـی از حـذف یـک اسـیدآمینه فنیـل آلانـین           CTFRهاي  درصد جهش 70تقریباً  •

( )F∆ جهـش یافتـه،    CTFRشـود. محصـول پروتئینـی ژن     دگی طبیعـی پـروتئین فـوق مـی    است که مانع تاخور 508

 شود. تخریب میبوده و  غیرطبیعی

هاي هوایی، مجاري پانکراس و روده وجود دارد که به دلیل  در راه ترشحات غلیظ موکرسی، CFدر بیماران مبتلا به  •

 ها می شود. در آن عدم تعادل آب و مایعاتاختلال در جذب کلر است و این امر باعث 

هاي هوایی قادر به پاك کـردن ایـن ترشـحات غلـیط نیسـتند و ایـن        هاي مژکی موجود در راه * در این بیماران سلول  

  شود. می هاي مکرر ریوي التهاب و عفونتهاي هوایی،  مسأله موجب انسداد مزمن راه

هـاي پانکراسـی اسـت کـه      کاهش ترشح آنزیم شود به دلیل * همچنین اختلالات گوارشی که در این بیماران دیده می  

  شود. باعث اختلال در فعالیت هضمی روده می
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  مجموعه نکات آمینو اسیدها
NH)و یک عامل آمین  (COOH)اسیدهاي آمینه، ترکیبات آلی هستند که حداقل داراي یک عامل کربوکسیل  -1 )2 

  باشند. می

NHفرمول کلی اسیدهاي آمینه عبارت است از:  -2 CH COOH− −2.  

ها عامل آمـین و کربوکسـیل بـه     باشند که در آن ها از نوع آلفا می کننده در ساختمان پروتئین اسیدهاي آمینه شرکت -3

  اند. کربن آلفا اتصال یافته

  هستند.هاي شیمیایی  اسیدهاي آمینه بتا، گاما، و دلتا واسطه -4

  آورند. وجود می هاي پروتئینی را به اسیدهاي آمینه با یکدیگر ترکیب شده و مولکول -5

  نامند. پتپید می دالتون باشد، این مولکول را پتپید یا پلی 5000تر از  اگروزن مولکولی مجموعه چندین اسیدآمینه کم -6

  شود. دالتون باشد، پروتئین نامیده می 5000ر ت اگروزن مولکولی اسیدهاي آمینه از حد تجاوز کند یعنی بیش -7

باشند و باید از طریـق موادغـذائی    ها نمی ها قادر به سنتز آن هایی هستند که سلول آمینه ضروري: اسیدآمینه اسیدهاي -8

  تأمین شوند.

  توفان.آمینه ضروري: ترئونین، متیونین، لیزین، ایزولوسین، لوسین، والین، فنیل آلانین، تریپ اسیدهاي -9

  آمینه آرژنین و هیستیدین براي رشد اطفال ضروري بوده لکن براي اشخاص بالغ غیرضروري هستند. اسیدهاي -10

یزه را به چـپ یـا راسـت    vباشند و نورپلا آمینه به غیر از گلیسین گلیکوکول داراي کربن ناقرینه می همگی اسیدهاي -11

  هستند. Lآمینه طبیعی از نوع  کنند. اسیدهاي منحرف می

میـزان یونیزاسـیون عوامـل آمـین دکربوکسـیل برابـر        pHمعینـی وجـود دارد کـه در آن     pHبراي هر آسیدآمینه  -12

)هـاي   یعنی جمع جبـري یـون   ←گردند  می COO )هـاي   و یـون  −−( NH )+− ، pHباشـد بـه ایـن     برابـر صـفر مـی    3

pH ایزوالکتریک اسیدآمینه یاPI  گویند. می  

 pHIآن بالاتر از  pHتر باشد، اسیدآمینه خاصیت اسیدي دارد و در محیطی که  کم pHIآن از  pHدر محیطی که  -13

  کند. باشد، اسیدآمینه خاصیت بازي پیدا می

  یونیزه و نیم دیگر غیریونیزه هستند. هر یک از عوامل آمینی و کربوکسیلی، نیمی از عوامل فوق PKبرابر با  pHدر  -14

www.ShimiPedia.ir  توان از فرمول زیر استفاده کرد: می pHiبراي محاسبه  -15
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NH COOHpK PKpHi +
= 2

2
 

  توان استفاده کرد: آمینه اسیدي از فرمول زیر می اسیدهاي pHiبراي محاسبه  -16

COOH R COOHPK PK
pHi α +

= 2  

  شود: آمینه بازي از فرمول زیر استفاده می اسیدهاي pHiبراي محاسبه  -17

RPK NH PH NHpHi α +
= 2 2

2
 

  متغیر است. 3/6تا  5/5بین  pHiباشد،  اي که داراي یک عامل آمین و یک عامل کربوکسیل می آمینه براي اسیدهاي -18

 10تـا   9قلیـایی در حـدود    pHiهـا داراي   بازیـک  و دي 3تا  5/2بسیاري اسیدي در حدود  pHiاسیدها داراي  دي -19

  باشند. می

  شود. براي تشخیص و تعیین مقدار اسیدهاي آمینه از واکنش با نیندرین استفاده می -20

نـانومتر   570شود که حداکثر جـذب نـوري آن در    آمینه با نیندرین مادة آبی رنگی تولید می در اثر ترکیب اسیدهاي -21

  است.

  شوند: بندي می طبقه آمینه به هفت گروه اسیدهاي -22

 -6  آمیدي-5  اسید منوآمین دي -4  گوگردار -3  دار الکل -2  منواسید منوآمین -1

  حلقوي -7 آمین دي

  ایزولوسین –لوسین  –والین  –آلانین  –آمینه منواسید منوآمین شامل: گلسین (گلیکوکول)  اسیدهاي -23

  دار شامل سرین و تراونین. آمینه الکل اسیدهاي -24

  میتونین. –آمینه گوگردار: سستیئین  سیدهايا -25

کنـد کـه در کبـد بـا مـواد سـمی        اي بنام تورین می اسیدسیتئیک با از دست دادن عامل کربوکسیل خود تولید ماده -26

  کند. ترکیب شده و دفع سموم را آسان می

  دارد.عهده  هاي بیوشیمیایی به متیونین نقش مهمی را در انتقال ریشه متیل در واکنش -27

اسید منوآمین داراي یک عامل آمین و دو عامـل کربوکسـیل هسـتند، شـامل اسیدآسـپارتیک و       آمینه دي اسیدهاي -28
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داراي یک عامـل آمیـدي    Rباشند، این ترکیبات روي ریشۀ  آمینه آمیدي: شامل گلوتامین و آسپاراژین می اسیدهاي -29

  نتقال آمونیاك دارند.هستند و نقش مهمی را در ا

  آمین: شامل لیزین و آرژنین است. آمینه دي اسیدهاي -30

pHiآرژنین  -31 /=10   نامند. باشد، گوانیدین می دارد، گروه انتهایی این اسیدآمینه بود که شامل سه ازت می 7

  ستیدین و پرولین است.آمینه حلقوي شامل: فنیل آلانین، تیروزین، تریپتوفان، هی اسیدهاي -32

  نانومتر است. 280آمینه ذکر شده تیروزین و ترتپتونان داراي خاصیت جذب نوري در محدود  در بین اسیدهاي -33

  گلوتاتیون یک پتپید با سه اسیدآمینه است: گلوتامیک، سیتئین و گلیکوکول. -34

  وجود دارد. (G-S-S-G)و اکسیدشده  (G-SH)گلوتاتون به دو صورت احیاء شده  -35

  هاي قرمز به عهده دارد. ویژه در گویچه هاي اکسیداسیون و احیاء داخل سلولی به گلوتاتیون نقش مهمی در واکنش -36
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  پروتئین ها :فصل سوم
نوع تقسـیم بنـدي مـی     9تقسیم بندي پروتئینها براساس ساختمان و یا عمل انجام می شود. الف) از نظر عمل آنها را به 

  کنند.

پلیمراز که سنتز اسیدهاي نوکلئیـک را کاتـالیز مـی     -2تریپسین که باعث هیدرولیز پروتئینهاست،  -1آنزیمها : مثل  -1

  کند.

 پروتئینهاي غذایی یا ذخیره اي مثل کازئین شیر ، آلبومین تخم مرغ. -2

 ساختمانی : مثل کلاژن تاندونها ، کراتین مو ، هیستون کروماتین و غیر هیستونها. -3

المانها را بـر   Traceاي انتقالی مثل هموگلوبین گلبول قرمز ، سرم آلبومین خون نقل و انتقال فلزات خون یا پروتئینه -4

 عهده دارد دفاعی مثل ایمونوگلوبین ها ، فیبرینوژن خون .

ک افکتورها در بیان ژن نقش دارند ، در قسمت مقدماتی ی ـ –تنظیمی : انسولین لوزالمعده ، هورمونهاي تنظیم کننده  -5

 ژن این پروتئینها قرار می گیرند .

انقباضی یا حرکتی : اکتین و میوزین در ماهیچه ها نقش کوتاه و بلند کردن رشته هاي فیبرین را دارند . توبـولین در   - 6

 مژه .

مکانیکی : غشاء یاخته داراي این دسته پروتئین است که نقش حفاظتی براي سلول ایفا میکند ، گاهی حالت اهرمـی   -7

 ه ماده را به خارج سلول و یا داخل سلول منتقل میکنند.دارند ک

انتقال پیام و اطلاعات : ردوپسین پروتئینی است در شبکیه که با دریافت نور این پیام را به سیسـتم اعصـاب مرکـزي     -8

 می رساند.

  ب) از نظر شکل ظاهري و ساختمان :

 ه هاي باریک کنار هم هستند.که مثل کلاژن رشت Fibrusپروتئینهاي رشته اي یا میله اي بنام  -1

که تعداد اسیدهاي آمینه آنها در قسمت سطح از نظر بار بیشترین امینواسید را دارند.  Globulesپروتئینهاي کروي  -2

هر قدر اسیدهاي امینه در یک پروتئین باردار باشد و نوع بار آن مشخص باشد، امینواسیدهاي باردار در سطح، آروماتیکها 

در داخل قرار می گیرند و در نتیجه پروتئین به شکل کروي در مـی آیـد. امینـو اسـیدهاي غیـر بـاردار در       و غیر باردارها 

www.ShimiPedia.ir پروتئینهاي کروي بیشتر بوده و گرایش به سمت داخل دارند. عملکرد پروتئینهاي رشته اي و کروي کاملاً متفاوت است.
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  ساختمان پروتئینها :

اسـت .   (Conformation)) سـاختمان فضـایی پـروتئین    2و  (Configuration)) آرایش فضایی اتمها در پروتئین 1

ساختمان اول تا سوم در همه پروتئینها مشترك است. ساختمان چهارم در برخی از آنها وجود دارد در برخی دیگر وجـود  

میکننـد کـه    این ساختمان درمورد نوع ترتیب قرار گرفتن واحدهاي اسید امینه صـحبت  –ندارد ساختمان اول پروتئینها 

 N–گوینـد. شـماره گـذاري از     (Sequencing)با بررسی روشهاي بیوشیمیایی توالی آنها مشخص میشود ، کـه بـه آن   

  انتهایی انجام میگیرد. معمولاً با حروف مخفف امینو اسید به فرم زیر. C–انتهایی به 

H3N _ Pro _ G100 _ Gln _ tyr …                          ……………      ……………………… 

40           30            20           10 

  ساختمان اول

در دوطرف پیوند پپتیدي بصورت ترانس قرار دارنـد. چـرخش حـول پیونـد      NHو  COبه شکل زیکزاك است و عوامل  

  ممکن است. αپپتیدي به دلیل حالت رزنانس مقدور نیست ولی چرخش حول کربن 

  

  Cα – C = ψ  φ=NCαتعیین چرخش پیوندهاي 

نحـوه قـرار گـرفتن     =47o ψ−و =57o  φ− آن عبارتنـداز :  φو  ψهلیکس راست گـرد کـه خیلـی معمـول اسـت      

اسیدهاي امینه و نوع آنها در ساختمان اول اطلاعات زیادي درمورد ساختمان دوم و یا رفتـار پـروتئین بـه مـا مـی دهـد       

وجود اسـید   -2هلیکس در ساختمان دوم می شود  αوجود اسید امینه پرولین موجب شکستن مارپیچ  -1بعنوان مثال : 

 -3امینه هاي باردار در یک نقطه و گرایش این مولکولها به آب و در سطح قرار گرفتن آنها در پروتئین را نشان می دهـد  

وجود اسیدهاي آمینه هیدروفوب با حلقه بنزنی در این زنجیره پپتیدي ، آب گریز بودن آن قسـمت و تشـکیل حلقـه یـا     

O 
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R٢ 
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C 
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H 
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α 

پیوند غیر قابل 
 چرخش

 پیوندهاي قابل  چرخش
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folding    یا تاب خوردن پروتئین را در آن قسمت نشان می دهد. این ساختمان خود موجب یک نوع رفتـار و فعالیـت از

  طرف پروتئین میشود.

  ساختمان دوم

 45/0ساختمان کراتین مو را نشان دادند که از واحدهاي تکراري با  x (xray-Differaction)با طرح پراش با اشعه  – 

  را نشان دادند. βکراتین نیز صفحات  -βکراتین و  -αتشکیل می شود در  βو صفحات  αمنظم  نانومتر طول و مارپیچ

در این حالت زنجیره پلی پپتیدي حول محور فرضی به طور راست گرد می چرخد. بـراي پایـدار شـدن     مارپیچ آلفا :) 1

بعدي در همان طرف پیوند هیـدروژنی  این ساختمان میان عامل آمین یک اسید امینه و کربوکسیل چهارمین اسید امینه 

  برقرار می شود.

  
  پیوندهاي هیدروژنی باعث می شود که :

Helix    پایدار شود . هر ترکیبی که پیوند هیدروژنی را بشکند و یا ترکیبی که بتواند با اینها پیوند هیدروژنی قـویتر دهـد

مثل اوره که با آب پیوند هیدروژنی قوي میدهد ، باعث می شود پیوندهاي هیدروژنی پروتئین بشکند . اوره اگر در خـون  

  یر گذاشته و آن را از بین می برد پس اوره ماده سمی است.بالا برود ، روي پیوند هیدروژنی پروتئین تاث

  
www.ShimiPedia.ir  = طول هر پیچ Residue 6/3  =A0 4/5 ←طول هر  پیچ 
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Residue .واحدهاي امینو اسید را گویند که بعنوان یک جزء محسوب می شود  

  است. A0 5/1اندازه هر امینو اسید برابر 

  شناخته می شوند. αبرخی از اسیدهاي امینه بعنوان شکننده مارپیچ 

است. زیرا پیوند هیدروژنی بین امینواسیدها را می شکند یعنی شکل بالا را به  αمانند پرولین که مانع از تشکیل مارپیچ 

  هم می زند.

  می شوند. αپاراژین نیز به دلیل دفع الکترواستاتیکی مانع از چرخش تکرار برخی از اسیدهاي امینه مثل آس

    نامند. که داراي دو ساختمان است. Pleated sheet βرا  β: پلیسه ها (صفحات)  β) پلیسه هاي 2

  ) غیر موازي2  ) موازي 1

  
در  C _ NHپیوند هیدروژنی برقرار میشود اگر جهت واحـدهاي   NHمیان دو زنجیره موازي بین کربن کربوکسیلیک و 

 antiشـند غیـر همسـو یـا     نامنـد. و اگـر خـلاف یکـدیگر با     Parallelهر دو رشته یکی باشد آن دو رشته را همسو یـا  

parallel  .نامند. پیوندهاي هیدروژنی در این دو نوع پلیسه بصورت ذیل می باشد  

N 

C 

C 

N 

N 

N 

C 

C 

 متفاوتند) غیرموازي (سروته دوزنجیره موازي
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R-CH CH-R 

C = ٠ …… N 

HN C = ٠ 

HC-R CH-R 

٠ = C NH 

NH … - C = ٠ 

R-CH R-CH 

Antiparallel (ناموازي)  
  فرم پایدار

R-CH R-CH 

C = ٠ C = ٠ 

NH NH 

CH-R CH-R 

٠ = C ٠ = C 

NH NH 

R-CH R-CH 

Parallel (موازي)  
  فرم ناپایدار (چون پیوندهاي هیدروژنی کج هستند)

 غیر ھمسو ھمسو
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  Random coil = R – coil) حالت بی شکل 3

  
  انتهایی سروته پیکان را نشان می دهند. Nو  Cاین حالت بی شکل است . 

  
  ) .αعمود بر صفحات هستند. (عمود بر کربنهاي  Rدر داخل صفحه می باشد. گروههاي  Cاتصال 

  ساختمان سوم پروتئینها

در پروتئینهاي گلبولار یا کروي زنجیره پلی پپتیدي پس از تشکیل ساختمان اول و دوم بر روي خـود تـاب مـی خـورد و     

ساختمان سوم تشکیل می گردد این ساختمان درمورد وضعیت قـرار گـرفتن سـاختمانهاي مـنظم و یـا       فشرده می شود

  نامنظم نسبت به یکدیگر در پروتئین صحبت می کنند براي پایداري ساختمان سوم نیروهاي زیر شرکت میکنند :
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C 
O 

CH 

R 

R-coil 

 پلیسه هاي بتا

 آلفا هلیکس
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  پیوند هیدروژنی ، یونی ، هیدروفوب و دي سولفید . -1

یري ساختمان سوم مهم ترین نیرو بشمار میروند همچنین پیوند کووالان دي سـولفید در  نیروهاي هیدروفوب در شکل گ

پیونـد دي سـولفید اسـت سـاختمان      4شکل گیري و پایداري ساختمان اهمیت ویژه اي دارد. مثلاً در انسولین که داراي 

ــد مرکا     ــده مانن ــاء کنن ــات احی ــه ترکیب ــدها ب ــن پیون ــی دارد. ای ــدار نگــه م ــول انســولین را پای ــل و دي تیوترتی پتوتان

(Dithiotheritol) .و یا احیاء کننده هاي دیگر میتوان شکست. در بدن گلوتاتیون این عمل را انجام می دهد  

  

  ساختمان چهارم پروتئینها :

ساختمانهاي فوق براي یک زنجیره پلی پپتیدي (مونومري) پیش بینی میشوند. در برخـی از پروتئینهـا چنـد زنجیـره در     

هر یک از زنجیره هاي  کنار یکدیگر قرار گرفته و بصورت دایمر، ترایمر، تترامر و یا گاهی به صورت الیگومر دیده می شود.

می نامند. در مورد هموگلوبین چهار زنجیره پلی پپتیدي و چهار گروه هـم وجـود    Subunitمونومري را یک زیر واحد یا 

  دارد و پایداري آنها تحت تاثیر نیروهاي واندروالس و یا هیدروفوب می باشد. در هموگلوبین داریم :
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پیوند دي  4انسولین با 
 سولفید

www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  » 79«    (بخش اول)بیوشیمی
 

 
 

: خاصـیت دي الکتریـک   4: قدرت یـونی  PH 3: 2: نوع حلال 1ساختمان و حلالیت پروتئینها به عوامل زیر بستگی دارد 

  : درجه حرارت.5حلال 

زگشـت و یـا غیـر قابـل بازگشـت باشـد مـواد        ) می تواند قابل باDenaturationتغییر ساختمان پروتئین (دناتوراسیون 

  دناتوره کننده از جمله مواد زیر است :

  NH2 _ C _ NH2ترکیبات با غلظت زیاد مثل اوره   -3بالا  PH -2حرارت بالا  -1

تشخیص یا آنـالیز اسـیدهاي    (SDS)محلولهاي پاك سازي کننده یا دتر جنت (دترژان) مثل سدیم دودسی سولفات  -4

  آمینه .

  الف) روشهاي جداسازي

  ب) تشخیص (روشهاي کیفی) اسیدهاي آمینه

  کروماتوگرافی از روي اندازه . -1اسیدهاي آمینه را می توان به چند طریق شناسایی کرد  روشهاي جداسازي :الف) 

  اسپکتروفوتومتر :

  یک منبع تولید نورانی دارد که 

 100nm → 350nm UV→   

  موجهاي متفاوت می تاباننداین نور را با طول           

  نور مرئی → 750 → 350

و نور به محفظه اي می تابد که در محفظه مخزنی است از جنس کوارتز که تاثیري روي نور نمی گـذارد و محلـول در آن   

است گاهی به جاي کوارتز از کائوچو هم استفاده می کننـد. وقتـی    3cm(مخزن محلول)  cellقرار دارد. حجم کوبیت یا 

سانتیمتر است چون روش ثابت است از این روش در همه جا  1ر به کوبیت می خورد طولی را که طی می کند همواره نو

  می توان استفاده کرد. قانون پیرولامبرات

  غلظت          

 gr molA C .lit lit= ζl  

  سانتیمتر 1طول مسیر نور =           

www.ShimiPedia.ir  غلظت یا مجهول است یا توسط ما مشخص می شود.
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   (Ion exchange chromatography)روش کروماتوگرافی تعویض یونی :  -2

بالا براي شستشو استفاده میشود براي جداسازي پروتئینهاي با بـار   PHدر روش کروماتوگرافی تعویض یونی از تامپون با 

  ود.مثبت از ستون سلولز یا آگاروز یا گروه کربوکسی متیل که داراي بار منفی است استفاده می ش

  براي جداسازي پروتئینها با بار مثبت از کربوکسی متیل سلولز استفاده می شود.

  
با فرم پروتونـه   (DEAE)براي جداسازي پروتئینهاي با بار منفی از ستون سلولز یا آکارز با گروه دي متیل آمینو اتیل یا 

    . استفاده می شود

  
براي تعیین غلظت پروتئینها از معرفهایی مثل نین هیدرین استفاده می شود (آبـی مایـل بـه بـنفش میشـود وقتـی روي       

 570nmس در پروتئین ریخته شود) که با اسیدهاي آمینه رنگ ارغوانی می دهد (بجز پرولین که رنگ زرد می دهد) سپ

غلظت هر اسید امینه را تعیین می کنیم. با تعیین غلظت می توان تعداد اسیدهاي امینه را در زنجیره پروتئین نیز تعیین 

  کرد.

   Affinity chomatoyraphyروش افینیتی کروماتوگرافی (کروماتوگرافی تمایلی)  -3

، یک ترکیب متصل به قند است و تنها ترکیبی است که می تواند پیوند گلیکوزیدي با سـلولز   Aبعنوانن مثال کانکاوالین 

از  Aبدهد. در این روش از ماده اختصاصی براي ستون استفاده می شود مثلاً براي جداسازي پروتئین ماننـد کانکـاوالین   

تصل است. چون کانکاوالین به گلوکز متصـل  ستونی استفاده میشود که به دانه هاي داخل آن گلوکز به صورت کووالان م

می شود به دانه هاي داخل ستون می چسبد درحالیکه سایر پروتئینها متصل نمی شوند سپس از مـایع شستشـو دهنـده    

  گلوکز براي جداکردن این پروتئین از ستون استفاده می شود.

  
  

 CH٢ سلولز یا آگارز
H 
N 
+ 

OCH2  

CH٢ 

OCH2  

DEAE دي اتیل آمینواتیل 

  سلولز
  یا 
 C CH٢ آگارز

O 

O CMC  
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  ب) روشهاي تشخیص و یا حفاظت کیفی اسیدهاي آمینه :

  ع تشخیص داریم :از این روش دو نو

 تشخیص انتهاي آمینی )1

i.  آزمایش ادمنEdman 

ii.  آزمایش سنگرSanger  

 تشخیص انتهاي کربوکسیلی )2

واکـنش مـی کنـد .     αآزمایش ادمن : در این روش از فنیل ایزوتیوسیانات استفاده می شود این ماده با گروه آمینـی   )1

 (PTH)انتهایی به نام فنیل تیوهیدانتوئین  N–پس از هیدرولیز ملایم اسیدي بصورت ماده حلقوي همراه با اسید امینه 

  از سایر قسمتها جدا می گردد. این روش براي حفاظت انتهاي آمینی در سنتز پلی پپتیدها نیز بکار میرود.

  

N=C=S 

 H٢N_C_C_Gly _ASP_Arg…….C + فنیل ایزوتیوسیانات

O 

−O  

H O 

3CH  

Labelling 

_N_C_N_C_C_               …………. 

H S H H O 

3CH  
      ٦N HCL ھیدرولیز ملایم اسیدی

HCL 

_N _ C 
S 

C  N_H 

C 

H CH٣ 

+ Gly 

(PTH) 

O 

(Gly) 
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هم باشد را شناسایی می کند) : روي محلول پلی پپتید ، محلـول دي   NH2که داراي  R) آزمایش سنگر (حتی ریشه 2

هیدرولیز می نماییم. ایـن متـد اولـین بـار توسـط       6Nرا اضافه سپس با اسید کلریدریک  (FDNB)نیتر و فلوئوروبنزن 

مـاده اي   FDNBفردریک سنگر استفاده شد و به همین مناسبت به متداو نیز مشهور است. ولی امـروزه بجـاي ترکیـب    

ب رنگی ایجاد میکند که بـا روش  بنام دابسیل کلراید که ترکیب رنگی است استفاده می شود ، با اسید امینه انتهایی ترکی

  اسپکتروفوتومتري قابل اندازه گیري است.

  

  
(II) تشخیص و یا حفاظت انتهاي کربوکسیلی  

روش احیاء : در این روش بوسیله بوروهیدرید لیتیوم زنجیر پلی پپتیدي را که داراي گروه کربوکسیلی آزاد است  )1

شناسـایی مـی    احیاء می کنند تا به گروه هیدروکسی تبدیل شود سپس این ترکیـب را بـا روش کرومـاتوگرافی   

  کنند.

N 

H٣C 

H٣C 
N=N So٣cl+H٢N_C_C_(Gly)…. 

H 

CH٣ 

O 

Labelling 

N 

H٣C 

H٣C 
N=N So٢_N_C_C_(Gly)……. 

H H O 

CH٣ 

N 

H٣C 

H٣C 
N=N So٢_N_C_C_O+(Gly)…. 

H H O 

CH٣ 

Dabsyl amino acid 

Dabsyl Chloide 

ھیدرولیز ملایم اسیدی       
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: این ترکیب موجب جدا شدن اسید امینه انتهاي کربوکسیلی می شود ، بـه شـرطی    Aروش کربوکسی پپتیداز  )2

  که اسید امینه انتهایی آرژینین ، لیزین و پرولین نباشد.

: این ترکیب موجب شکستن گروه انتهـایی کربوکسـیلی در آرژینـین و لیـزین مـی        Bروش کربوکسی پپتیداز  )3

 بر روي پرولین اثر ندارند. Bو  Aشود. کربوکسی پپتیداز 

 

  

  

 روشهاي دیگر : )4

  پیوندهاي پپتیدي شکسته شده  روش
  لیزین و آرژینین  تریپسین -1

  فنیل آلانین) –اسیدهاي آمینه آروماتیک (تریپتوفان   کیموتریپسین -2
  فنیل آلانین) –اسیدهاي آمینه آروماتیک (تریپتوفان   پپسین -3
  ایزولوسین ، لوسین ، والین  ترمولیزین -4

  انتهاي کربوکسیلی در آرژنین  شکستنهاي آنزیمی -5
  پروتئاز استافیلوکوکی -7  انتهاي کربوکسیلی آسپارتات و گلوتامات  کلستري پائین -6

  متیونین  (سیانوژن بروماید) برمورسیانوژن -8
  تریپتوفان  یدوبنزوات –ا  -9
  آسپاراژین و گلایسین  هیدروکسیل آمین -10

  انتهاي آمینی سیستئین  تیوسیانو بنزوات -5نیتر و  2 -11
  

  تلخیص و جداسازي پروتئینها :

  الف) حلالیت انتخابی :

 رسوب پروتئین با استفاده از نمک مثل سولفات آمونیوم : )1

  عامل آمینی در نمک سولفات آمونیوم است ، مزاحمت ایجاد نمیکند . چون

  به همین دلیل بیشتر از نمک سولفات آمونیوم استفاده می شود .

H٢N CH H٢N CH 

Li BH٤ 

CooH 

R 

CH٢DH 

R 
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  در این روش نمک آب پروتئین را به خود میگیرد و در نتیجه حلالیت پروتئین پائین آمده و رسوب میکند . 

 تن ، الکل ، ...رسوب پروتئین با حلال آلی مثل اتانول ، اس )2

 ایزوالکتریک پروتئین PHرسوب پروتئین به کمک اسید مثل تري کلرواستیک اسید در  )3

بـراي   SDSب) روش الکتروفورز : در این روش از کاغذ یا ژل آکریل آمیـد و یـا آگـارز عـلاوه بـر ایـن ترکیبـاتی مثـل         

مناسـب و جداسـازي    PHستفاده از تامپونهایی بـا  جداسازي پروتئینها براساس وزن مولکولی در میدان الکتریکی و یا با ا

  آنها براساس بار الکتریکی انجام میگیرد.

  افینیتی) –سفالکس  –ج) کروماتوگرافی با انواع مختلف : (تعویض یونی 

  بندي پروتئینها طبقه

  براساس حلالیت -الف

  ) پروتئینهاي محلول مانند آلبومین، گلوبولینها و هیستونها1

  غیرمحلول مانند کلاژن، کراتین و الاستین ) پروتئینهاي2

  براساس ساختمان  -ب

Iاند: ) پروتئینهاي ساده: فقط ساختمان پروتئینی دارند و دو دسته  

پروتئینهاي کروي: در آب و محلولهاي رقیق نمکی محلولند، شکل کروي یا بیضوي داشته و در سطح آنهـا اسـیدهاي    -1

  بومین، گلوبولینها، هیستونها و پروتامینها.گیرد؛ مانند آل آمینه قطبی قرار می

انـد و حلالیـت کمـی در آب دارنـد؛ ماننـد       هاي بسیار طویل رشته مانند ساخته شـده  اي: از مولکول پروتئینهاي رشته -2

  کلاژن، کراتین، الاستین، اکتین و میوزین.

II باشـند و   غیرپروتئینی به نام ریشه پروستتیک مـی ) پروتئینهاي مرکب: علاوه بر ساختمان پروتئینی، داراي یک قسمت

  عبارتند از:

  هموپروتئینها (کروموپروتئینها)؛ مانند هموگلوبین و میوگلوبین -1

  متالوپروتئینها؛ مانند ترانسفرین -2

  فسفوپروتیئنها؛ مانند کازئین موجود در شیر -3

  LHو  FSHگلیکوپروتئینها؛ مانند هورمونهاي  -4
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  VLDLو  HDL ،LDLا؛ مانند لیپوپروتئینه -5

  نوکلئوپروتئینها؛ مانند نوکلئوپروتئینهاي هسته یوکاریوتها -6

  پروتئینهاي پلاسما

باشند که براساس میزان تحرك در میدان الکتریکـی از طریـق    می γو  α ،βشامل آلبومین، فیبرینوژن و گلوبولینهاي 

  شوند. الکتروفورز از هم جدا می

آلبومین: فراوانترین پروتئین پلاسما است که عامل اصلی حفظ و تنظیم فشار اسمزي (انکوتیک) پلاسما بوده و در انتقـال  

% 10مونهاي استروئیدي، بیلـی روبـین، کلسـیم و    هاي کوچک از قبیل اسیدهاي چرب آزاد، اسیدهاي آمینه، هور مولکول

  مس نقش دارد.

کنـد. فعالیـت    % مـس پلاسـما را حمـل مـی    90شـود و   اتم مس متصـل مـی   6گلوبولین است؛ به  -2αسرولوپلاسمین: 

کند. در بیماریهاي منکه و ویلسـون مقـدار    ) اکسید می3Fe+) را به آهن فریک (2Fe+فروکسیدازي داشته و آهن فرو (

  یابد. سرولوپلاسمین کاهش می

گلوبولین است؛ نقش اساسی در متابولیسم آهن در بـدن دارد و دو مـول آهـن فریـک (     -1βترانسفرین (سیدروفیلین): 
+3Feدهنده ظرفیت تام اتصـال آهـن    کند. میزان ترانسفرین موجود در پلاسما نشان ) را به بافتهاي مورد نیاز منتقل می

)TlBC در پلاسماست. میزان (TlBC خونی فقر آهـن و بـارداري افـزایش یافتـه و در کـم خـونی همولیتیـک و         در کم

  یابد. پرنیسیوز، التهاب و نارسایی کبدي کاهش می

یابـد و مـانع دفـع آن از طریـق      است؛ به هموگلوبین آزاد شده از گلبولهاي قرمز اتصال مـی  گلوبولین -2αهاپتوگلویین: 

  شود. ها می کلیه

شـود، ولـی قـادر بـه اتصـال بـه هموگلـوبین آزاد         گلوبولین است؛ فقط به هم آزاد و همین متصل مـی  -1βهموپکسین: 

  باشد. نمی

1α- 1تریپسین ( آنتیα- پروتئیناز): عامل مهار کننده سرین پروتئازهاي پلاسما مانند تریپسین، ترومبین، الاسـتاز   آنتی

  شود. ها) می باشد. کمبود آن موجب بیماري آمفیزم (کاهش الاستیسیته ریه و کلاژناز می
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2α-    ماکروگلولولین: عضو اصلی گروهی از پروتئینهاي پلاسماست که شـامل پروتئینهـايC3  وC4    سیسـتم کمپلمـان

کند، مهارکننده پروتئینازها مانند ترومبین و پلاسـمین بـوده و در هـدایت     % روي پلاسما را حمل می10باشند. حدود  می

  ت به بافتها نقش دارد.نمودن برخی از سیتوکینها مانند فاکتور رشد مشتق از پلاک

  پروتئینهاي هسته یوکاریوتها

، 1H ،AH2هیستونها: به علت داشتن اسیدهاي آمینه بازي (آرژینین و لیزین) خاصیت بازي دارنـد و شـامل پـنج نـوع     

BH2 ،3H  4وH باشند. این پروتئینها با اتصال به  میDNA شـوند و در تنظـیم فراینـد     موجب تشکیل نوکلئوزوم می

  رونویسی نقش دارند.

باشند و در  متصل می DNAپروتامینها: به علت دارا بودن اسیدآمینه آرژینین خاصیت بازي دارند و همانند هیستونها به 

  هاي جنسی وجود دارند. هسته سلول

  ساختمان چند پروتئین مهم بدن

  کلاژن

دهـد و در پوسـت، قرنیـه، اسـتخوان،      % پروتئین بدن را تشکیل می25فراوانترین پروتئین موجود در پستانداران است که 

nHypoXGlyتوان به صورت  غضروف، دندان، تاندون، ریه و رگها وجود دارد. فرمول این پروتئین را می ]/Pr[ −− 

% پـرولین و هیدروکسـی   22% گلیسین، 33دهنده اسیدهاي آمینه متغیر است. کلاژن تقریباً داراي  نشان Xنشان داد که 

پپتیدي، اسیدهاي آمینه لیزین و پرولین توسط آنزیمهـاي   هاي پلی باشد. پس از بیوسنتز زنجیره % آلانین می11پرولین و 

به هیدروکسی لیـزین و هیدروکسـی پـرولین تبـدیل      C لیزیل هیدروکسیلاز و پرولیل هیدروکسیلاز و در حضور ویتامین

  شوند. شوند. برخی از واحدهاي هیدروکسی لیزین توسط گلوکوزیل و گالاکتوزیل ترانسفراز گلیکوزیله می می

چـپ گـرد    αپپتیـدي بـه صـورت مـارپیچ غیـر       واحد تشکیل دهنده کلاژن، تروپوکلاژن است که شامل سه زنجیره پلی

پیچنـد و بـا ایجـاد پیونـدهاي هیـدروژنی بـین        باشد. این سه زنجیره به صورت ابرمارپیچ راست گرد بـه دور هـم مـی    می

رسند. ایجاد پیوند کووالانسی عرضی نیازمند آنزیم لیزیل اکسیداز  اي و پیوندهاي کووالانسی عرضی به پایداري می زنجیره

آمین زیرواحدهاي لیزین و هیدروکسی لیزین را به آلدئید فعال تبـدیل   -εهاي  باشد که گروه می 2Cu+وابسته به یون 

ε- www.ShimiPedia.irهـاي   هاي آلدئیدي با یکدیگر یا با گـروه  کند. سپس این گروه اي به نام آلیزین ایجاد می کرده و اسیدآمینه تغییریافته
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کننـد. گلیکـوپروتئینی بـه نـام      ي لیزین و هیدروکسی لیـزین پیونـدهاي کووالانسـی پایـدار ایجـاد مـی      آمین زیرواحدها

شـود. کـلاژن در سـاختمان اسـتخوان نیـز       هاي کلاژن قرار گرفته و موجب استحکام آن می فیبرونکتین نیز لابلاي رشته

اتیت وجود دارد که موجب استحکام بیشـتر  هاي کلاژن در استخوان، بلورهاي هیدروکسی آپ کند. لابلاي رشته شرکت می

  شود. می

ó  کمبود ویتامینC     باعث عدم هیدروکسیلاسیون پرولین و لیزین تشکیل کلاژن بدون پیونـدهاي کووالانسـی عرضـی و

ها و غشاهاي مخاطی، سستی دندانها، التیام نیافتن  شود که علائم آن عبارتند از: خونریزي لثه ایجاد بیماري اسکوروي می

  زخمها و افزایش شکنندگی مویرگها.

ó هاي کلاژن و بـروز بیمـاري اهلـرزدانلس (ایجـاد      ناپایداري پیوندهاي عرضی در رشته کمبود لیزیل هیدروکسیلاز باعث

  شود که علائم آن عبارتند از: افزایش تحرك مفاصل، ارتجاع پذیري زیاد پوست و شکنندگی بافتها. کلاژن نرم) می

ó صه آن تابدار بـودن موهـا و   شود که مشخ کمبود مس که مورد نیاز آنزیم لیزیل اکسیداز است، موجب بیماري منکه می

  کندي رشد است.

  الاستین (پروتئین زرد)

الاستین به دلیل داشتن دسموزین و ایزودسموزین که از مشتقات اسیدآمینه لیزین هستند، داراي قدرت ارتجاعی زیـادي  

، زردپـی، ریـه، پوسـت،    شود. الاستین در بافتهاي همبند مانند رباطها، دیواره رگهـا  پذیري بافتها می بوده و موجب انعطاف

nXoGlyمثانه و غضروف گوش وجود دارد. فرمول این پروتئین به صورت  ]Pr[ شود کـه حـدود    نمایش داده می −−

% آن از پرولین تشکیل شـده اسـت. منومرهـاي تشـکیل دهنـده ایـن پـروتئین، تروپوالاسـتین         15% آن از گلیسین و 27

انـد.   باشد که برخی از زیرواحدهاي پرولین آن توسط آنزیم پرولیل هیدروکسیلاز به هیدروکسی پـرولین تبـدیل شـده    می

باشد. سه آلیزین  پوالاستین مستلزم تبدیل لیزین به آلیزین توسط آنزیم لیزیل اکسیداز میهاي ترو اتصالات عرضی زنجیره

دهند که مسـئول ایجـاد پیونـدهاي     و یک لیزین تغییر نیافته با هم واکنش داده و دسموزین یا ایزودسموزین تشکیل می

  باشد. هاي تروپوالاستین می عرضی بین زنجیره
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  αکراتین 

باشد و به طور کلی به دو صورت نرم و سخت وجود دارد. فرم نرم  غنی از اسیدهاي آمینه سیستئین، گلیسین و آلانین می

شود و داراي سیستئین کم و در نتیجه تعداد کمی پیوند دي سولفید است. فرم سخت در مـو، نـاخن،    در پوست دیده می

  از سیستئین و داراي تعداد زیادي پیوند دي سولفید است. شود و غنی شاخ، پنجه و سم پستانداران یافت می

گـرد بـه دور یکـدیگر     راست گرد است که دو زنجیـره آن بـه صـورت ابرمـارپیچ چـپ      αیک مارپیچ  αمارپیچ کراتین 

اي، سـاختاري بـه نـام پروتوفیبریـل      پیچند تا قدرت ساختار حاصل را تقویت کنند. از ترکیب چهار مولکول دو زنجیره می

رسد. از ترکیـب چهـار    ري میشود که با ایجاد پیوند کووالانسی عرضی از طریق پیوندهاي دي سولفید به پایدا تشکیل می

شود؛ مانند  ) ایجاد میlntermediate filament) یک فیلامنت حد واسط (αرشته کراتین  32مولکول پروتوفیبریل (

  ساختمان مو.

  پروتوفیلامنت ←کراتین  -αرشته  4

  پروتوفیبریل ←کراتین   -αرشته  8

  فیلامنت حد واسط (مانند ساختمان مو) ←کراتین  -αرشته  32

  پروتومبین و فیبرینوژن

کربوکسـی   -γجـزء   10شـود و حـاوي    اي است که در کبد سنتز مـی  ) گلیکوپروتئینی تک زنجیرهIIپروتومبین (فاکتور 

و  aX) در حضـور فاکتورهـاي   IIباشد. پروترومبین (فـاکتور   ) و جایگاه پروتئاز فعال وابسته به سرین میGlaگلوتامات (

aV و یون (پروا (2کسلرینCa فاکتور  در دو جایگاه شکسته شده و به مولکول دو زنجیره) اي ترومبینaII تبدیل می (

  شود که فعالیت سرین پروتئازي دارد.

) است کـه از طریـق   γو  α ،βپپتیدي متفاوت ( ) گلیکوپروتئینی متشکل از سه جفت زنجیره پلیIفیبرینوژن (فاکتور 

) در پلاسما محلول بوده Iباشد. فیبرینوژن (فاکتور  شوند و محل سنتز آن کبد می پیوندهاي دي سولفید به هم متصل می

هاي فیبـرین پلیمریـزه شـده و بـا      شود. مولکول ) تبدیل میaI) به منومر فیبرین (فاکتور aIIو توسط ترومبین (فاکتور 

را بـه   IIIXکنند. علاوه بر ایـن تـرومبین فـاکتور     احاطه کردن گلبولهاي قرمز و پلاکتها، لخته نامحلول خون را ایجاد می

هـاي فیبـرین و پایـداري بیشـتر      موجب ایجاد پیوندهاي کووالانسی عرضی بین مولکولکند که  تبدیل می aIIIXفاکتور 
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  بادیها (ایمونوگلوبولینها) آنتی

شـوند و در   تولیـد مـی   Bگلوبولینها بوده و ساختار گلیکوپروتئینی دارنـد کـه توسـط لنفوسـیتهاي      -γبادیها از نوع  آنتی

زایـی کـه موجـب     هاي یا عوامل بیمـاري  سیستم ایمنی براي شناسایی و خنثی کردن ذرات بیگانه نقش دارند. به مولکول

ژن کمپلکسـی   بـادي بـه طـور اختصاصـی بـا آنتـی       گویند. آنتی ژن می بادي شوند، آنتی تحریک پاسخ ایمنی و تولید آنتی

) تشـکیل  L) و دو زنجیـره سـبک (  Hبادیهـا از دو زنجیـره سـنگین (    کند. آنتی خنثی مینامحلول تشکیل داده و اثر آنرا 

هاي سبک و سنگین، بین دو زنجیره سـنگین و بـین اسـیدهاي آمینـه یـک زنجیـره پیونـدهاي دي         اند. بین زنجیره شده

) است. هر زنجیـره سـنگین   CVنطقه ثابت () و یک مLVسولفید وجود دارد. هر زنجیره سبک شامل یک منطقه متغیر (

1,2,3ناحیه ( 3) و یک منطقه ثابت متشکل از HVنیز داراي یک منطقه متغیر ( HHH CCCبادیهـا   باشـد. آنتـی   ) می

شوند که  تقسیم می lgEو  lgG ،lgA ،lgM ،lgDلاس ک 5) به HCبراساس تفاوت در منطقه ثابت زنجیره سنگین (

  هستند. εو  γ  ،α ،µ ،δهاي سنگین نوع  به ترتیب داراي زنجیره

ژن  مناطق متغیر هر دو زنجیره سبک و سنگین به نام ناحیه بسیار متغیر جایگاه اتصـال آنتـی   Nناحیه کوچکی از انتهاي 

باشـد. کربوهیـدراتها بـه قسـمت ثابـت       ژن مـی  بادي داراي دو جایگاه اتصال آنتـی  باشد؛ بنابراین هر آنتی بادي می به آنتی

  زنجیره سنگین، جایگاهی براي اتصال پروتئینهاي سیستم کمپلمان وجود دارد. 2HCباشند و در ناحیه  بادي متصل می آنتی

  
  ساختمان  وزن مولکولی lgدرصد  lgنوع 

lgA 75%  150 منومر  کیلودالتون  

lgA 15%  400 منومر یا دیمر  کیلودالتون  www.ShimiPedia.ir
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lgM 9%  900 منومر یا پنتامر  کیلودالتون  

lgD 2/0%  180 منومر  کیلودالتون  

lgE 004/0%  190 منومر  کیلودالتون  

  )Mb) و میوگلوبین (Hbهموگلوبین (

) به ترتیب در ذخیره اکسیژن و انتقـال اکسـیژن نقـش    Mb) و میوگلوبین (Hbپروتئینهاي کروي و فشرده هموگلوبین (

باشند. ساختمان ایـن پروتئینهـا از دو قسـمت تشـکیل      دارند و هر دو به دلیل داشتن حلقه تتراپیرول هم، قرمز رنگ می

یـا   باشد و قسمت غیرپروتئینی شده است. قسمت پروتئینی یا گلوبین که در هموگلوبین تترامر و در میوگلوبین منومر می

  باشد. در مرکز خود می 2Fe+هسته پیرولی (پروتوپورفیرین) متصل به یک یون  4هم که شامل 

  
اسـید   146( βاسید آمینه) و دو زنجیره  α )141پپتیدي، دو زنجیره  زنجیره پلی» 4«قسمت پروتئینی هموگلوبین از 

کنشهاي آبگریز به هم متصـل   ) که به وسیله پلهاي نمکی، پیوندهاي هیدروژنی و برهم22βαآمینه) تشکیل شده است (

متصل است که در داخل شکاف یا پاکت آبگریز هموگلوبین قرار دارد. » هم«شوند. به هر زنجیره یک عامل پروستتیک  می

اسـیدآمینه اسـت. بـه هـر      153در هموگلوبین و داراي  αباشد که مشابه زنجیره  قسمت پروتئینی میوگلوبین منومر می

  شود. متصل می 2Oو به هر مولکول میوگلوبین فقط یک مولکول  2Oمولکول هموگلوبین حداکثر چهار مولکول 

م آهـن قـرار    گروه هم در هموگلوبین و میوگلوبین از چهار حلقه پیرولی (پروتوپورفیرینی) تش کیل شده است. در مرکز هـ

م بـه طـور           تواند به طور برگشت ) می2Fe+دارد که فقط به صورت آهن فرو ( پـذیر بـه اکسـیژن متصـل شـود. آهـن هـ

م متصـل مـی      کوئوردینانسی به چهار اتم نیتروژن حلقه شـود. یکـی از    هاي پیرولی و دو لیگاند در بالا و پـایین صـفحه هـ

باشد. لیگاند دیگر (لیگاند  ) است که مربوط به قسمت پروتئینی مولکول هم میHis FBیگاندها هیستیدین پروگزیمال (ل

م متصـل مـی     His E7است که به هیستیدین دیستال ( 2Oششم) مولکول  باشـد. در   ) مربوط به قسـمت پروتئینـی هـ

برابر) نسبت بـه   200شده و پیوند بسیار قویتري ( 2Oنشین لیگاند ششم جا CO(منواکسید کربن)،  COمسمومیت با  www.ShimiPedia.ir
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2O کند. کمپلکس حاصل ( ایجاد میHbCO 2) تا زمانی که هموگلوبین کاتابولیزه شود، در فشار عاديO   پایدار بـاقی

  ماند. می

  خونهموگلوبینهاي طبیعی 

  توضیحات  مقدار در خون  نوع هموگلوبین

A=
22

βα  96%  .در افراد سالم و بالغ وجود دارد  

222
A=δα  3%  شود. در تالاسمی زیاد می  

F=
22

γα  1%  باشد. در خون جنین زیاد می  

ó  در انسان سالم سه نوع هموگلوبینA ،2A  وF شود که جداسازي آنها از یکدیگر توسـط الکتروفـورز صـورت     دیده می

) ساخته شده و در انتهاي سه ماهـه اول بـه ترتیـب بـا     ε) و اپسیلون (ξهاي زتا ( گیرد. در جنین انسان ابتدا زنجیره می

) آغـاز شـده و تـا چنـد     βهاي بتـا (  شوند. در سه ماهه سوم سنتز زنجیره ) جایگزین میγ) و گاما (αهاي آلفا ( زنجیره

  گردند. ) میγهاي گاما ( هفته پس از زایمان جایگزین زنجیره

ó هاي آلفا (آلفا تالاسمی) یـا بتـا (بتـا تالاسـمی) مربـوط بـه قسـمت پروتئینـی          در بیماري ارثی تالاسمی سنتز زنجیره

  یابد. هموگلوبین کاهش می

ó یابد. سیتمی افزایش می میزان هموگلوبین خون در آنمی کاهش و در پلی  

ó ده و هموگلوبین در آنمی داسی شکل والین جایگزین اسید گلوتامیک در زنجیره بتا شS )22sα شـود. در   ) ایجاد مـی

اي چسبنده بر سطح خـارجی زنجیـره    اثر این جانشینی یک زیرواحد غیرقطبی جایگزین یک زیرواحد قطبی شده و قطعه

ن حالـت  دیگر متصل شود. در ای HbSتواند به قطعه مکمل  داکسیژنه این قطعه چسبنده می HbSکند. در  بتا ایجاد می

HbS دهد کـه موجـب تغییـر شـکل و لیـز شـدن گلبولهـاي قرمـز          اي طویلی تشکیل می پلیمریزه شده و رسوبات رشته

  شود. می

) الکترون خود را 2Fe+آهن فرو ( Hbشود. در  می F8تیروزین جایگزین هیستیدین  HbM): در HbMمتهموگلوبین (

پـس داده و بـه    3Fe+در مجاورت بافتها، الکترون را به  2Oشود.  ) تبدیل می3Fe+دهد و به آهن فریک ( می 2Oبه 

را  2Oصـال بـه   مانـد و قـدرت ات   پایدار باقی می 3Fe+آهن به صورت  HbMشود. در  صورت مولکولی وارد سلولها می

  شود. در اثر کاهش فعالیت متهموگلوبین ردوکتاز یا مسمومیت با نیتراتها و سولفونامیدها نیز ایجاد می 3Fe+ندارد. 
www.ShimiPedia.ir
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ó       ورود گلوکز خون به گلبولهاي قرمـز موجـب گلیکوزیلـه شـدن هموگلـوبینA   و تشـکیلcHbA1  شـود. نسـبت    مـی

cHbA1 گیري آن براي تشخیص دیابت شیرین کاربرد دارد. با غلظت گلوکز خون متناسب است و اندازه  

میزان ترکیب اکسیژن بـا هموگلـوبین و میوگلـوبین در فشـارهاي مختلـف اکسـیژن متفـاوت اسـت. سـاختمان چهـارم           

یوگلوبین وجود ندارد. هموگلوبین داراي ارتباط بین مولکـولی بـوده و   دهد که در م هموگلوبین خصوصیت بارزي به آن می

به یکی از زیرواحدهاي آن موجب تغییر شکل سه بعدي و آرایش فضایی آن شده و میل ترکیبی سـایر   2Oاتصال اولین 

گیرد ولی اتصـال و   به هموگلوبین به سختی صورت می 2Oن یابد. اتصال و جدا شدن اولی افزایش می 2Oزیرواحدها به 

شود؛ بنـابراین هموگلـوبین پروتئینـی آلوسـتریک بـوده و داراي       جدا شدن سه مولکول دیگر با سهولت بیشتري انجام می

چـون    سـیگموئیدي اسـت،   2Oباشد. منحنی درصد اشباع هموگلـوبین نسـبت فشـار نسـبی      کینتیک اتصال تعاونی می

هاي هم موجـود در سـاختمان آن وجـود     هموگلوبین پروتئینی آلوستریک است و ارتباط یا برخورد شیمیایی بین مولکول

م و   هیپربولیک (سهمی یا هذلولی) است، چون میوگلوبین فقط یک 2Oدارد. منحنی درصد اشباع میوگلوبین از  گروه هـ

  پپتیدي دارد. یک زنجیره پلی

  

عوامل مؤثر بر میل ترکیبی 
2

O  باHb 

بـه   2O) باعـث کـاهش میـل ترکیبـی     2،3BPGبـیس فسفوگلیسـریک (   -3، 2و اسـید   H ،2CO+افزایش غلظت 

  شود. هموگلوبین و کشیده شدن منحنی اشباع هموگلوبین به سمت راست می

و بیکربنـات توسـط آنـزیم     2COقرار دارد و تبدیل متقابل  2COو  H+به هموگلوبین تحت تأثیر  2Oاثر بور: اتصال 

توسط آنزیم کربنیـک انیـدراز بـا آب ترکیـب      2COبسیار مهم است.  2Oکربنیک انیدراز در تنظیم اتصال و رها شدن 

ي محیطی به علـت کـاهش فشـار    شود. در بافتها و بیکربنات تجزیه می H+دهد که به  شده و اسید کربنیک تشکیل می

2O 2، افزایشCO  و افزایش+H  2میل ترکیبی هموگلوبینO 2یابد. در ایـن شـرایط هموگلـوبین     کاهش میO  را
www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  » 93«    (بخش اول)بیوشیمی
 

 
 

، کـاهش  2Oها به علت افزایش فشار  شود. برعکس در ریه تفکیک شده از اسید کربنیک متصل می H+آزاد کرده و به 

2CO و کاهش ،+H  2میل ترکیبی هموگلوبین بهO 2یابد. با اتصال  افزایش میO  ،به هموگلوبین+H  آزاد شده و

کند. اسید کربنیک به وسـیله آنـزیم کربنیـک انیـدراز تجزیـه شـده و        در اثر ترکیب با بیکربنات، اسید کربنیک ایجاد می

2CO 2گردد. کاهش میل ترکیبی هموگلوبین بـه   کند که از طریق بازدم دفع می ایجاد میO    در اثـر افـزایش+H   یـا

2CO شود. باشد و در میوگلوبین دیده نمی گویند. این پدیده به دلیل تترامر بودن هموگلوبین می را اثر بور می  

ó 1بیس فسفوگلیسریک با ایجاد اتصال عرضی بین زیرواحدهاي  -3، 2اسیدβ  2وβ     و تشکیل پلهـاي نمکـی، موجـب

میـل ترکیبـی    2،3BPGکـم اسـت،    2Oشـود. در ارتفاعـات بـالا کـه فشـار       پایداري شکل داکسیژنه هموگلـوبین مـی  

  شود. در بافتها می 2O را کاهش داده و موجب آزاد شدن بیشتر 2Oهموگلوبین به 
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  ساختمان کربوهیدرات :فصل چهارم

  کربوهیدارتها
شوند. فرمول کلـی ایـن    کربوهیدارتها یا گلوسیدها و یا اوزها گروهی از مواد آلی هستند که در طبیعت و به وفور یافت می

)ترکیبات  )n n
C H O2 دانند. مهمتـرین   هیدریک می هاي پلی است. امروزه کربوهیدراتها را مشتقات آلدهیدي یا کتونی الکل

باشـد. تمـام قنـدهاي دیگجـر      هاي بدن پستانداران مـی  قند داراي اهمیت فیزیولوژیک گلوکز است که سوخت اصلی بافت

غیـر از گلـوکز نیـز در کبـد بـه گلـوکز تبـدیل        توانند از گلوکز ساخته شوند همچنین قنـدها خـوراکی    مورد نیاز بدن می

  شوند. می

  همۀ کربوهیدارتها جامد هستند. نکته:

  بندي کربوهیدراتها: طبقه
  شوند. ساکاریدها تقسیم می ساکاریدها و پلی کربوهیدارتها به منوساکاریدها، دي

تـر تبـدیل    آنها را به قنـدهاي سـاده   توان اي هستند که در اثر هیدرولیز نمی منوساکاریدها قندهاي ساده منوساکاریدها:

هاي تریوز، تتروز، پنتوز، هگزوز و هپتوز که به ترتیـب داراي   هاي کربن خود به زیر گروه کرد. این قندها بسته به تعداد اتم

توانند آلـدوز (داراي عامـل آلدهیـدي) یـا کتـوز (داراي       شوند. منوساکاریدها می اتم کربن هستند تقسیم می 7و  3،4،5،6

  امل کتونی) باشند.ع

  کربن نامتقارن و ایزومري فضایی و نوري قندها:

فرم فیشر توانست خواص کربن نامتقارن را به آسانی مجسم نماید. کربن نامتقارن کربنی است که به چهار گروه متفـاوت  

  متصل است.

  

  

 

 

اي  شود. ایزومرهاي فضایی انـانتیومر (تصـویر آیینـه    وجود کربن نامتقارن موجب ایجاد ایزومري فضایی و فعالیت نوري می

  ست.تعداد کربن نامتقارن ا nکه  n2هم) یا دیاستریومر هستند. تعداد ایزومرهاي فضایی یک مولکول برابر است با 

C 

a 

b d 

c 
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  تعداد کل ایزومرهاي فضایی گلوکز را حساب کنید. سوال:

42=کربن نامتقارن است. بنابراین تعداد ایزومرهاي فضایی آن مساوي است با  4گلوکز داراي  16:  

چنانچه گروه هیدروکسیل متصل به آخرین کربن نامتقارن (کـربن مرجـع    و ایزومري نوري قندها: Lو  Dایزومرهاي 

 Lو  Dنام دارد. ایزومرهاي  Lو چنانچه در سمت چپ باشد ایزومر  Dیا کربن ماقبل آخر)، در سمت راست باشد، ایزومر 

  است. Dاي (آنانتیومر) یکدیگر هستند. فرم طبیعی قندها در بدن، فرم  یک قند تصویر آیینه

تواننـد نـور    نکه ذکر شد، وجود کربن نامتقارن موجب بروز فعالیت نوري و ایزومري نوري نیز می شود. قنـدها مـی  همچنا

پلاریزه (نور قطبیده در سطح) را به سمت راست یا چـپ بچرخاننـد. جهـت و میـزان چـرخش نـور پلاریـزه در قنـدهاي         

  مختلف، متفاوت است.

)رف کند، ایزومر اگر قندي نور پلاریزه را به سمت راست منح )و اگر به سمت چپ منحرف کنـد، ایزومـر    +( اسـت.   −(

بـودن را در دسـتگاه پلاریمتـر تعیـین      –کـردیم. + یـا    که ما آن را تعیین می Dو  Lباید توجه کنیم که برخلاف ایزومر 

 Dو + باشد مثل گلوکز که فـرم   Dاي جز دستگاه براي تعیین آن وجود ندارد. یک قند ممکن است  کند و هیچ قاعده می

)گردان  راست آن چـپ   Dباشد مقل فروکتوز کـه فـرم    –و  Dگویند یا  است و به همین دلیل به آن دکستروز نیز می+(

)گردان    ندارد. Lیا  Dبودن هیچ ارتباطی با  –گویند. بنابراین + یا  است به همین دلیل به آن لولوز نیز می−(

همان ماده مخلوط نماییم، مخلوط راسـمیک بـه دسـت     Lیک ماده را به شکل  D: اگر به مقدار مساوي از شکل 2نکته 

ي است (البته باید توجه کنیم که مخلوط راسمیک فعالیـت نـوري دارد، امـا بـه دلیـل اینکـه       آید که فاقد فعالیت نور می

و دقیقاً به همان میزان است، بنابراین مخلوط راسمیک فعالیت نوري از خـود   Dدر جهت عکس ایزومر  Lچرخش ایزومر 

  دهد). نشان نمی

  است و این ویژگی همیشگی است. -آن،  Lیک قند، + باشد، فرم  D: چنانچه فرم 3نکته 

  ایزومري اپیمري (اپیمریسم)
  شوند. یک کربن یا هم اختلاف دارند، اپیمر نامیده می OHدیاستریومرهایی که فقط در جهت گروه 
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ریبـوز  2آلوز اسـت. آرابینـوز اپیمـر    2گلوکز است. التروز اپیمر 5گلوکز است. ایدوز اپیمر 4گلوکز اپمیر 2مانوزاپیمر  نکته:

  ریبوز است.3است. گزبلوز اپیمر 

  کتو -ایزومري آلدو

(داراي تعـداد  توانند آلدوز یا کتوز باشند. کتوزها نسبت به آلدوزهاي هم کربن  همانگونه که قبلاً نیز عنوان شد، قندها می

کربن برابر) داراي یک اتم کربن نامتقارن کمتري هستند و بنابراین تعداد ایزومرهاي فضایی آنهـا نصـف آلدوزهاسـت. بـه     

ایزومر فضایی است، در حالی که فروکتوز که ایزومر کتـوزي گلـوکز اسـت.    16کربن نامتقارن و 4عنوان مثال گلوکز داراي 

  فضایی است. ایزومر8کربن نامتقارن و 3داراي 

β,ایزومري آنومري (آنومریسم)  α  

فرمـول   (Tollcns)تـولنس   1883کنـد. در سـال    طور کامل توصیف نمـی  فرمول خطی فیشر تمامی خواص گلوکز را به

مرجـع)  (کـربن   5حلقوي گلوکز را پیشنهاد کرد. طبق این پیشنهاد کربن کربونیل (کربن شمارة یـک) بـا کـربن شـمارة     

دهد. در حین این فرآیند، کربن کربونیل، نامتقـارن شـده و بـه کـربن      ترکیب شده و یک نیم استال درونی را تشکیل می

متصل به کربن آنومر و کربن مرجع (که اکنون به صورت پل اکسیژنی در آمده اسـت)   OHشود. چنانچه  آنومر تبدیل می

شود. بنابراین  حاصل می βآنومرباشند،  ترانسو اگر در موقعیت  αنومرآباشند،  سیسباهم در موقعیت  باهم در موقعیت 

  براي گلوکز وجود دارد. βو  αطبق فرمول تولنس دو نوع آنومر 

  نامد. نامتقارن را کربن آنومر می: کربن کربونیل در حالت 1نکته 

  نامند. : کربن آنومر در حالت نیم استال را (و به استال) کربن آتومري آزاد می2نکته 

استال) حاص ترکیب یک آلدهید یا یک الکل است. نیم استال با یک مولکول دیگر الکل ترکیب  : نیم استال (همی3نکته 

  نماید. شده و توید استال می

باشد. نیم کتال با یک مولکول دیگر الکل ترکیب شده و تولیـد   کتال حاصل ترکیب یک کتون با یک الکل می: نیم 4نکته 

  کند کتال می

  

  باشد. کربن آنومر می 2: در آلدوزهاي حلقوي کربن شمارة یک و در کتوزهاي حلقوي کربن شمارة 5نکته 

www.ShimiPedia.irگروه الکلی ترکیب شـده، نـیم اسـتال و نـیم کتـال درونـی        توانند با هاي آلدهیدي و کتونی می * بنابراین در قندها گروه
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  تشکیل دهند و به شکل حلقوي درآیند.

بـا کـربن    4: در آلدهیدها تشکیل نیم استال ممکن است بین کربن آنومري (کربن شـمارة یـک) و کـربن شـمارة     6نکته 

آید. در کتوزها تسشکیل نـیم کتـال    ضلعی به دست می 6ضلعی یا  5اي  باشد که در این صورت به ترتیب حلقه 5شمارة 

باشد که در ایـن صـورت بـه ترتیـب      6یا کربن شمارة  5ممکن است بین کربن آتومري (کربن شمارة دو) و کربن شمارة 

ضـلعی  6قنـدهایی کـه داراي حلقـه     (Haworth)آید. به پیشـنهاد هـاورث    ضلعی به دست می 6ضلعی و یا  5اي  حلقه

ضلعی هستند به علت شباهت با حلقۀ فوران،  5پیران، پیرانوز و قندهایی که داراي حلقۀ  هستند، به علت شباهت با حلقۀ

  شوند. فورانوز نامیده می

و اگـر در جهـت بـالا     αمتصل به کربن آنومري در جهت پایین باشد، آنـومر   OHچنانچه  D: در قندهاي سري 1نکته 

و اگـر در   βمتصل به کربن آنومري در جهت پایین باشد، آنـومر   OHاگر  Lخواهد بود. در قندهاي سري  βباشد آنومر 

  خواهد بود (طبق قانون سیس، ترانس هادسون). αجهت بالا باشد، آنومر 

CH: جهت 2نکته  OH2  در قندهاي سريD  وL در قندهاي سري :D  چونOH  (در گلوکوپیرانوز) قبل  5کربن شمارة

CHاز شرکت در حلقه در جهت راست بوده است، بنابراین گروه  OH2   در طرف چپ آن فرض می شود و به همین دلیـل

قبل از تشـکیل حلقـه در سـمت     5کربن  L ، OHسري گیرد. در قندهاي  این گروه در فرم حلقوي در سمت بالا قرار می

CHچپ بوده است. بنابراین گروه  OH2گیرد. در طرف راست آن فرض شده و در فرم حلقوي در سمت پایین قرار می  

گلـوکز  کنـد، در حـالی کـه در     در تشکیل حلقـه شـرکت مـی    5: در گلوکوپیراتوز کربن شمارة یک با کربن شمارة 3نکته 

  کند. در تشکیل حلقه شرکت می 4فلورانوز کربن شمارة یک با کربن شمارة 

  اند همه منوساکاریدها احیا کننده

  کنندگی دارد.  : تنها فرم فیشر (خطی) قندها (فرم داراي کربن کربونیل) خاصیت احیاء1نکته 

لوري، فرم حلقوي گلوکز است و این فرم حلقوي : فرم کریستالی (بلوري) گلوکز غیر احیاءکننده است، زیرا گلوکز ب2نکته 

در حالت بلور قابل تبدیل شدن به فرم خطی نیست، بنابراین فرم بلوري احیاءکننده نخواهد بود (فرم حلقوي احیاءکننـده  

  نیست).

  است؟شود که چرا گلوکز محلول با اینکه حلقوي است اما احیاءکننده  این سؤال مطرح می 2با توجه به نکتۀ  -سؤال

www.ShimiPedia.ir  کنیم. چواب این سؤال را به بحث موتاروتاسیون آغاز می
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  موتاروتاسیون:

کند، ولی پس از مدتی  کنیم که تا مدتی میزان چرخش نور محلول نوسان می اگر گلوکز را در آب حل کنیم، مشاهده می 

شود که البتـه   به هم است و بعداً تعادلی ایجاد می βو  αشود. علت نوسان ابتدایی، تبدیل آنومرهاي  این میزان ثابت می

 βو  αدانیم که حالت تعادل حالتی دینامیک است، یعنی در حالت تعادل نیز آنومرهـاي   است. البته می βبه نفع آنومر 

شوند، اما علت عدم نوسان چرخش نوري در حالت تعادل، سرعت یکسان این تبدیلات در حالـت تعـادل    به هم تبدیل می

ۀ گیري مجـدد حلق ـ  استال، ایجاد فرم فیشر و شکل هاي همی به همدیگر با باز شدن حلقه βو  αاست. تبدیل آنومرهاي 

 βاستال همراه است. بنابراین علت احیاءکننده بودن محلول گلوکز همین خاصیت موتاروتاسیون و تبدیل آنومرهاي  همی

وجـود  به همدیگر است. زیرا همواره در محلول فرم فیشر (واحد گروه کربونیل آزاد کـه خاصـیت احیاءکننـده دارد)     αو 

بـود،   داد، گلوکز هرگز احیاءکننده نمی دارد. به عبارت دیگر اگر در محلول گلوکز نیز مثل بلور گلوکز موتاروتاسیون رخ می

توانند موتاروتاسیون داشته و احیاءکننده باشند که کربن آنومریـک   شد. تنها قندهایی می زیرا هرگز فرم فیشري تولید نمی

ونوساکاریدها کربن آنومریک آزاد (فرم نیمه استال یا نیمه کتـال) دارنـد، بنـابراین همگـی     آزاد داشته باشند. چون همه م

  اند. ساکاریدهایی که کربن آنومریک آزاد داشته باشند نیز احیاءکننده اند. حتی دي احیاءکننده

 -گلـوکز  α−%)، آنـومر  62گلکوپیرانـوز (  β−هاي مختلف گلـوکز عبارتسـت از آنـومر     در یک محلول گلوکز درصد فرم -

  %).0025/0%) و گلوکز غیر حلقوي (3/0گلوکوفورانوز (کمتر از βو  α%)، آنومرهاي 38پیراتوز (

−Dچرا درصد آنومر  -سؤال −β  گلوکز بیشتر ازD− − α   گلوکز است؟ زیرا درآنـومرα   گـروه هیدروکسـی ،

کربن آنومریک و کربن بعدي نسبت به هم حالت سیس دارند. پایداري ایزومر سیس از ایزومـر تـرانس کمتـر    

  است.

  خواص شیمیایی منوساکاریدها

د با این ماده یک کربن نامتقارن جدید به مولکول مونوسـاکارید اضـافه شـده و    از ترکیب منوساکاری -سؤال

  شود که مخلوطی از دو اپیمر مربوطه است؟ قندي با یک کربن بیشتر ایجاد می

)اسید سیانیدریک   )HCN   

www.ShimiPedia.ir  شود. موجب ایجاد قندي با یک کربن کمتر از قند اولیه می واکنش اکسیم (ترکیب منوساکارید با هیدروکسیل آمین): - 
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  شوند. الکل) تبدیل می -: قندها در مجاور کاتالیزور کاهیده شده و به قندهاي احیا (قندواکنش احیاء -

  

  گلوکز ←گلوسیتول         مانوز ←مانیتول 

  

  گالاکتوز ←دولسیتول   فروکتوز                    ←سوربیتول     

  

  واکنش اکسید:   -

اکسید شـده و آلـدونیک    4-6حدود  pHگروه آلدهیدي منوساکاریدها در مجاورت آب برم (اکسیدکنندة ضعیف) در  -1

  آید. اسید به دست می

) آلدوزها با اسـید نیتریـک گـرم (اکسـیدکنندة قـوي) اکسـید شـده و        6عامل آلدهیدي و عامل الکلی (کربن شمارة  -2

  نند. کربوکسیلیک اسیدها یا اسیدهاي آلداریک را تولید می

  شود. رت آنزیماتیک)، اورونیک اسید حاصل میاگر فقط عامل الکلی نوع اول قندها اکسید شود (به صو -3

  اکسید موسیک چیست؟ آلداریک اسید حاصل از گالاکتوز –سؤال 

دهنـد. گلـوکز، مـانوز و یـا      آلدوزها و کتوزها در مجاورت قلیاي رقیق انولیزه شده و تشکیل اندیول می اثر سود رقیق: -

تواند به هر سه نـوع قنـد گلـوکز،     کنند. اندیول تولید شده در اثر توتومري (نوآرایی) می فروکتوز یک نوع آندیول تولید می

  مانوز و یا فروکتوز تبدیل شود.

  قندهاي دزوکسی:
ها به جاي یک یا چند گروه هیدروکسیل، هیدروژن جانشین شـده   دزوکسی (داکسی) قندهایی هستند که در آن قندهاي

  دزوکسی ریبوز) است.-2ترین قند دزوکسی طبیعی دزوکسی ریبوز ( باشد. مهم

  سؤال: چند قنددزوکسی را نام ببرید.

1- L- ) دزوکسی -6فوکوز- β - گالاکتوز(  

2- L- ) دزوکسی -6رامنوز- L− α - (مانوز  

  نورامینیک اسید (مانوز آمین + فسفوانول پیروات) -3

 احیا احیا

 احیا

 احیا
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  استیل مانوز آمین + فسفوانول پیروات) – Nاسید سیالیک ( -4

  سیالیک اسید به صورت زیر است: −CMPسیر کامل بیوسنتز اسیدسیالیک و تشکیل فرم فعال آن یعنی  -

UDp GICNC ManNAC ManNAC p− → → − 6 
PEP CTPNANA p CMP→ − →   سیالیک اسید9−

آن قبلاً بالا بوده اسـت، بنـابراین گـروه متصـل بـه آن       OHمانوز است که  3حلقۀ اسید سیالیک همان کربن  5کربن  -

  ).Rبایستی پایین بوده باشد (علت پایین بودن 

  دار قندهاي آمین
) 2شود که به جاي یک گروه هیدورکسیل داراي گـروه آمـین (غالبـاً در موقعیـت      دار به قندهایی گفته می قندهاي آمین

  شوند. دار به وفور دیده می قندهاي آمین باشند. در طبیعت می

  ها عبارتند از: ترین آن مهم

  گالاکتوز آمین و اسید سیالیک. -Dگلوکز آمین،  -1

  سؤال: کدام قند به کندروز آمین معروف است؟

  گالاکتوز آمین

  پیوند گلیکوزیدي
ند با الکل ترکیب شده تولید استال وك تـال  توان باشند که می استال یا نیم کتال می آلدوزها و کتوزها داراي یک گروه نیم

نامند. نام عمومی آلدوزید و کتوزید، گلیکوزیـد   نمایند. استال حاصل از آلدوز را آلدوزید کتال حاصل از کتوز راکتوزید می

شـود، لـذا    ساکارید نیز این گلیکوزیـد تشـکیل مـی    است و چون در جریان اتصال منوساکاریدها به همدیگر و تشکیل دي

  نامند. یوند حاصل را پیوند گلیکوزیدي میپ

توانـد   شود ماده دیگر مـی  کربن آنومر آزاد یک منوساکارید با ماده دیگر تشکیل می OHبنابراین پیوند گلیکوزیدي بین  -

گلیسرول، استرول، فنل و یـا   تواند متانول، نامند که می قند یا غیرقند باشد که در صورت غیرقند بودن آن را آگلیکون می

 −Nپیونـد   -2گلیکوزیـدي   −Oپیونـد   -1دار مثل آدنین باشد. بنابراین پیوند گلیکوزیـدي دو نـوع اسـت:     باز نیتروژن

  گلیکوزیدي

www.ShimiPedia.ir  *تشکیل پیوند گلیکوزید با آزاد شدن آب همراه است.
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  ساکاریدها دي

سـاکاریدها گلیکوزیـدهایی    کنند. بـه عبـارت دیگـر، دي    دي ساکاریدها در اثر هیدرولیز، دو مولکول منوساکارید ایجاد می

  اند. گلیکوزیدي دو واحد منوساکاریدي حاصل شده −Oهستند که از اتصال 

  سلوبیوز، جنتی بیوز، لاکتوز، ملی بیوز، سوکروز و ترهالوز. ساکاریدها عبارتند از: مالتوز، ایزوماتلوز، برخی از دي :1نکته 

:1مالتوز ( Glc l Glcα → :5لاکتوز (    4 Gal l Glcβ → 4  

:2ایزومالتوز ( Glc l Glcα → :6یبوز ( ملی   6 Gla l Glcα → 6  

:3سلوبیوز ( Glc l Glcβ → Gle:7(ساکاروز) سوکروز (   4 l Fruα → β2  

:4جنتی یبوز ( Glc l Glcβ → Glc:8ترهالوز (   6 l Glcα →1 

  مالتوز. βماتوز یا  α−باشند. به عنوان مثال  βیا  αتوانند  ساکاریدها می دي -

:مالتوز) Glec l Glc−α → α α − 4) 

  شود. در تشکیل پیوند گلیکوزیدي، یک مولکول آب آزاد می :2نکته 

ر اسـتال)، د  باشند (فرم نیم ساکاریدها مثل مالتوز، ایزومالتوز، سلوبیوز و ... داراي کربن آنومر آزاد می برخی از دي :3نکته 

  حالی که برخی دیگر مثل سوکروز فاقد کربن آنومر آزاد هستند.

  ساکاریدهاي احیاء و غیراحیاء دي

همچنان که قبلاً نیز ذکر شد، لازمه احیاکننده بودن یک قند داشتن موتاروتاسیون است و لازمـه موتاروتاسـیون داشـتن    

β,باد. چرا که فقط با فرض موتاروتاسیون (تبـدیل آنومرهـاي    کربن آنومري آزاد (گروه نیم استال یا نیم کتال) می α   بـه

ود فرم خطی واجد گروه کربونیل آزاد که تنها فرم احیاکنندة قندهاست، قابل تصور است. بنابراین همدیگر). تشکیل و وج

اي بوده اسـت   ها به گونه ساکاریدهاي واجد کربن آنومري آزاد مثل مالتوز و لاکتوز که تشکیل پیوند گلیکوزیدي در آن دي

اند. در حالی کـه   آزاد) خود را حفظ کرده است، احیاکنندهکه یکی از منوساکاریدهاي اولیه فرم نیم استال (کربن آنومري 

اي بوده است کـه منوسـاکاریدهاي    ها به گونه ساکاریدهایی مثل سوکروز و ترهالوز که تشکیل پیوند گلیکوزیدي در آن دي

  باشند. می باشند، غیراحیاکننده اند و بنابراین فاقد کربن آنومري آزاد می اولیه هر دو فرم استال یا کتال درآمده

  معروف است؟ (invert sugar)ساکارید به قند معکوس  سؤال: کدام دي

www.ShimiPedia.ir  گردان است.) کند که چپ شود، فروکتوز را حاصل می گردان است اما وقتی هیدرولیز می ساکاروز (زیرا ساکاروز راست
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  حشرات است.ها و مخمرها وجود دارد و قند اصلی همولنف  ساکاریدي است که در قارچ هالوز دي تره -

  شود؟ ساکارید در حاملگی در ادرار دیده می سؤال: کدام دي

  (Lac)لاکتوز 

  الیگوساکاریدها

ساکاریدها هسـتند.   ترین الیگوساکاریدها تري کنند. مهم ملکول منوساکارید تولید می 10الگوساکاریدها درا ثر هیدرولیز تا 

سـاکارید در اثـر هیـدرولیز بـا اسـید       ندرقند وجود دارد. این تريساکاریدهاست، که در ملاس چغ ترین تري رافینوز از مهم

  شود. رقیق به گلوکز، فروکتوز و گالاکتوز تجزیه می

Gal Glc Fruα → α →β→ →1 1 26 

  ساکارید در ساختمان رافینوز وجود دارد؟ سؤال: کدام دي

  د) سلوبیوز  بیوز ج) ملی  ب) لاکتوز  الف) مالتوز

  ساکاریدها پلی

  شوند: ساکاریدها به دو دسته تقسیم می کنند. پلی ملکول منوساکارید ایجاد می 10ا پس از هیدرولز بیش از ساکاریده پلی

  هتروپلی ساکاریدها -2    ساکاریدها هموپلی -1

انـد برخـی از    ساکاریدها از تکرار واحدهاي مشابهی از یک نـوع منوسـاکارید تشـکیل شـده     این پلی ساکاریدها: هموپلی

  دها عبارتند از:ساکاری هموپلی

شود. از  ساکارید بر اثر هیدرولیز کامل با اسید به گلوکز تبدیل می نشاسته مادة ذخیرة گیاهان است. این پلی نشاسته: -1

نشاسـته از آمیلـوز تشـکیل     ٪20آیـد. تقریبـاً    هیدرولیز ناقص نشاسته مخلوطی از دسکترین، مالتوز و گلوکز به دست می

هـاي زنجیـرة آلفـا     و بقیه آن از آمیلوپکتین غیرمحلول تشکیل شده است. آمیلـوز از اتصـال  شده که در آب محلول است 

( )α → ←1 4 4 αگلوکز تشکیل شده، در حالی که درآمیلوپکتین علاوه بـر اتصـالات    1 →1 αهـاي   ، اتصـال 4 →1 نیـز   6

αشود. اتصالات  دیده می →1   شوند. موجب ایجاد شاخه در آمیلوپکتین می 6

αآنزیم آمیلاز موجود در بزاق و شیرة لوزالمعده برروي نشاسته اثر کـرده و موجـب شکسـتن پیونـدهاي      :1نکته  →1 4 
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آمیلاز در مالت وجـود دارد. آمـیلاز قـادر بـه شکسـتن پیونـدهاي        β−لاز است. آمی α−آمیلاز بزاق و پانکراس هر دو  -

α →1   نیست. 6

6←شکن (آلفا  آنزیم شاخه αگلوکوزیداز) پیوندهاي  1 →1   کنند. را هیدرولیز می 6

αطور کامل هیدرولیز کند، زیرا قادر به هیدرولیز پیوندهاي  تواند آمیلوپکتین را به آمیلاز نمی - → نیست. بخش بـاقی   6

  اي است. ساکاریدي شاخه آمیلاز، دکسترین نام دارد که پلی α1−مانده از آمیلوپکتین بعد از اثر 

گلیکوژن از نظرساختاري بسیار شبیه آمیلوپکتین اسـت و بـه همـین جهـت آن را نشاسـتۀ حیـوانی نیـز         گلیکوژن: -2

  اي حیوانات است. ساکارید ذخیره تر از آمیلوپکتین انشعاب دارد، گلیکوژن پلی ساکارید خیلی بیش نامند. این پلی می

  واحد) است. 20-30تر از آمیلوپکتین ( واحد) کوچک 12-14ها در گلیکوژن ( طول شاخه -

شود. واحد تشـکیل دهنـدة سـلولز     ساکاریدي است که در گیاهان دیده می ترین پلی ترین و فراوان سلولز ساده سلولز: -3

−β  گلوکز است که با اتصالاتβ →1 هـاي   کند. ملکـول  اند. سلولز در اثر هیدرولیز ناقص تولید سلوبیوز می به هم متصل 4

اند، تشـکیل شـده اسـت. ایـن نـوع       هایی که توسط پیوند هیدروژنی به هم متصل شده هاي موازي یا رشته سلولز از کلاف

  اند. ها در آب نامحلول رشته

  باشد. سیلۀ پیوندهاي هیدروژنی ضربدري پایدار میهاي بلند و مستقیمی است که به و سلولز شامل زنجیره -

−Dاسـتیل   −Nدهد و از واحدهاي  ساکارید قسمت محافظ پوشش بیرونی حشرات را تشکیل می این پلی کیتین: -4 − 

  است. شود. ساختار کیتین شبیه ساختار سلولز ایجاد می (D-GlcNAc)گلوکز آمین 

  دهد. پوستان و حشرات را تشکیل می کیتین اسکلت خارجی سخت -

[ ]n
GlcNAc β →→1 4  

شـود و در   سـاکارید در آب گـرم حـل مـی     شود. این پلی فروکتور تشکیل میβ−اینولین از اتصال واحدهاي  اینولین: -5

)تحقیقات فیزیولوژیک براي تعیین میزان فیلتراسیون گلومزولی  )GFR گیرد. مورد استفاده قرار می  

[ ]n
Fru β →→1 2  

شوند، زیرا آمیلاز قادر به  شاسته توسط امیلاز حاصل میساکاریدهایی هستند در جریان هیدرولیز ن پلی ها: دکسترین -6

αشکستن پیوندهاي  →1   در انشعابات نیست. 6
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  ود.ش مثل نشاسته که گلوکوزان یا گلوکان نامیده می

  باشد. اینولین یک فروکتوزان می -

ساکاریدها از تکرار بیش از یک نوع منوساکارید تشکیل شـده و در ساختارشـان عـلاوه بـر      این پلی ساکاریدها: هتروپلی

شوند. هیالورونیک اسید، هپـارین، کنـدروبتین    منوساکاریدها ترکیبات غیرقندي مانند سولفاتها و یا استانها سبز یافت می

کاریدها هستند. این مواد که به طـور کلـی گلیکـوز آمینـو     سولفاتها، درماتان سولفاتها و کراتان سولفاتها جزو هتروپلی سا

شوند، مواد بنیادین بافت همبند هستند که در ساختار بافت غضـروفی و   یا موکوپلی ساکارید نامیده می (GAG)گلیکان 

کـولی زیـاد   یون (واجـد بـار منفـی) و بـا وزن مل     استخوانی نیز به مقدار کم وجود دارند. گلیکوز آمینو گلیکانها موادي پلی

شـوند.   ها و مایع زلالیه چشم و ... دیـده مـی   ها، لایه خارجی سلول هستند ك به عنوان روان کننده (لوبریکانت) در مفصل

  وزن کل کمپلکس پروتئوگلیکانها را تشکیل دهند. ٪95این هتروپلی ساکاریدها ممکن است تا 

- GAGاند ها از قندهاي آمینه و اسیدهاي اورونیک تشکیل شده.  

است و فقط مقـدار کمـی    (GAG)تفاوت پروتئوگلیکان با گلیکوپروتئین: پروتئوگلیکان قسمت اعظم ساختمانش قند  -

هـاي   پروتئین دارد، در حالی که گلیکو پروتئین قسمت اعظـم سـاختمانش پـروتئین اسـت و قنـدها بـه صـورت زنجیـره        

  نها عبارتند از:شوند. گلیکوز آمینو گلیکا الیگوساکاریدي به پروتئین متصل می

: هیالورونیک اسید داراي وزن ملکولی بسیار زیاد بوده و از واحـدهاي تکـراري گلوکورونیـک    (HA)هیالورونیک اسید  -1

βاستیل گلوکز آمین که به وسیله پیوند  −Nاسید و  →1 ساکارید  د ديشود. این واح به هم متصل هستند، تشکیل می 3

βنیز به وسیلۀ پیوند  →1   به واحد بعدي متصل شده است. 4

  ساختار هیالورونیک اسید: -
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]گلوکورونیک اسید ]n
GlcNAc β →1 4  

استیل گالاکتوز آمین تشکیل شده اسـت. ایـن   −Nاز واحدهاي تکراري گلوکورونیک اسید و  کندروئیتین سولفات: -2

  هاست.GAGسولفات از فراوانترین  -6 -سولفات و کندرویتین -4 –هاي کندرویتین  هتروپلی ساکارید به فرم

  ساختار کندروتیتین سولفات -

]گلوکورونیک اسید ]n
GlcNAcβ → β →1 13 4  

  شود. متصل می GalNAcاز  6یا  4هاي  سولفات به کربن -

این گلیکوز آمینو گلیکان به علت دارا بودن ایـدورونیک اسـید از گئـدرونیتین سـولفات متفـاوت       درماتان سولفات: -3

  باشد. می

  ساختار درماتان سولفات -

[     ایدورونیک اسید] nGlcNA c1 13 4β → β → 

  متصل است. GalNAcاز  4سولفات به کربن  -

اسـتیل گلـوکزآمین    −Nسـاکاریدي متشـکل از گـالاتوز و     کراتان سولفات از تکرار واحـدهاي دي  سولفات:کراتان  -4

  تشکیل شده است.

  ساختار کراتان سولفات: -

[ ]n
Gal GlcNAcβ → β →1 14 3 

  متصل است. GalNAcاز  6سولفات به کربن  -

اسـتیل   −Nسـاکاریدي شـامل    در اولین مراحل زیست سنتز این ترکیب متشـکل از تکـرار واحـدهاي دي    هپارین: -5

زدایی شـده و   ها استیل استیل گلوکزآمین−Nباشد که در مراحل بعدي قسمت اعظم  گلوکزامین و گلوکورونیک اسید می

هـاي گلوکورونیـک اسـید بـه      اپیمراز باعث تبدیل قسمت اعظم ملکول -5آیند و سپس آنزیم  به صورت گلوکزآمین درمی

L− شود. ایدورونیک اسید می  

  ساختار هپارین: -

α ایدورونیک اسید ] →1 n[گلوکزآمین4 1 4α → 

www.ShimiPedia.ir  هپارین در آزمایشگاه تشخیص طبی به عنوان صد انعقاد کاربرد دارد. -
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  نکات مهم دیگر:

گـالاکتوزآمین و   -اسـتیل  −N: هگروز (گالاکتوز و مـانوز)، هگـروزآمین (  (gPr)ها  قندهاي موجود در گلیکوپروتئین -1

N− .استیل گلوکزآمین)، پسوز (آرابینور و کرینوز)، منیل پنتوز (فوکوز) و اسید سیالیک  

  Man. Galها عبارتند از: gPrفراوانترین قند در  -

  فرم فعال قندها (قند نوکلئوتیدها): -2

  .(Xyl)بارتند از: گلوکز گالاکتوزوگزیلوز (رایلوز) فعالند ع UDPقندهایی که در حالت متصل با  -الف

  فعالند عبارتند از: مانوز و فوکوز GDPقندهایی که در حالت متصل با  -ب

  فعالند عبارتند از: اسیدسیالیک CMPقندهایی که در حالت متصل با  -ج

  است).هیدروکسی استون (زیرا فاقد کربن نامتقارن  کدام قند فاقد فعالیت نوري است؟ دي -

  اسید فیتیک عبارتست از: استرفسفردار اینوزیتول -

استیل مورامیک اسید: یکی از مـواد اولیـه سـازندة دیـواره سـلولی باکتریهـا و پوشـش خـارجی          −Nمورامیک اسید و  -

  بالاکتیک اسید درست شده است. GlcNAcاز اتصال اتري NAMAهاي حیوانی است.  سلول

PEPآمینگلوکز MA.GlcNAc PEP NAMA+ → + →  

−Dشود؟  ها یافت می GAGکدامیک از مشتقات اسیدکربوکسیلیک گلوکز در  - −Lگلوکورونات  1− −   آیدورونات. 2

  گولوکونات. −Lکدامیک از مشتقات اسید کربوکسیلیک گلوکز در مسیر اسید اورونیک نقش دارد؟  -

−Dهیدروکسی استون (در گلیکولیز و شاتل گلیسروفسفات)  دي -1 − −Dگریلولوز (مسـیر پنتوزفسـفات)    2 − ریبولـوز   3

−D(مسیر پنتوزفسفات)  −   فروکتوز. 4

5 (D− .(در مسیر پنتوزفسفات)  سدوهیتولوز  

Galشود؟  کدام هگزوز در غدة پستانی سنتز می - D−  

Galشود؟  عدم توانایی در متابولیزه کردن کدام قند موجب کاتاراکت (آب مروارید) می - D−  www.ShimiPedia.ir
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  دهند عبارتند از: دن قندها را نشان میدو معرف که احیاءکننده بو -

  فهلینگ -2فنیل هیدرازین  -1

کنـیم. اگـر محصـولات حاصـل از      کنیم و سـپس آن را هیـدرولیز مـی    طور کامل متیله می ساکارید را به یک دي -سؤال

  باشد.متیل فروکتوزید  -O -تترا -1،3،4،6متیل گلوکوزید و یک مول  -O -تترا -2،3،4،6هیدرولیز یک مول 

  ساکارید اولیه چه بوده است؟ الف) دي

Glc          ساکارید احیاءکننده است یا غیر احیاءکنند؟ ب) این دي Fruα →β1 2  

  باشد. ساکارید اولیه سوکروز بوده است که غیر احیاءکننده می دي جواب:

  اند. کربنه 11استیل مورامیک اسید) همگی  −NAMA)Nو  MA(اسید سیالیک)، NANAنورآمینیک اسید،  -
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  متابولیسم کربوهیدرات :فصل پنجم

هـاي   شود(آنابولیسم) و مولکول متابولیسم عبارتست از از فرایندهایی که در طی آنها از مواد اولیه موادي جدید ساخته می

شوند (کاتابولیسم). متابولیسم در واقع یک نوع  میهاي کوچکتر و با مواد اولیه تشکیل دهندة آنها تجزیه  بزرك به مولکول

  آید. تغییر شکل انرژي است که در نتیجۀ تغییر مواد شیمیایی از شکلی به شکل دیگر به وجود می

شود که مهمترین آنها گلوکز است. کربوهیـدراتهاي دیگـر مثـل     درصد مواد غذایی از کربوهیدراتها تشکیل می50بیش از 

شوند، بنابراین متابولیسـم قنـدها بیشـتر بـه متابولیسـم گلـوکز        الاکتوز نیز در کبد به گلوکز تبدیل میفروکتوز، مانوز و گ

  شود. مربوط می

  شوند. کربوهیدراتها ابتدا در دهان و رودة کوچک هضم و سپس جذب می

αآمیلاز بزاق (پتیالین) که یک  -آنزیم آلفا :1نکته  →1 ست، بر روي نشاسته و گلیکوژن اثر کرده و ایجـاد  گلوکوزیداز ا 4

  شود. اسیدي معده متوقف می pHکند. عمل این آنزیم در  ساکاریدي کوتاه) می الیگوساکاریدها (قطعات پلی

گیرد که محصول آن عبارت اسـت   هضم اصلی کربوهیدراتها در روده و توسط آنزیم آلفا آمیلاز پانکراس انجام می :2نکته 

  ها. مالتوز و دکسترین از عمدتاً

βدر انسان آنزیمی که بتواند پیوندهاي  :3نکته  →1 را بشکند، وجود ندارد و بنابراین الیاف هضـم نشـدة سـلولز از راه     4

شوند. سلولز با افزایش حجم مدفوع موجب کوتاه شدن زمان تخلیه روده شده و بـدین ترتیـب از یبوسـت     مدفوع دفع می

  کند. جلوگیري می

ن آنهـا عبارتنـد از:   سـاکاریدهاي مختلفـی در مخـاط روده و ترشـحات مخـاطی وجـود دارنـد کـه مهمتـری          دي :4نکته 

ها به همراه آلفا الیگوساکاریدازهاي دیگر هضم کربوهیدراتها را در روده کامـل   مالتاز،ایزومالتاز، سوکراز و لاکتاز، این آنزیم

شـود. بـه عنـوان مثـال      ها موجب عوارض بالینی و گوارشی شدیدي می کنند. فقدان و یا اختلال هر کدام از این آنزیم می

  لاکتاز با عدم تحمل لاکتوز همراه است.فقدان آنزیم 

شـوند. سـرعت جـذب هگزوزهـا      هاي متفاوتی جذب مـی  منوساکاریدهاي حاصل از هضم کربوهیدراتها با سرعت :5نکته 

www.ShimiPedia.ir  بیشتر از پنتوزها بوده و به ترتیب زیر است.
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 گالاکتوز    >    گلوکز   >   فروکتوز    >    مانوز    >    گزیلوز   >   آرابیتوز

مکانیسم جذب گلوکز و گالاکتوز از روند عمدتاً انتقال فعال ثانویه است که به صورت هم انتقالی با سـدیم انجـام   : 6نکته 

شود و گلوکز را به همـراه خـود و در    شود. سدیم در جهت شیب غلظتی خود از غشاي لومینال وارد سلول مخاطی می می

که بـراي خـارج سـاختن     ATPرژي لازم براي این عمل از هیدرولیز کند. ان خلاف جهت شیب غلظتی آن وارد سلول می

شود. گلوکز با مکانیسم انتقال تسهیل شـده از غشـاي    آز) نیاز است. تأمین می ATPسدیم از سلول (توسط پمپ سدیم 

  شود.  اي جانبی وارد مایع میان بافتی می قاعده

لیتر اسـت. افـزایش بـیش از حـد طبیعـی       گرم در دسی میلی 70-110میزان گلوکز خون ناشتا در افراد طبیعی  :7نکته 

  گویند. گلوکز در خون را هیپرگلیسمی می

هـاي بتـاي جزایـر لانگرهـانس      یابد که تحریک ترشح انسـولین از سـلول   پس از صرف غذا قند خون افزایش می :8نکته 

هاي بتاي  گلوکز به مغز، گلبول قرمز، سلول شود ورود پانکرانس را به دنبال دارد. انسولین موجب ورود گلوکز به سلول می

تواند  جزایر لانگرهانس پانکراس و کبد به انسولین وابسته نیست. گلوکز به محض ورود به سلول فسفریله شده و دیگر نمی

ر شود. مقادیر اضافی گلـوکز د  از سلول خارج شود. گلوکز فسفریله وارد مسیر اصلی اکسیداسیون گلوکز یعنی گلیکولیز می

شـود. ایـن گلیکـوژن بعـداً در طـی فراینـد        کبد و عضله در طی روندي به نام گلیکوژنز نیز به صورت گلیکوژن ذخیره می

شـود.   گلیکوژنولیز شکسته شده و گلوکز حاصل از آن صرف تولید انرژي (عضله) و ثبات میزان قند خون پلاسما (کبد) می

بات غیرقندي مثل اسیدهاي آمینه) نیز نقش مهمی در تثبیت میزان قند علاوه بر این گلوکونئوژنز (ساخت گلوکز از ترکی

  خون در حالت گرسنگی دارد.

لیتر (آستانۀ دفع کلیـوي گلـوکز) فراتـر رود، گلـوکز در ادرار مشـاهده       گرم در دسی میلی170میزان قند خون از  :9نکته 

  نامند. شود که این حالت را گلوکوزوري می می

  هاي غذایی کربوهیدراتهضم و جذب 

  هاي غذایی، دهان و دوازدهه (دئودونوم) هستند. ي کربوهیدرات هاي اصلی تجزیه ) محل1

بزاقـی آغـاز    آمـیلاز  آلفـا هاي غذایی با  در دهان و هنگام جویدن و مخلوط شدن کربوهیدرات هضم و جذبفرآیند . 1

αشود. این آنزیم بخشی از پیوندهاي  می →1   کند. را قطع می نشاستهگلیکوزیدي  4
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این فرآیند در دوازدهه تکمیل مـی شـود، بـدین صـورت کـه آلفـا آمـیلاز پـانکراس از بقایـاي نشاسـته مخلـوطی از             .2

  کند. ساکاریدها و الیگوساکاریدها را تولید می مونوساکاریدها، دي

  شود. شده، تبدیل به مونوساکاریدها میساکاریدازها تجزیه  ساکاریدها توسط انواع مختلف دي دي .2,3

  شود. براي مثال، سوکروز توسط سوکراز به گلوکز و فروکتوز هیدرولیز می .3-1) 3-1

لاکتاز مسئول هیدرولیز لاکتوز به گلوکز و گالاکتوز است. در بسیاري از بالغین به ویژه کسانی که دچار عدم  .3-2) 3-2

  تحمل به لاکتوز هستند، میزان تولید این آنزیم کم است.

  .گیرد اي ناقلین مختلفی صورت می هاي موکوسی روده به وسیله ساکاریدها توسط سلول برداشت مونوساکاریدها و دي )2

  گلیکولیز

گلیکولیز فرآیندي است که در آن گلوکز به پیروات شکسته می شوند. طی این عمل مقداري از انرژي ذخیره شـده در   )1

  گردد. مولکول گلوکز جهت استفاده بدن آزاد می

  شود. می ATPانرژي آزاد شده در این فرآیند، مستقیماً منجر به تشکیل  .1

بیشـتري   ATPدر اثر متابولیسم بیشتر پیروات طی چرخه کـربس بـه دنبـال آن فرآینـد فسفریلاسـیون اکسـیداتیو.        .2

  شوند. ساخته می

هـا و  RBCهـا ماننـد    شود. علت این است که انرژي برخـی از بافـت   اختلال در گلیکولیز منجر به بیماري و مرگ می .3

  شود. ین میسلولهاي عصبی، منحصراً از طریق گلیکولیز تأم

  شود. گلیکولیز باعث تبدیل گلوکز شش کربنه به دو محصول حد واسط سه کربنه می .4

  شود. جهت فسفریلاسیون و فعال شدن بعضی از مواد حدواسط مصرف می ATPطی مراحل ابتدایی گلیکولیز،  .5

  کنند. ها و مواد حد واسط گلیکولیز در مسیر گلوکونئوژنز نیز عمل می بسیاري از آنزیم .6
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 ATPگیرد که طی آن گلوکز با  اولین واکنش گلیکولیز توسط دو آنزیم کلیدي هگزوکیناز و یا گلوکوکیناز صورت می )2

فسفات حاصل در سلول محبوس شده و مراحل بعدي متابولیسم  -6شود. گلوکز  فسفات تولید می -6واکنش داده، گلوکز 

  کند. را طی می

 Kmهـا یافـت شـده و تمایـل زیـادي (      ي این واکنش است، در تمامی سـلول  اتالیز کنندههگزوکیناز که انزیم اصلی ک .1

  پایین) براي گلوکز دارد.

ها بـه خـوبی    ) تمایل بالاي هگزوکیناز به گلوکز بدان معناست که حتی وقتی مقدار گلوکز در بدن پایین است، سلول1-1

  قادر به برداشت و تأمین انرژي از آن هستند.

هـا   شود و بدین طریق از متابولیسم بیش از حد گلوکز در سلول فسفات باعث مهار هگزوکیناز می -6ش گلوکز ) افزای1-2

هـا ممانعـت    چنین از این طریق از کاهش گلوکز خون در دسـترس بـراي متابولیسـم سـایر سـلول      کند. هم جلوگیري می

  شود. می

  لوکز خون پس از صرف غذاست.گلوکوکیناز که در کبد وجود دارد، مسئول تنظیم مقدار گ .2

  آن بالاست. maxVبالایی) براي گلوکز داشته ولی  Km) گلوکوکیناز تمایل کمی (2-1

شود. یکی از اعمال متعدد  ) افزایش مقدار کلوکز خون پس از صرف غذا، باعث تحریک پانکراس به ترشح انسولین می2-2

  گلوکوکیناز توسط کبد است.انسولین القاي سنتز 

طـور مـؤثري گلـوکز جهـت      فسفات مانع عبور آن از غشـاي پلاسـمایی شـده و از ایـن طریـق بـه       -6بار منفی گلوکز  .3

  ماند. متابولیسم بیشتر در سلول باقی می

)فسفرفروکتوکیناز )3 )PFK− −1 بـیس فسـفات را    -6و  1ي کلیدي است، سنتز فروکتوز  که یک آنزیم تنظیم کننده 1

  کند. کاتالیز می

1. ATP  شود کـه در اولـین مراحـل گلیکـولیز دو      ي گلوه فسفات در این واکنش است. به این ترتیب ملاحظه می دهنده

  شود. مصرف می ATPمولکول 
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2. PFK تمـامی ترکیبـات فـوق مـوادي     شـود.   طور آلوستریک مهار مـی  ، سیترات و فسفوانول پیروات بهATPتوسط  1−

  هستند که هرگاه سطح انرژي ذخیره شده در سلول بالا باشد، مقدارشان بالاست.

تواننـد   ها مـی  دار (با تعداد فسفات متفاوت) در سلول ثابت است و آن ) به دلیل آن که مقدار کل نوکلئوتیدهاي آدنین3-1

، AMPانرژي سلولی است. به عبـارت دیگـر افـزایش     یکی از شاخصهاي حساس کمبود AMPبه یکدیگر تبدیل شوند، 

PFKهاي مهم  یکی از فعال کننده AMPاست. به همین جهت  ATPي کمبود  نشانه   شود. محسوب می 1−

PFKهاي  ) یکی دیگر از فعال کننده3-2 بـیس فسـفات اسـت. ایـن مـاده توسـط فسـفوفروکتوکیناز         -6و 2فروکتوز  1−

( )PFK−2   شود. ساخته می ATPفسفات و  6با استفاده از فروکتوز  2

کربنـه،  3شود و دو مولکول  بیس فسفات توسط آلدولاز شکسته می -6و 1ي بعد ترکیب شش کربنه فروتوز  در مرحله )4

  شود. فسفات ساخته می -3فسفات و گلیسرالدئید  هیدروکسی استون دي

پـذیري اسـت کـه توسـط آنـزیم تریوزفسـفات ایزومـراز کاتـالیز          کربنه، واکنش برگشت3ي  . تبدیل متقابل این دو ماده1

  شود. می

  تواند بیشتر متابولیزه شده و پیروات تولید کند. فسفات می -3. تنها گلیسرالدئید 2

شـوند و همزمـان    فسفات حاصل از گلوکز به پیـروات تبـدیل مـی    -3مولکول گلیسرآلدئید  2، در دومین فاز گلیکولیز )5

  گیرد. زا صورت می چندین واکنش انرژي

بیس فسفوگلیسرات همراه با تشکیل یک پیوند فسفات پرانرژي می باشد. انرژي فوق در اثر اکسیده شدن  -3و1. ایجاد 1

شود. اسید کربوکسـیلیک حاصـل    کیل یک گروه اسید کربوکسیلیک ایجاد میفسات و تش -3گروه آلدئیدي گلیسرآلدئید 

  شود. ي بعد با استفاده از یک گروه فسفات معدنی، فسفریله می در مرحله

همراه است که بـا انتقـال دو الکتـرون و یـک پروتـون و تشـکیل        +NADبیس فسفوگلیسرات با احیاي  -3و1. تشکیل 2

NADH  وH   گیرد. صورت می +

بـا دریافـت    ADPفسفوگلیسرات است که طی آن یک مولکـول   -3بیس فسفوگلیسرات به  -3و1واکنش بعد تبدیل  )6

www.ShimiPedia.ir  گردد. می ATPبیس فسفوگلیسرات، تبدیل  به  3و1گروه فسفات مربوط به کربن شماره یک مولکول 
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  کاتالیز شده و برگشت پذیر است. . این واکنش توسط فسفوگلیسرات کیناز1

نـه از طریـق    ATPها، سـاخت   است، در این نوع واکنش» فسفریلاسیون در سطح سوبسترا«. این واکنش یک نمونه از 2

  گیرد. ، بلکه از طریق یک واکنش شیمیایی انتقال گروه صورت می»فسفریلاسیون اکسیداتیو«

، پیروات کیناز است که با تبدیل فسفوانول پیـروات بـه پیـروات، باعـث     هاي کلیدي مسیر گلیکولیز یکی دیگر از آنزیم )7

  شود.  دوم در گلیکولیز می ATPتشکیل 

ي وجود ذخایر بالاي انرژي در سلول است  ها در سلول نشان دهنده . آنزیم پیروات کیناز توسط ترکیباتی که افزایش آن1

  شود. این ترکیبات شامل موارد زیر است: یو یا ترکیباتی که پتانسیل تولید انرژي دارند، مهار م

  ATP. مقادیر بالاي 2

  کند. تولید می ATPشود و  ي کربس اکسیده می که از طریق چرخه CoA. مقادیر بالاي استیل 3

  . مقادیر زیاد آلاتین؛ علت اي امر آن است که آلاتین به سادگی قابل تبدیل به پیروات است.4

  نکته:

  کمبود پیروات کیناز

شـود، ولـی شـدیدترین تـأثیر ایـن کمبـود در        ها مـی  کمبود ارثی پیروات کیناز باعث اختلال گلیکولیز در تمامی سلول -

RBCشود. ها مشاهده می  

است، بنابراین در اثر کمبود فعالیت پیـروات   RBCهوازي تنها منبع انرژي در دسترس جهت حفظ حیات  گلیکولیز بی -

  شود. خونی همولیتیک می ش می یابد واین امر منجر به کمها افزایRBCکیناز سرعت تخریب 

  ترین اختلال ارثی گلیکولیز است. است و این بیماري شایع 10000شیوع کمبود پیروات کیناز، یک در  -

درصد مقـدار طبیعـی آن اسـت. فقـدان      5-20در اکثر موارد، بیماي به علت کاهش ساخت آنزیم پیروات کیناز به میزا  -

  تواند باعث مرگ در دوران جنینی شود. ات کیناز میکامل پیرو

www.ShimiPedia.ir  شود. ها درسیتوزول انجام می اي از واکنش هوازي گلوکز است ك در طی مجموعه گلیکولیز اکسیداسیون بی :1نکته 
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  شود. میرهوف نیز نامیده می -گلکولیز مسیر اصلی متابولیسم گلوکز است که به افتخار کاشفین آن راه آمبدن :2نکته 

ل فسفریله شدن گلوکز و تجزیۀ آن به دو قند سه کربنـی   -1گیرد:  گلیکولیز در دو مرحله انجام می :3ته نک 2مرحله او- 

سـازي گلـوکز اسـت و     سازي یا فعـال  مرحله دوم تبدیل قندهاي سه کربنی به پیروات یا لاکتات (مرحله اول مرحله آماده

  (بازده) است). payoffمرحله دوم مرحله 

تواند پیروات یا لاکتات باشد. در صورتی که  محصول نهایی گلیکولیز بسته به نوع سلول و شرایط فیزیولوژیک می :4نکته 

شـود،   اکسیژن کافی در دسترس نباشد، مثل زمانی که ماهیچه در حال انقباض شدید است، پیروات به لاکتات تبدیل می

تولید  NADHتبدي پیروات به لاکتات با اکسیدآسیون مجدد یعنی محصول نهایی گلیکولیز در این حالت لاکتات است. 

کنـد. در   همراه است که امکان ادامه گلیکولیز و تداوم آن را در غیاب اکسیژن فراهم می +NADشده در گلیکولیز وتولید 

توانند در زنجیرة تنفسی اکسید شوند. در غیـاب اکسـیژن    نمی FADHو  NADHهاي احیاي  والان غیاب اکسیژن اکی

) تولید نماید. همچنین در هنگام فعالیـت عضـلانی شـدید    ATPتواند انرژي ( هوازي گلیکولیز است که می تنها مسیر بی

پیروات بـه  از گلوکز در مسیر هوازي (کربس و زنجیرة تنفسی) وجود ندارد، بنابراین تبدیل  ATPفرصت کافی براي تولید 

لاکتات و تداوم گلیکولیز سریعترن راه تولید انرژي است. در شرایط هوازي پیروات وارد میتوکندري شده و به استیل کـوآ  

Hشود. استیل کوآ در چرخۀ کربس اکسید شده و به  تبدیل می O,Co2 والان احیـا   و فسفات پرانرژي تبدیل شـده و اکـی   2

شـوند. بنـابراین محصـول نهـایی      مـی  ATPهاي احیا در زنجیرة تنفس اکسید شده و تبدیل بـه   وآلان کیکند. ا تولید می

ها مثل گلبول قرمز فاقد میتوکندري هستند که در این  گلیکولیز در شرایط هوازي پیروات است. همچنین بعضی از سلول

  ها نیز محصول نهایی گلیکولیز لاکتات خواهد بود. سلول

  کنند. هاي قرمز انرژي مورد نیاز خود را فقط از راه گلیکولیز تأمین می لگلبو :5نکته 

کند، گلیکوژن آن ناپدید میگردد و لاکتات  هوازي) انقباض پیدا می اي در یک محیط فاقد اکسیژن (بی هنگامی که عضله -

یند جبـران هـوازي رخ دهـد و    گردد. اگر مجدداً اکسیژن به محیط وارد شود، فرآ به عنوان محصول نهایی اصلی ظاهر می

  گردد (اثر پاستور). گردد و لاکتات ناپدید می گلیکوژن دوباره ظاهر می

، تعـداد گلوکزهـاي بسـیار بیشـتري     ATPهوازي نسبت به شرایط هوازي براي تولید یک (میزان) مساوي از  شرایط بی -

www.ShimiPedia.irکند (نسبت به مصـرف   نرژي زیادي ایجاد میکند. به عبارت دیگر در شرایط هوازي مصرف یک مولکول گلوکز ا مصرف می
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شوند، در حالی کـه در   هوازي) و بنابراین گلوکزهاي اضافی به صورت گلیکوژن ذخیره می یک مولکول گلوکز در شرایط بی

کنـد و بـه همـین دلیـل      هوازي به دلیل انرژي کم تولید شده در گلیکولیز سلول تمامی گلیکوزها را مصرف می شرایط بی

  شود. ناپدید میگلیکوژن 

بـه عضـله اسـکلتی     -1در شرایط فقدان اکسیژن اهمیت زیست پزشکی بسزایی دارد:  ATPتوانایی گلیکولیز در تولید  -

هایی که توانایی  به بافت -2دهد که در هنگام نارسایی اکسیداسیون هوازي در سطح بالایی فعالیت داشته باشد.  امکان می

  هاي آئوکسی زنده بمانند. دهد که در دوره ند، امکان میاي دار گلیکولیتیک قابل ملاحظه

  شرح کامل مراحل گلیکولیز

همچنانکه قبلاً نیز عنوان شد، گلوکز به محض ورود به سلول فسفریله شده و تبیدل بـه   فسفات: -6تشکیل گلوکز  -1

جزایر لانگرهانس βهاي  د و سلولشود. البته در کب شود. این عمل توسط آنزیم هگروکیناز انجام می فسفات می -6گلوکز 

  ) مسئول فسفریلاسیون گلوکز است.Dپانکرانس آنزیم دیگري به نام گلوکوکیناز 

  هگزوکیناز یک ترانسفراز است. -

  کند. صورت کمپلکس با منیزیم در واکنش شرکت می به ATPاست.  ATPمنبع فسفر براي فسفریلاسیون گلوکز  -

مقـادیر قابـل    ATPناپذیر است، چرا که در این واکنش با هیـدرولیز   واکنش هگزوکیناز در شرایط فیزیولوژیک برگشت -

)رود (واکنش اگزرگونیک  اي از انرژي به صورت گرما هدر می ملاحظه )G∆ < o باشد). می  

βوهگزوکیناز هر دو آنومر  - α کند. گلوکز را فسفریله می  

  تواند فسفریله نماید. هگزوکیناز علاوه بر گلوکز سایر هگزوزها را نیز البته با سرعتی کمتر، می -

  تفاوت هگزوکیناز و گلوکوکیناز: -

)گلوکوکیناز داراي  -1 )mmol LKm10 کنـد، در   ل میهاي قند خون بالاي نرمال عم بالاتري براي گلوکز است و در غلظت

)صــورتی ك هگزوکینــاز  )/ mmol / L Km0 پــایینی بــراي گلــوکز داشــته و در شــرایط قنــد خــون طبیعــی مســئول   05

فسفات داخل سلول با یک مکانیسم فیـدیکی مهـار    -6هگزوکیناز با افزایش غلظت گلوکز  -2فسفریلاسیون گلوکز است. 

www.ShimiPedia.ir  فسفات داخل سلول است. -6ل از غلظت گلوکز شود، در حالی که فعالیت گلوکوکیناز مستق می
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  فسفات ترکیب مهمی است که در محل تقاطع چندین مسیر متابولیک قرار دارد ك عبارتند از: -6گلوکز  :1نکته 

  ) و گلوکونثوژنز.HMPیا  PPPگلیکولیز، گلیکوژنز، گلیکوژنولیز، پنتوز فسفات (

  کدام آنزیم مسئول ورود گلوکز به سلول بعد از صرف غذا است؟ -سؤال

  ) هیچکدام4    ) انسولین3    ) گلوکوکیناز2    ) هگزو کیناز1

  .2گزینه  پاسخ صحیح:

کند، در حالی که گلوکوکیناز گلـوکز را بـه منظـور ایجـاد گلیکـوژن       (هگزوکیناز گلوکز را به منظور مصرف وارد سلول می

  کند). سلول می (پس از صرف غذا) وارد

  صرف غذا       ورود گلوکز به سلولهاي بتاي جزایر لانگرهانس از طریق گلوکوکیناز       ترشح انسولین -

)فسفات در مجـاورت آنـزیم فسـفوهگزوز ایزومـراز      -6گلوکز  فسفات: -6تشکیل فروکتوز  -2 )PHI    6بـه فروکتـوز- 

  شود. فسفات تبدیل می

βوچند هگزوکیناز هر دو آنومر هر - α ا فسفوهگزوز ایزومراز تنهـا فـرم آلفـاي گلـوکز را بـه       گلوکز را فسفریله میکند ام

  کند. کند. بنابراین تنها فرم آلقاي گلوکز در فرایند گلیکولیز شرکت می فروکتوز تبدیل می

)و آنزیم فسفوفروکتوز کینـاز   ATPفسفات در مجاورت  -6فروکتوز  فسفات: -6و  1تشکیل فروکتوز  -3 )PFK   بـه

  شود. بیس فسفات تبدیل می -6، 1فروکتوز 

  یک آنزیم تنظیم کننده و آلوستري است که فعالیت آن نقش مهمی در تنظیم سرعت گلیکولیز دارد. PFKآنزیم  -

) ناپذیر است نیز برگشت PFKواکنش  - )G∆ < o.  

نقص ارثی آنزیم فسفوفروکتوکیناز در عضله موجب کاهش ظرفیت انجام تمرینـات ورزشـی بـه ویـژه در هنگـام       :1نکته 

  شود. مصرف غذاهاي غنی از کربوهیدرات می

 AMPو  ATPو سـیترات و   PFK1هاي  کننده فعال AMPبیس فسفات و  6و  2فسفات و فروکتوز  6فروکتوز  :2نکته 

www.ShimiPedia.ir  هاي آن هستند. مهار کننده
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هیدروکسی اسـتون   فسفات و دي -3 -تشکیل قندهاي سه کربنه فسفاتۀ (تریوزفسفاتها) گلیسرآلدهید -4

)فسـفات   -3هـاي گلیسـرآلدهید    بیس فسـفات را بـه دو تریـوز بـه نـام      -6، 1آنزیم آلدولازفروکتوز  فسفات: )GA P3  و

)هیدروکسی استون فسفات  دي )DHAP کند. تبدیل می  

دهنـد. در حـالی    هیدروکسی استون فسفات را تشکیل می بیس فسفات، دي -6و  1فروکتوز  3و  2، 1هاي  کربن :1نکته 

  کنند. فسفات را ایجاد می -3آن گلیسرآلدهید  6و  5، 4هاي  که کربن

فسفات تبدیل  -3ن فسفات قادر به ادامۀ مسیر گلیکولیز نیست و بایستی در ابتدا به گلیسرآلدهید هیدروکسی استو دي -

)شود. این تبدیل توسط آنزیم تریوز فسفات ایزومراز  )TPI شود. انجام می  

  شود. می در کبد و کلیه یافت Bها وجود دارد، در حالی که آلدولاز  در بیشتر بافت Aآلدولاز  -

  زیرواحد است. 4آلدولاز داراي 

ل گلیکولیز با تشکیل دو مولکول گلیسرآلدهید  :2نکته  فسفات و مصـرف دو مولکـول    -3 –بدین ترتیب مرحلۀ اوATP 

شود و آمـاده اکسیداسـیون    ) گلوکز فعال میATPیابد (در مرحلۀ اول مسیر گلیکولیز، با صرف انرژي (مصرف  خاتمه می

  گردد). می

)فســفات در مجــاورت فســفر معــدنی  -3گلیســرآلدهید  بــیس فسفوگلیســرات: 3و  1تشــکیل  -5 )Pi  ــزیم و آن

)فسفات دهیدروژناز  -3گلیسرآلدهید  )GA PDH3   متصل بـهNAD+   بـیس فسفوگلیسـرات    -3و  1بـه( )BPG   تبـدیل

Hاحیا شده و به  +NADشود. در طی این واکنش،  می Hشـود.   تبدیل مـی  NADHو  + بـه دلیـل اتصـال     NADHو  +

  شود. صعیف از آنزیم جدا می

شود (انرژي آزاد شده در جریان اکسیداسـیون   ایجاد می BPGدر این واکنش یک پیوند پرانرژي در موقعیت یک  :1نکته 

 ADPصرف تشکیل این پیوند پرانرژي شده است). همین فسفات پرانرژي است که در جریان واکنش بعدي گلیکـولیز بـه  

  کند. ایجاد می ATPمنتقل شده و 

- GA PDH3 باشد. نیز مثل آلدولاز نترامر می  

www.ShimiPedia.ir  کند. فسفات دهیدروژناز و در نتیجه گلیکولیز را مهار می -3بدو استات عمل آنزیم گلیسرآلدهید  :2نکته 
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)در ایـن مرحلـه آنـزیم فسفوگلیسـرات کینـاز       فسفوگلیسرات: -3تشکیل  -6 )PGK     گـروه فسـفات پرانـرژي را از

 -BPGفسفوگلیسرات را به وجود می آورد. بنابراین پیونـد پرانـرژي در    -3منتقل کرده و  ADPبه  BPGموقعیت یک 

  شود. می ATPصرف تولید یک مولکول  1و  3

- PGK کند. ز است که واکنشی دو طرفه را کاتالیز میتنها کینازي در گلیکولی  

  شود.  در این واکنش با مکانیسم فسفریلاسیون در سطح سوبسترا انجام می ATPتولید  :1نکته 

GAشود. آرسنات در واکـنش   می PGKدر واکنش  ATPآرسنات موجب عدم تولید  - PDH3   بـاPi   کنـد و   رقابـت مـی

طور خودبخودي هیدرولیز شده و  شود. این ماده به می 1و  BPG 30فسفوگلیسرات به جاي  -3 -آرسنو -1موجب تولید 

کند، بلکه با  تولید شود. بنابراین آرسنات گلیکولیز را مهار نمی ATPکند، بدون اینکه  فسفوگلیسرات و گرما می -3ایجاد 

  شود. می  ATPسیداسیون موجب عدم تشکیل جدا کردن فسفریلاسیون از اک

)فسفوگلیسـرات   -2در مجـاورت آنـزیم فسفوگلیسـرات موتـاز بـه       PG- 3 فسفوگلیسرات: -2تشکیل  -7 )PG−2 

  شود. تبدیل می

 دهـد و بـه   فسفوگلیسرات در مجاورت آنزیم آنولاز یـک مولکـول آب از دسـت مـی     -2 تشکیل فسفوانول پیروات: -8

اسـت   PG−2شود. عمل آنزیم آنولاز دهیدراسیون و توزیع مجدد انرژي در مولکـول   ) تبدیل میPEPفسفوانول پیروات (

  یابد. که بدین ترتیب فسفات واقع در موقعیت دو فسفوانول پیروات به حالت پرانرژي ارتقا می

  آنزیمی) است. IVآنزیم آنولاز یک لیاز (کلاس  -

کند. از این ماده بـراي جلـوکیري از    ) ترکیبی است که آنزیم آنولاز و در نتیجه گلیکولیز را مهار میFluorideفلوراید ( -

  شود. گیري قند آن استفاده می گلیکولیز و مصرف گلوکز خون پیش از اندازه

تبـدیل   ATPرا بـه   ADPتواند یک مولکـول   فسفوانول پیروات یک ترکیب پرانرژي است ك می تشکیل پیروات: -9

کنـد. آنـول پیـروات     را به آنول پیروت تبـدیل مـی   PEPشود،  کند. این واکنش که توسط آنزیم پیروات کیناز کاتالیز می

  شود. ) به تشکیل کتوي پیروات تبدیل میspontaneouslyطور خودبخودي ( حاصله به
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اي انـرژي آزاد بـه صـورت گرمـا، از نظـر فیزیولوژیـک        واکنش پیروات کیناز نیز به دلیل هدر رفتن مقدار قابل ملاحظه -

ناپذیري همین واکنش پیروات کیناز است کـه مسـیر گلوکونثـوژنز از مسـیر کـربس       ناپذیر است (به دلیل برگشت برگشت

  گذرد). می

  گردد. خونی همولیتیک می در گلبول قرمز موجب کم PKنقص ارثی آنزیم  -

کسیژن مثل فعالیت عضلانی شدید و نیز در گلبول قرمز کـه فاقـد میتوکنـدري    در هنگام کمبود ا تشکیل لاکتات: -10

طوري که پیـروات در مجـاورت آنـزیم لاکتـات      کند، به است، متابولیسم پیروات حاصله در مسیر غیر هوازي ادامه پیدا می

)دهیدروژناز  )LDH  وH لازم براي تداوم گلیکولیز را تولیـد   +NADشود. این واکنش  به لاکتات تبدیل می NADHو  +

)ها احیاي  والان هوازي، اکسیداسیون اکسی نماید، زیرا در شرایط بی می )FADH , NADH, H +
توسط زنجیرة تنفسی مهـار   2

  شود. می

تواند وارد خون  شود. گلوکز می  طریق گردش خون به کبد منتقل شده و در آن جا مجدداً به گلوکز تبدیل میلاکتات از  -

)کوري شده به عضله انتقال یابد و در آنجا مجدداً به لاکتات تبدیل شود (چرخه )CORI.(  

  باشد. می Lلاکتات حاصله ایزومر  -

  هوازي چیست؟ و تولید لاکتات از پیروات در شرایط بی LDHاهمیت واکنش  -سؤال

Hاکسیداسیون مجدداً    شود گلیکولیز علیرغم فقدان اکسیژن پیشرفت نماید. که موجب می NADHو  +

روتـون) وارد  صورت هم انتقالی بـا پ  در شرایط هوازي محصول نهایی گلیکولیز پیروات است که از طریق ناقل پیروات (به -

  شود.  میتوکندري می

  NADتولید مجدد 

در سلول، براي تداوم گلیکولیز بخشی از آن که در اثر انتقال الکترون، تبدیل به  +NADبا توجه به محدود بودن مقدار  )1

NADH  شده است، باید مجدداً بهNAD+ .تبدیل شود  

هـوازي در   شوند، در شرایط هـوازي یـا بـی     می +NADهایی که باعث حفظ تعادل بین مصرف و تولید مجدد  مکانیسم )2
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ها که به علت نداشـتن میتوکـدري قـادر بـه انتقـال الکتـرون بـه اکسـیژن نسـیتند و یـا           RBCهایی مانند  در سلول )3

از طریق تبدیل پیروات  +NADکنند، تولید مجدد  هوازي (فعالیت شدید) فعالیت می ی که در شرایط بیهاي عضلان سلول

  گیرد. به لاکتات صورت می

  شود. و لاکتات می +NADبه پیروات، موجب تشکیل  NADH. آنزیم لاکتات دهیدروژناز با انتقال الکترون از 1

. این واکنش برگشت پذیر بوده و لاکتات بعداً به عنوان یکـی از منـابع اصـلی کـربن بـراي گلوکونثـوژنز در کبـد مـورد         2

  گیرد. استفاده قرار می

  هوازي هستند. ها میتوکندري ندارند، براي تولید انرژي وابسته به گلیکولیز بیRBC. از آن جا که 3

  گردد. هوازي تأمین می اکسیژن، انرژي مورد نیاز تقریباً توسط گلیکولیز بی. در بافت عضلانی تحت شرایط کمبود 4

هوازي باعث محدود شدن میزان تأمین انرژي عضله از این طریـق   ) تولید بیش از حد لاکتات رد شرایط گلیکولیز بی4-1

  شود. می

  شود.  در سلول عضلانی می PH) تجمع اسید لاکتیک باعث کاهش 4-2

  گردد. اعث اختلال در عمل انقباض عضله میب PH) کاهش 4-3

  ) افزایش لاکتات عضلانی مسئول خستگی و درد ناشی از فعالیت شدید عضلانی است.4-4

  هاي حاصل از سنتز پیروات است (شرایط هوازي) ي الکترون ها،  اکسیژن آخرین پذیرنده در اکثر سلول )4

ي انتقال الکترون میتوکندري منتقل شده و در نهایت به اکسـیژن   به زنجیره NADHها پس از جدا شدن از  . الکترون1

  شوند. تحویل داده می

  گیرد. . در این واکنش پیروات مصرف نشده و در مراحل بعدي متابولیسم مورد استفاده قرار می2

مـاتریکس میتوکنـدري    هـا بـه   فسفات، الکتـرون  3آسپارتات و شاتل گلیسرول  -به کمک دو شاتل یعنی شاتل مالات )5

  شوند. اي انتقال الکترون مصرف شوند، منتقل می توانند در زنجیره یعنی جایی که می

در مـاتریکس داخلـی میتوکنـدري، انجـام      NADHآسپارتات، انتقـال دو الکتـرون جهـت تشـکیل      -. در شاتل مالات1

  شود. می
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شـود و بـه ایـن     وزول احیا و تبدیل بـه مـالات مـی   موجود در سیت NADH) در این شاتل ابتدا اگزالواستات توسط 1-1

  شود. لازم براي انجام گلیکولیز تولید می +NADترتیب مجدداً 

) سپس مالات توسط یک پروتئین ناقل، از غشاي داخلی میتوکندري عبور کرده و بـه درون مـاتریکس میتوکنـدري    1-2

  شود.  وارد می

  شود. در ماترکیس میتوکندري تشکیل می NADHن مالات، مجدداً اگزالواستات و ) در اثر اکسیداسیو1-3

هـاي   ي واکنش در مجموعه ATPي انتقال الکترون منتقل و بدین وسیله  به زنجیره NADHهاي  ) بالاخره الکترون1-4

  شود. فسفریلاسیون اکسیداتیو ساخته می

اگزالواستات، در ماتریکس میتوکندري، به آسـپارتات تبـدیل شـده و    ) اگزالواستات حاصل از واکنش تبدیل مالات به 1-5

  شود. این ماده از غشاي داخلی میتوکندري به سیتوزول باز گردانده می

شود و با انجام مجدد چرخه تعداد بیشتري  ) بالاخره با تبدیل آسپارتات به اگزالواستات در سیتوزول، چرخه کامل می1-6

  شود. قل میالکترون به میتوکندري منت

  کند . هاي سیتوزولی را به میتوکندري منتقل می . دومین مکانیسمی است که الکترونفسفات -3شاتل گلیسرول . 2

 -3گلیسـرول  و  +NADشود. حاصل ایـن واکـنش    احیا می NADHهیدروکسی استون فسفات توسط  ) ابتدا دي2-1

  است. فسفات

موجـود در غشـاي داخلـی     FADحـاوي   کمـپلکس فسـفات، دو الکتـرون آن بـه     -3یسـرول  ) با اکسیداسیون گل2-2

  شود. میتوکندري منتقل می

هیدروکسـی اسـتون    در سطح داخلی غشاي میتوکندري و تشـکیل مجـدد دي   GADH2) حاصل واکنش فوق تولید 2-3

  فسفات، است.

  شوند. ي انتقال الکترون منتقل می به زنجیره FADH2هاي حاصل از  ) الکترون2-4

کارایی کمتري نسـبت بـه شـاتل     ATPفسفات به علت تولید کمتر  -3رسد شاتل گلیسرول  . با وجودي که به نظر می3

www.ShimiPedia.ir  است. NADHآسپارتات داشته باشد. مزیت آن انتقال الکترون در حضور مقدار زیاد  -مالات
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هاي آن نیز توسـط دو   شود که الکترون تولید می NADHنیز  الکل دزهیدروژنازتوسط  اتانولاکسیداسیون  در اثر )6

  شود. برده به میتوکندري منتقل می شاتل نام

  نکته:

  اسیدوز لاکتیک

 جهت هوازي گلیکولیز بیها به  شوند، موجب وابستگی شدید بافت  ها می گیري بافت شرایطی که باعث کاهش اکسیژن -

  شود.  ها تولید و به جریان خون ریخته می در بافت اسید لاکتیکشود. در این شرایط  تولید انرژي می

تواننـد باعـث اسـیدوز     شـوند، مـی   تشنج، شوك، خونریزي قابل کنترل یا شرایطی که باعث اختلال در جریان خون مـی  -

  لاکتیک شوند.

تهوع، اسـتفراغ، درد شـکمی، لتـارژي، افـزایش ضـربان و ریـتم        اسیدوز متابولیک که یک حالت بالقوه کشنده است، با -

  شود. نامنظم قلب تشخیص داده می

  شود. تجویز می pHجهت طبیعی نمودن  محلول وریدي لاکتات سدیمبراي درمان اسیدوز متابولیک،  -

  دارد. NADمیزان انرژي حاصل از گلیکولیز بستگی به سیستم مورد استفاده براي تولید مجدد  )7

گـردد. در نتیجـه    هاي بعدي تولید مـی  شود، ولی طی واکنش در مراحل اولیه گلیکولیز مصرف می ATP. با وجودي که 1

  گیرد. صورت می ATPتولید خالص در گلیکولیز 

  شود . ساخته می ATPمولکول  2هوازي، در گلیکولیز به ازاي متابولیسم هر مولکول گلوکز، تنها  . در شرایط بی2

  هوازي انرژي حاصل از گیکولیز بیمیزان 

 ATPبازده   ي آنزیمی مرحله
  -1  هگزوکیناز
  -1  1-فسفوفروکتوکیناز

  +2  فسفوگلیسرات کیناز
  +2  پیروات کیناز
  +2  جمع خالص

  . میزان انرژي حاصل از متابولیسم گلوکز در شرایط هوازي شامل:3

www.ShimiPedia.ir  شود. هوازي تولید می که طی گلیکولیز بی ATP) دو مولکول 3-1
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  شود . که در اثر متابولیسم بعدي پیروات در میتوکندري حاصل می ATPمولکول  36) 3-2

  مسیر پنتوزفسفات

شود، یکی از مسیرهاي فرعی متابولیسم گلوکز  ) که شانت هگزوز مونوفسفات نیز نامیده میPPP) مسیر پنتوز فسفات (1

  کند. مورد نیاز بسیاري از مسیرهاي بیوسنتزي (بیوسنتتیک) را تأمین می NADPHاست که 

هـاي مهمـی ماننـد اسـیدهاي آمینـه،       مورد نیاز در مسیرهاي بیوسـنتز مولکـول   NADPHتولید  PPP. هدف اصلی 1

  لیپیدها و نوکلئوتیدهاست.

  ) است.ROS(هاي فعال اکسیژن  زدایی گونه ، در سمPPPهاي حاصل از  NADPH. اهمیت دیگر 2

  فسفات مورد نیاز براي بیوسنتز نوکلئوتیدهاست. -5مسئول سنتز ریبوز  PPP. علاوه بر این، 3

2 (PPP ي غیر اکسیداتیو. ي اکسیداتیو و مرحله شود: مرحله طی دو مرحله انجام می  

 -6متـابولیزه شـده و   ) G6PDفسفات درهیـدروژناز (  -6فسفات توسط آنزیم گلوکز  -6ي اکسیداتیو،گلوکز  . در مرحله1

  دهد . فسفوگلوکونولاکتون را تشکیل می

  شود. احیا می NADPHکه کوآنزیم مورد نیاز این واکنش است، به  NADP) در این مرحله 1-1

مهار  NADPHکاتالیز و توسط  G6PDي  وسیله همین واکنش است که به PPPي سرعت  کننده ) واکنش محدود1-2

  شود. می

  شوند. فسفوگلوکونولاکتن، بقیه مراحل حتماً انجام می -6این واکنش و تشکیل ) به محض انجام 1-3

فسـفات   -5و یـک مولکـول ریبولـوز     CO2، یک NADPHدو مولکول  PPP) محصولات نهایی مرحله اکسیداتیو 1-4

  است.

 -5یکدیگر است که منجر به تبـدیل ریبولـوز   ي غیر اکسیداتیو شامل چندین واکنش تبدیل قندهاي فسفاته به  . مرحله2

  شود. فسفات می -5فسفات به ریبوز 

  کند. فسفات، ریبوز و دزوکسی ریبوز موجود در نوکلئوتیدها را فراهم می -5) ریبوز 2-1

) در صورتی ك مقادیر کافی ریبوز از طریق رژیم غذایی و یا در اثر تجزیه نوکلئوتیدهاي سـلولی در دسـترس باشـد،    2-2

  شد که شامل مراحل زیر است. انجام می PPPي دوم  مرحله

  شود. فسفات تبدیل می -5فسفات و ریبوز  -5فسفات به گریلوز  -5) دو مولکول ریبولوز 2-2-1(

توانند بـراي تولیـد    فسفات، انواع مواد حد واسط مسیر گلیکولیز که می -5فسفات با ریبوز  -5) با واکنش گزیلوز 2-2-2(
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  گردند. انرژي مصرف شوند، ایجاد می

توانـد تولیـد شـود و اسـکلت کربنـی       می NADPH) بنابراین، حتی وقتی به تولید خالص ریبوز هم احتیاج نباشد، 2-3

  توانند جهت تولید انرژي مورد استفاده قرار گیرد. ده نیز میقندهاي تولید ش

  شود. ها می باعث حساسیت به اکسیدان G6PDکمبود 

ها مرد  میلیون نفر از مردم جهان که اکثر ان400ترین بیماري ژنتیکی در سراسر دنیاست، بیش از  شایع G6PDکمبود  -

است (صفت  Xبر روي کروموزوم  G6PDشتر مردان، قرار داشتن ژن باشند. علت ابتلا بی هستند به این بیماري مبتلا می

  ).Xوابسته به 

هاي این بیماران به علت اختلال در تولیـد  RBCباشند، ولی  معمولاً بدون علامت می G6PDبیماران مبتلا به کمبود  -

NADPH.مستعد آسیب اکسیداتیو، هستند ،  

) ماننـد هیـدروژن پراکسـید (آب    ROSهـاي فعـال اکسـیژن (    ی گونـه زدای ـ ها در سمRBCدر بیماران مبتلا، توانایی  -

  اکسیژن)، محدود است.

هـا خصوصـاً هموگلـوبین واکـنش داده و باعـث مـرگ زودرس        هاي فعال اکسیژن با انواع اجزاي سلولی و مولکـول  گونه -

RBCشوند. وجود گلوتاتیون احیا از طریق غیرفعال نمودن  ها و همولیز میROS  شود. ولی با  اتفاقات فوق میمانع بروز

  گردد. باعث همولیز می PPPاحتیاج است، اختلال در  NADPHتوجه به آن که براي احیاي گلوتاتیون به 

) به تشـخیص افتراقـی آنمـی همولیتیـک ناشـی از      Heinz bodiesوجود رسوب هموگلوبین اکسیده و دناتوره شده ( -

  کند. پیروات کیناز کمک میاز آنمی همولیتیک اشی از کمبود  G6PDکمبود 

 G6PDهـا بـه شـدت نسـبت بـه کمبـود        هاست ایـن سـلول  RBCدر  NADPHتنها منبع تولید  PPPجا که  از آن -

  حساسند.

آنمی همولیتیک ممکن است در اثر خوردن بعضی از غذاها (مانند باقلا) یا مصرف برخی داروها (مانند مواد ضد مالاریـا   -

  سیدانی دارند، ایجاد شود.یا استامینوفن) که خواص اک

ي جالب این است که در مناطقی از آفریقا که بیماري مالاریـا بـه صـورت آنـدمیک وجـود دارد، فراوانـی بیمـاري         نکته -

 G6PDدرصد مـردان در آن منـاطق، مبـتلا بـه کمبـود      25) بیشتر است به طوري که تا حدود G6PDفاویسم (کمبود 

www.ShimiPedia.irهـا زیـاد اسـت، بـه خـوبی       در آن ROSهـاي کـه میـزان    RBCتوزوآي مالاریا در هستند. علت این امر آن است که پرو
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تـر   ، نسبت به استرس اکسـیداتیو حسـاس  NADPHتواند زندگی کند. بنابراین مبتلا به فاویسم که به دلیل کمبود  نمی

  ردارند.هستند، میزبان خوبی براي مالاریا نیستند و در شرایط وجود بیماري مالاریا از وضعیت بهتري برخو

Vي سرعت متابولیسم گلوکز هاي کلیدي با محدود کننده . آنزیم  

  کیرد. هاي کلیدي اختصاصی صورت می ي گلوکز با استفاده از آنزیم ) کترل تجزیه1

  بستگی دارد.  ATP) این تنظیم به میزان انرژي ذخیره شده در سلول و میزان در دسترس بودن سوبسترا براي تولید 2

  هاي فعالیت آنزیمی در متابولیس تنظیم کننده 

 

 

 

 

 

 

 

  محاسبه انرژي حاصل از اکسیداسیون گلوکز و گلیکولیز

شـود. در مرحلـه دوم    مصرف می ATPشود، دو مولکول  در مرحله اول گلیکولیز که گلوکز به دو قند سه کربنه تبدیل می

NADHو دو مولکـول   ATPاز تبدیل دو مولکول قند سه کربنه به دو مولکول پیـروات تـا چهـار مولکـول      , H2
+ 

NADHشود. هر مولکول  تولیدمی , H2
بعـد از ورود ب میتونـدري و اکسـید شـدن در زنجیـرة انتقـال الکتـرون         +

)ETC مولکول)  5/2) معادل سه مولکول (و یاATP کند. بنابراین کل مسیر گلیکـولیز بـه ازاي اکسیداسـیون     تولید می

 6همراه اسـت کـه دو مولکـول آن مسـتقیماً و در سـطح سوبسـترا و        ATPمولکول  8یک مولکول گلوکز با تولید خالص 

  شود. مولکول از فسفریلاسیون اکسیداتیو در زنجیرة انتقال الکترون حاصل می

  است. ATPهوازي تنها معادل دو مولکول  یون گلوکز در شرایط بیانرژي حاصل از اکسیداس نکته:

=kJ کل انرژي حاصل از سوختن کامل یک مول گلوکز 2870 

  مهارکننده  کننده فعال  آنزیم
  فسفات - 6گلوکز     هگزوکیناز

  فسفات -6فروکتوز   1- فسفوفروکتوزکیناز
AMP  

بیس فسفات  - 6و2فروکتوز 
  فسفوانول پیروات

ATP  
  سیترات

  ATP    پیروت کیناز
  آلاتین

  استیل کوا
فسفات  - 6گلوکز 

  درهیدروژناز
  NADPH 
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G فسفریلاسیون ADPدر  داخل بدن   / kJ51 6∆ = 

ATP هوازي انرژي حاصل از گلیکولیز در شرایط بی / kJ / KJ2 2 51 6 103 2= = × =  

شـود (فسفریلاسـیون در    از کل انرژي گلوکز به فرم فسفات پرانرژي ذخیره مـی  ٪5/3بنابراین در جریان گلیمولیز تنها  -

  سطح سوبسترا).

/معادل=AATPانرژي حاصل از گلیکولیز در شرایط هوازي / kJ× =8 51 6 412 8 

  شود. ل انرژي گلوکز حاصل میاز ک ٪14بنابراین در جریان گلیکولیز تنها  -

) امـا بایـد توجـه    ٪5/3کنـد (  هوازي تنها درصد اندکی از انرژي گلوکز را آزاد مـی  هرچند گلیکولیز در شرایط بی :2نکته 

(عضـلات   IIشود که لازمه انقباض سـریع عضـلات نـوع     با سرعت بسیار بالایی انجام می ATPکنیم که این تولید اندك 

کند، امـا سـرعت آن پـایین اسـت و      بیشتري ایجاد می ATPباشد. اکسیداسیون هوازي گلوکز هر چند  گلیکولیتیک) می

  که انقباض آهسته دارند، واجد متابولیسم هوازي هستند. Iتنها فیبرهاي عضلانی نوع 

  عضله اسکلتی واجد دو نوع فیبر عضلانی است: -

  (حاوي میوگلوبین)،متابولیسم هوازي، انقباض آهسته، عملکرد در دوي ماراتون.: عضله قرمز Iالف) فیبر نوع 

  هوازي، انقباض سریع، عملکرد در دوي سرعت. )، متابولیسم بیMb: عضلۀ سفید (فاقد IIب) فیبر نوع 

  شود؟  گلیکولیز در کدام سلول حتی در شرایط هوازي نیز همواره به لاکتات ختم می -سؤال

RBC ز فاقد میتوکندري است، بنابراین این سلول هـر چنـد ناقـل اکسـیژن اسـت، امـا اکسـیژن را مصـرف         (گلبول قرم

  کنند). از کل انرژي مورد نیاز خود را از گلیکولیز تأمین می ٪90هاي پستانداران حداقل  کند. اریتروسیت نمی

  وجود کدام ویتامین براي انجام گلیکولیز ضروري است؟ -سؤال

( )NAD B+
3  

اگر نقطۀ شروع گلیکولیز به جاي گلوکز گلیکوژن باشد (گلیکولیز بـه دنبـال گلـوکز حاصـل از گلیکونـولیز) چـه        -سؤال
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رف فسفات) است، بنابراین دیگر نیازي به مص ـ -6فسفات     گلوکز  -1گلوکز حاصل از گلیکوژنولیز گلوکز فسفاته (گلوکز 

ATP  در واکنش هگزوکیناز نخواهد بود. تولید خالصATP  (در سطح سوبسترا) در این حالت− =4 1   خواهد بود. 3

بـیس   -3و2تواند میان بـر زده شـود (تولیـد     (فسفریلاسیون در سطح سوبسترا) می ATPاولین مکان تولید  RBCدر  -

تولید نخواهد شد. این حالـت از نظـر انرژیتیـک     ATPفسفوگلیسرات در طی مسیر راباپورت لوبرینگ) که در این حالت 

  کند. مشابه حالتی است که آرسنات عمل می

داراي دو نـوع زیـر    LDبا  LDHبه ترتیب کدام است؟ پیروات و لاکتات (آنزیم  LD5و  LD1هاي  مهار کننده -سؤال

ــزیم    ــه ایزوآن ــت ک ــد اس ــار زیرواح ــد و چه ــاي  واح )ه )LD H1 4 ،( )LD H M2 3 ،( )LD H M3 2 2 ،( )LD HM4 3 ،

( )LD M5 شـود. در قلـب کـه اکسیداسـیون      در عضله یافت می LD5در قلب وجود دارد و  LD1دهند.  را تشکیل می 4

در  LD5اسـت، در حـالی کـه کـار      تبدیل لاکتات به پیروات LD1شود، کار  هوازي گلوکز (متابولیسم هوازي) انجام می

اسـت.   ATPبه منظور تداوم گلیکولیز و تولید سریع و مداوم  +NADعضله عمدتاً تبدیل پیروات به لاکتات جهت ایجاد 

  شوند).  توسط محصول خود یعنی لاکتات مهار می LD5توسط محصول خود یعنی پیروات و LD1بنابراین 

  باشند عبارتند از: ناپذیر گلیکولیز که نقاط تنظیمی این مسیر نیز می هاي غیر تعادلی و برگشت واکنش -

  پیروات کیناز -3    فسفوفروکتوکیناز -2    هگزوکیناز -1

هـاي   حاصل از گلیکـولیز از طریـق یکـی از شـاتل     NADHبنابراین  ناپذیر است. نفوذ NADHغشاي میتوکندري به  -

هاي سوبسترایی که به وسیلۀ دهیـدروژنازهاي   شود. شاتل عبارتست از زوج گلیسروفسفات و یا مالات وارد میتوکندري می

  اند. مناسب به هم پیوسته

سـیتوزولی و میتوکنـدریایی    نازفسـفات دهیـدروژ   -3گلیسـرول  این شاتل به دلیل وجود آنزیم  شاتل گلیسروفسفات:

است، در حالی که آنزیم میتوکندریایی یک فلاوو پـروتئین بـوده و بـه     NADامکانپذیر است. آنزیم سیتوزولی وابسته به 

FAD  وابسته است. بنابراین به ازاي ورود هرNADH      سیتوزولی از طریق این شاتل به میتوکنـدري تنهـا معـادل یـک

FADH2 )2  مولکول  5/1و یاATPشود.  ) حاصل می  

تر از شاتل گلیسروفسفات است که علت آن نفوذناپذیري میتوکندري بـه اگزالواسـتات.    شاتل مالات پیچیده شاتل مالات:

) است. هـر دو آنـزیم   MDHهاي سوبسترایی در میتوکندري و سیتوزول، مالات دهیدروژناز ( آنزیم پیوند دهندة این زوج
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MDH یتوزولی و میتوکندریایی با سNAD انـد، بنـابراین ورود    وابستهNADH       سـیتوزولی از طریـق ایـن شـاتل بـه

  ) همراه است.ATPمولول 5/2(سه و یا  NADHمعادل یک  ATPمیتوکندري با تولید 

)به میتوکندري از طریق شاتل مالات با ورود پروتون  NADHورود  - )H+ .به داخل میتوکندري همراه است  

  شود. در شاتل مالات اگزالواستات به فرم آسپارتات از میتوکندري خارج می-

  مسیر راباپورت فوبرینگ (شانت بیس فسفوگلیسرات)

)بـیس فسفوگلیسـرات    -3و  2در گلبولهاي قرمز عمل گلیکولیز و انتقال اکسیژن به وسـیلۀ   ), BPG−2 گر بـه یکـدی   3

,مربوطند.  BPG−2 ها توسط گویچه هاي سرخ است. این ترکیـب میـل    یک کنترل کننده در انتقال اکسیژن به بافت 3

)ترکیبی هموگلوبین  )Hb  ) به اکسیژن را کاهش دادهP↑ از اکسیژن به سـمت راسـت) و    Hbو میل منحنی اشباع  50

,شـود.   ها می موجب تسهیل آزادسازي اکسیژن در بافت BPG−2 بـیس فسفوگلیسـرات موتـاز از     -3و2توسـط آنـزیم    3

در واکنش بـیس    ATPموجب عدم تولید  RBCپذیرد. وجود این مسیر در  بیس فسفوگلیسرات فسفاتاز انجام می -3و1

شود، چرا که این واکنش میان بر زده شـده و همچنـین انـرژي آزاد حاصـل از فسـفات پرانـرژي        می فسفوگلیسرات کیناز

, BPG−1 شـود، زیـرا    یـک مزیـت محسـوب مـی     RBCبراي  ATPرود. البته این تولید کم  به صورت گرما هدر می 3

, BPG−2 وجود نـدارد   ATPر حیاتی است و حتی در شرایطی که نیازي به بسیا RBCبراي عملکرد اکسیژن رسانی  3

بسیار کـم   ATPشود که گلیکولیز حتی در شرایطی که نیاز به  نیز بایستی ایجاد شود، به عبارت دیگر این امر موجب می

,است نیز انجام شود و ترکیب بسیار مهم  BPG−2   ر تولید نماید. 3

,ود مسیر راپاپورت (تولید به دلیل مرتبط ب - BPG−2 ) با گلیکولیز، هر اختلالی در مسیر گلیکولیز میتواند سبب بـروز  3

طوري که بیماران مبتلا به کمبود ارثی هگزوکیناز و یا پیروات کیناز، دچـار اخـتلال در    رسانی شود؛ به اختلال در اکسیژن

  شوند. میها نیز  انتقال اکسیژن به بافت

  دکربوکسیلاسیون اکسیداتیو پیروات و تشکیل استیل کوآ

) وارد +Hدر شرایط هوازي پیروات حاصل از گلیکولیز با واسطۀ ناقل پیروات و به صورت هم انتقالی با یـون هیـدروژن (  

لاسیون اکسیداتیو) به اسـتیل کـوآنزیم   زایی همراه با اکسایش (دکربوکسی میتوکندري شده و طی یک واکنش کربوکسیل

A ناپذیر است. شودة برگشت شود. این واکنش که توسط کمپلکس آنزیمی پیروات دهیدوژناز کاتالیز می تبدیل می  
www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  » 129«    (بخش اول)بیوشیمی
 

 
 

  رابط بین گلیکولیز و چرخه کربس است. PDHوکنش  -

,NADHو تشکیل  +NADبا احیاي یک مولکول  PDHواکنش  - H+ .همراه است  

، دو اتـم  +NADشود؟ زیرا آنزیم دهیـدروژناز وابسـته بـه     نوشته می NADHو  +NADH2 ،Hچرا به جاي  -سؤال

کنـد (ایجـاد    منتقـل مـی   +NAD(یـون هیبریـد) بـه     −Hدارد، یکـی را بـه فـرم     هیدروژن را از سوبستراي خود برمـی 

NADH و دیگري به فرم (H+ شود. بنابراین  در محیط آزاد میNADH,H+ تر است. صحیح  

  زیر است:هاي  کمپلکس آنزیمی پیروات دهیدروژناز شامل آنزیم -

  (پیروت دکربوکسیلاز) E1. پیروات دهیدروژناز 1

  E2هیدرولیپوئیل ترانس استیلاز  . دي2

  E3هیدرولیپوئیل دهیدروژناز  . دي3

  شود. اکسیداتیو پیروات استفاده میهت دکربوکسیلاسیون  PDHهایی که توسط کمپلکس به آنزیمی  کوآنزیم -

  یا تیامین B1) مشتق از ویتامین TDPفسفات ( تیامین دي -1

شود. این ویتامین به دلیل اتصال از طریق گروه آمین اسید آمینـۀ لیـزین بـه     لیپوات که اسید لیپوئیک نیز نامیده می -2

  شود. پروتئین، لیپوآمید نیز نامیده می

  شود. (پانتوتنیک اسید) مشتق می B5که از ویتامین  Aکوآنزیم  -3

  با ریبوفلاوین است. B2) که مشتقی از ویتامین FADنوکلئوتید ( فلاوین آدنین دي -4

)نوکلئوتید  دي نیکوتین آمید آدنین - 5 )NAD+  که مشتقی است از ویتامینB3 .(نیاسین)  

  مکانیسم دکربوکسیلاسیون اکسیداتیو پیروات

  است. PDH (TDHکوآنزیم آنزیم پیروات دهیدروژناز یا پیروات دکربوکسیلاز (جزء اول آنزیمی کمپلکس  -

) لیپوآمید اکسـید اسـت کـه نقـش     PDHآنزیمی  هیدرولیپوئیل ترانس استیلاز (جزء دوم کمپلکس کوآنزیم آنزیم دي -
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  است. FADهیدرولیپوئیل دهیدروژناز (جزء سوم)  کوآنزیم، آنزیم دي -

  یک فلاوو پروتئین است؟ دي هیدرولیپوئیل دهیدروژناز PDHکدام جزء آنزیمی کمپلکس سه آنزیم  -سؤال

توانـد   گروه پروستتیک کوآنزیمی است ك اتصال محکم به آنـزیم دارد. اتصـال گـروه پروسـتتیک بـه آنـزیم مـی        :1نکته 

(سوکسـینات دهیـدروژناز) متصـل     SDHکه به صورت کووآلان بـه   FADکووآلان یا غیرکووآلان باشد. به عنوان مثال 

  که اتصالی غیرکووآلان دارد. Mbیا  Hbاست و گروه م در 

  ت دهیدروژناز:تنظیم پیروا

  مکانیسم فیدبک منفی (مهار به وسیلۀ محصول نهایی) -1

) و bتواند فسفریله شده و غیرفعال شود (فرم  می PDHتنظیم به وسیله تغییر کووالانسی؛ جزء اول کمپلکس آنزیمی  -2

  ).aیا دفسفریله شده و به شکل فعال خو.د تبدیل شود (فرم 

شود. ایـن مـوارد     ت دهیدروژناز موجب تجمع پیروات و در نتیجه اسیدوز لاکتیک میمهار کمپلکس آنزیمی پیروا :1نکته 

  عبارتنداز:

  الف) نقص ارثی یکی از اجزاء (یا بیشتر) کمپلکس آنزیمی پیروات دهیدروژناز.

  (تیامین) B1اي ویتامین  ب) کمبود تغذیه

هیـدرولیپوئیل تـرانس اسـتیلاز را مهـار      اسـیدلیپوئیک، آنـزیم دي   SHگـروه   ج) وجود آرسنیت و جیوه که با اثر بر روي

  کند. می

بـه صـورت    PDHو نقـص   B1به علت وابستگی شدید سیستم عصبی مرکزي به گلـوکز بـه عنـوان سـوخت، کمبـود       -

  یابد. اختلالات عصبی تظاهر می

  کند؟ چه تغییري می PDHدر حالت گرسنگی شدید فعالیت کمپلکس آنزیمی  -سؤال

,NADHیابد زیرا در این حالت اکسیداسیون اسیدهاي چرب انجام شده و سطح استیل کوا،  کاهش می H+  وATP  به

جـویی در   ولیز موجب صرفهو در نتیجه گلیک PDHکنند. این مهار  را مهار می PDHشدت بالاست که هر سه کمپلکس  www.ShimiPedia.ir
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فقـط از گلـوکز بـه عنـوان سـوخت       RBCکند. مغز و  شود و از کاهش شدید آن در خون جلوگیري می مصرف گلوکز می

  کنند. استفاده می

  یابد. در صورت مصرف زیاد کربوهیدرات نیاز به مصرف تیامین نیز افزایش می نکته:

ساز مسـتقیم آسـکوربات در حیوانـاتی     گولونات پیش −Lدر مسیر اسید اورونیک،  ):Cاسیدآسکوربیک (ویتامین  -2

  باشند. می Cاست که قادر به سنتز ویتامین 

  شود). مثل گزیلولوز (مسیر اسیداورونیک از این طریق با مسیر پنتوز فسفات مرتبط می پنتوزها: -3

  کند. کورونیک به دفع بسیاري از مواد رونزا و برونزا از طریق ادرار و صفرا کمک میاین مسیر با تولید اسید گلو نکته:

  هاي مسیر اسیداورونیک: واکنش

  شود. تولید نمی ATPدر مسیر اسید اورونیک مثل پنتوزفسفات  :1نکته 

  مراحل آغازین مسیر اسیدي اورونیک مشابه کدامیک از مسیرهاي متابولیکی است؟ -سؤال

  گلیکوژنز

باشد که همان گولونیک اسید است، در حالی که گلوکورونات یک اورونیک اسید  گولونات فرم آلدونیک اسید گوولوز می -

  باشد. می

باشند. به همین دلیل قـادر بـه سـنتز     می گولونولاکتون اکسیداز−Lانسان، پریمات و خوکچۀ هندي فاقد آنزیم  :2نکته 

  نبوده و بایستی این ویتامین را از رژیم غذایی دریافت کند. Cویتامین 

  دهد. نیز در انسان رخ می CO2تبدیل دهیدروآسکوربات به  :3نکته 

  فسفات. -5-گزیلولوز −Dشود؟  مسیر اسیداورونیک از طریق کدام ترکیب با مسیر پنتوز فسفات مرتبط می -سؤال

  گلوکونئوژنز

شـود. بـا    گلوکونئوژنز مسیري است که طی آن از مواد غیرقندي مثل لاکتات، گلیسرول و آمینواسیدها گلوکز ساخته مـی 
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هـاي گلیکـولیز انجـام پـذیرد. در جریـان       تواند عیناً در جهت عکـس واکـنش   ، بنابراین گلوکونئوژنز نمیکنند کاتالیزور می

  شود. طریقی جبران می ههاي یک طرفۀ مذکور ب ناپذیري واکنش هاي گلوکونئوژنز برگشت واکنش

هـا) مقـدار    ي کلیـه و بیضـه  ها، قرنیه، لنز، مدولاRBCهاي خاص (مانند مغز،  هاي اعضا و بافت ) براي تأمین نیازمندي1

ي نسبتاً ثابتی حفظ شود. این مسأله حتی در زمان پـایین بـودن میـزان کربوهیـدرات رژیـم       گلوکز خون باید در محدوده

  غذایی، صادق است.

ي ایـن   سـازهاي متعـدد در کبـد وجـود دارد. بـه مجموعـه       ) طی ناشتایی طولانی مدت، امکان ساخت گلـوکز از پـیش  2

  شود. ر گلوکونئوژنز گفته میها، مسی واکنش

هـاي دیگـري در جهـت عکـس انجـام       ناپذیر به طریقی توسط آنـزیم  واکنش برگشت 3جا که در مسیر گلیکولیز  ) از آن3

  شوند، شامل موارد زیر است.

  شود.  ) به پیروات که توسط پیروات کیناز کاتالیز میPEP) تبدیل فسفوانول پیروات (1-1

  شود. اتالیز می PEK-lبیس فسفات که توسط  -6و1سفات به فروکتوز ف 6) تبدیل فروکتوز 1-2

  شود.   فسفات، که توسط هگزوکیناز کاتالیز می -6) تبدیل گلوکز به گلوکز 1-3

تواننـد در گلوکونئـوژنز نیـز مـورد      واکنش برگشت پذیر وجـود دارد کـه مـی    7. شایان ذکر است که در روند گلیکولیز، 2

  استفاده قرار گیرند.

  ي آنزیمی است. نیزامند دو مرحله PEP) تبدیل پیروات به 4

  دهد. . کربوکسیلاسیون پیروات به اگزالواستات در میتوکندري رخ می1

  شود. ) این واکنش مهم توسط پیروات کربوکسیلاز کاتالیز می1-1

  رسد. نیز به مصرف می ATPشود و یک مولکول   کربوکسیله می CO2) در این واکنش پیروات به کمک 1-2

) براي عمل پیروات کربوکسیلاز، بیوتین لازم است. بیوتین با پیوند کووالانس بـه آنـزیم فـوق متصـل اسـت و نقـش       1-3
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) شـده و انـرژي تولیـد کنـد و یـا در      TCAکربوکسـیلیک اسـید (   توانـد وارد چرخـه تـري    می) اگزالواستات حاصل، 1-4

  گلوکونئوژنز براي تولید گلوکز مورد استفاده قرار گیرد.

شود و سـپس مـالات در جهـت عکـس شـاتل مـالات بـه         . براي شروع گلوکونئوژنز، ابتدا اگزالواستات به مالات احیا می2

  گردد. سیتوزول منتقل می

  شود. مجدداً در اثر اکسیداسسیون مالات در سیتوزول، اگزالواستات تشکیل می. 3

  دهد. را تشکیل می PEPشود و  ي بعد اگزالواستات دکوربوکسیله و همزمان فسفریله می . در مرحله4

  شود. کربوکسی کیناز کاتالیز می PEP) این واکنش توسط آنزیم 4-1

  نماید. نیاز براي این واکنش را فراهم میانرژي و فسفات مورد  GTP) هیدرولیز 4-2

پـذیر هسـتند؛ بـه     شوند، برگشـت  می PEPبیس فسفات به  -6و 1هاي گلیکولیزي که موجب تبدیل فروکتوز  ) واکنش5

بیس فسفات، جـا بـه    6و1به فروکتوز  PEPافتد، تعادل به نفع تبدیل  عبارت دیگر وقتی که مقدار گلوکز سلول پایین می

  شود.  جا می

ناپذیر  فسفات، واکنشی است که عکسی یکی دیگر از مراحل برگشت -6بیس فسفات به فروکتوز  -6و1) تبدیل فروکتوز 6

  )8-6شود (شکل  کاتالیز می بیس فسفاتاز -6و1فروکتوز گلیکولیز است. اي واکنش توسط آنزیم 

  شود. در روند گلوکونئوژنز محسوب می نقاط تنظیمی مهم. این واکنش یکی از 1

سـلولی،   AMPشـود. بـا توجـه بـه آن کـه میـزان        طور الوستریک می این واکنش به مهارباعث  AMP. غلظت بالاي 2

  گیرد. ي کمبود انرژي در سلول است. بنابراین، این واکنش در شرایط فقر انرژي صورت نمی دهنده نشان

ي آلوسـتریک   است کـه بـه عنـوان فعـال کننـده      بیس فسفات 6و2فروکتوز . یکی دیگر از مهار کنندگان این آنزیم، 3

  کند. گلیکولیز نیز فعالیت می

  شود. می فعالبه صورت آلوستریک  ATP. برعکس، این آنزیم توسط 4

فسـفات بـه    -6شود، ایزومریـزه شـدن فروکتـوز     ي بعدي که در جهت عکس مسیر گلیکولیز انجام می ) واکنش دوطرفه7

www.ShimiPedia.ir  فسفات است. -6گلوکز 

https://www.shimipedia.ir


  بیوشیمی  » 134«
 
 
 

  

شـود. بـه عبـارت دیگـر،      در جهت عکس انجام مـی  فسفاتاز -6گلوکز برگشت ناپذیر اول گلیکولیز، توسط ي  ) مرحله8

  شود. و تولید گلوکز می فسفات -6دفسفریلاسیون گلوکز فسفاتاز باعث  -6گلوکز 

کردن گلوکز آزاد شود. این دو عضو، تنها اعضایی هستند که قادر به رها  یافت می کبد و کلیه) این آنزیم به ویژه در 1-4

  باشند. به جریان خون می

)) یک ناقل اختصاصی 4-2 )GLUT2 گردد. در غشاي سلولی این اعضا موجب آزاد شدن گلوکز می  

  متابولیسم گالاکتوز و فروکتوز

  ، لاکتوز است.گالاکتوز) منبع اصلی غذایی 1

  شود. هیدرولیز میاي  ساکارید لاکتوز توسط لاکتاز روده . دي1

توانند براي تولید انرژي مورد اسـتفاده   ي لاکتوز هستند، هر دو می کربنه تشکیل دهنده6. گلوکز و گالاکتوز که قندهاي 2

  قرار گیرند.

مراز که باعث  اپی -4ي آنزیم  ) متصل شده و در نهایت به وسیلهUDPدار ( ) گالاکتوز و گلوکز به نوکلئوتیدهاي اوریدین2

  شوند. شود، به یکدیگر تبدیل می  متصل به کربن چهارم می OHموقعیت  تغییر

فسفات تبدیل  -1ي فسفات، گالاکتوز را به گالاکتوز  به عنوان دهنده ATP. در داخل سلول، گالاکتوکیناز با استفاده از 1

  کند. می

شوند. ایـن واکـنش    ت تشکیل میفسفا -1گالاکتوز و گلوکز  -UDPگلوکز،  -UDPفسفات و  -1. با واکنش گالاکتوز 2

  شود.  فسفات اوریدیل ترانسفراز کاتالیز می -1توسط گالاکتوز 

  شود. گلوکز تبدیل می -UDPمراز به  اپی -4دي فسفوگالاکتوز  ي آنزیم یوریدین گالاکتوز به وسیله -UDP. سپس 3

  نتز گلیکوژن مورد استفاده قرار گیرد.تواند در بیوس گلوکز می -UDP. همان گونه که در مبحث گلیکوژنز گفته شد، 4

  نکته:
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گالاکتوزمی بیماري است که در آن اختلالی در متابولیسم (تبدیل) گالاکتوز به گلوکز، ایجاد شده اسـت کـه نتیجـه آن     -

  ها و ایجاد اثرات سمی در بسیاري از اعضا است. در بافت تجمع گالاکتوزافزایش مقدار گالاکتوز خون و 

افتـادگی ذهنـی شـوند/ در صـورت عـدم       ، نارسایی کلیوي، آب مروارید و عقبآسیب کبديبیماران ممکن است دچار  -

  میرند. درصد از بیماران می 75درمان، تا حدود 

فسفات پوریدیل ترانسفراز ایجاد  -1گلاکتوزمی کلاسیک اختلال نادر اتوزومال مغلوب است که به علت کمبود گالاکتوز  -

  .شود می

توان با محدود کردن گالاکتوز مواد غذایی، به خصـوص حـذف گـالاکتوز (لاکتـوز) از      بعداز تشخیص، گالاکتوزمی را می -

  شیر خشک نوزادان، کنترل کرد.

درصـد قنـد    60ساکارید متشکل از گلوکز و فروکتـوز) اسـت و تـا     قند موجود در عسل و شکر (سوکروز دي ) فروکتوز3

  دهد. غربی را تشکیل می مصرفی این رژیم معمولی

توانـد وارد   کند که مـی  فسفات ایجاد می -6را کاتالیز و فروکتوز  ATP، واکنش فروکتوز با هگزوکیناز. در عضله، آنزیم 1

  مسیر گلیکولیز شود.

  کند. فسفات  می -1ایجاد فروکتوز  ATP، در اثر واکنش فروکتوز با آنزیم فروکتوکیناز. در حالی که در کبد، 2

گلیسـرآلدئید   -Dاسـتون فسـفات و    هیدروکسی به دي Bآلدولازفسفات توسط آنزیم  -1ي بعد فروکتوز  ) در مرحله2-1

  شود. تجزیه می

شود کـه در مسـیر گلیکـولیز متـابولیزه      فسفات ایجاد می -3گلیسرآلدئید فسفریله شده و گلیسرآلدئید  -D) سپس 2-2

  شود. می
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  نکته:

  اختلالات متابولیسم فروکتوز

شود که رژیم غذایی  به وجود آمده و معمولاً زمانی تشخیص داده می Bعدم تحمل ارثی فروکتوز به علت کمبود آلدولاز -

و  عسـل هاي داراي فروکتوز مانند  کننده شود که در آن از شیرین کودك از شیر خشک یا شیر مادر یه رژیمی تبدیل می

  شود.  استفاده می سوکروز

در  میـزان فسـفات معـدنی   فسـفات،   -1ي متابولیسـم فروکتـوز    اختلال در هیدرولیز و ادامه در این صورت به علت -

  گردد. ، میATPشود که در نهایت منجر به کاهش  دسترس کم می

کننـد) باعـث    هاي کبدي افراد مبتلا که مقدار زیادي فروکتوز مصرف می (به خصوص در سلول فسفات معدنی ناکافی -

  شود. ، سنتز پروتئین، و تولید انرژي از طریق فسفریلاسیون اکسیداتیو میاختلال در گلوکونئوزنز

تواند منجر بـه نارسـایی    شود که می  عدم تحمل فروکتوز، باعث استفراغ، هیپوگلیسمی شدید و آسیب به کبد و کلیه می -

  ها و مرگ شود. ارگان

باشـد.   مـی  کمبود آنزیم فروکتوینازاز یک وضعیت خوش خیم بدون علامت است که ناشی  فروکتوزوریاي اساسی -

  شود که مقداري از فروکتوز از طریق ادرار دفع گردد. کمبود این آنزیم موجب می

  هاي گلوکونئوژنز واکنش

پیروات در مجاورت آنزیم پیروات کربوکسـیلاز (یـک آنـزیم میتوکنـدریایی)،      تبدیل پیروات به فسفرانول پیروات: -1

ATP شـود. اگزالواسـتات حاصـل در مجـاورت      و بیوتین (به عنوان کوآنزیم) کروبکسیله شده و به اگزالواستات تبدیل می

) تبـدیل  PEPدکربوکسیله شده و به فسـفوانول پیـروات (   GTP) و PEPCKآنزیم فسفوانول پیروات کربوکسی کیناز (

  شود. می

دهد که مسیر گلوکونئوژنز با چرخۀ کربس مرتبط است. به  شان میمکانیسم تبدیل پیروات به فسفوانول پیروات ن :1نکته 

  گذرد. عبارت دیگر مسیر گلوکونئوژنز از چرخۀ کربس می

www.ShimiPedia.ir  شود. تبدیل پیروات به اگزالواستات در میتوکندري انجام می :2نکته 
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حیوانـات تبـدیل    در برخی حیوانات میتوکندریایی است، مثل خرگوش، کبوتر و جوجه. در این PEPCKآنزیم  :3نکته 

از میتوکنـدري خـارج شـده و ادامـه رونـد       PEPدهـد و سـپس    اگوالواستات به فسفوانول پیروات در میتوکندري رخ می

  شود. گلوکونئوژنز در سیتوزول طی می

در برخی حیوانات مثل موش سیتوزولی است. بنابراین در این حیوانـات اگزوالواسـتات حاصـله     PEPCKآنزیم  :4نکته 

از میتوکندري خارج شود. با توجه به اینکه اگزالواستات قادر به خروج از میتوکندري نیست، این مـاده بـه مـالات    بایستی 

شود (توسط آنزیم مالات دهیدروژناز میتوکندریایی). مالات از میتوکندري خارج شـده و در سـیتوززول توسـط     تبدیل می

  شود. ستات تبدیل میآنزیم مالات دهیدروژناز سیتوزولی مجدداً به اگزوالوا

در انسان، خوکچۀ هندي و گـاو بـه نسـبت مسـاوي در سـیتوزول و میتوکنـدري وجـود دارد،         PEPCKآنزیم  :5نکته 

  قابل انجام است. 4و3بنابراین در این مورد هر دو مکانیسم مطرح شده در نکات 

  شود. لاکتات پس از تبدیل شدن به پیروات در مسیر گلوکونئوژنز وارد می -

هاي کربس تبدیل  هاي کربس را تولید نمایند (در مسیر متابولیسمی به واسطه تمامی ترکیباتی که بتواند یکی از واسطه -

  توانند به گلوکز تبدیل شوند. فرد کربن)، می شوند مثل اسیدهاي آمینه و پروپیونات حاصل ازاکسیداسیون اسیدهاي چرب

  شود؟ مالات کونئوژنز از میتوکندري خارج میکدام واسطۀ کربس به منظور شرکت در گلو -سؤال

شـود؟ آسـپارتات.    کدامیک از آمینواسیدهاي الانین و آسپارتات زودتر در مسیر گلوکونئوژنز به گلوکز تبدیل مـی  -سؤال

به پیروات. اگزالواستات در مسیر گلوکونئوژنز نسبت به  Alaشود، در حالی که  به اگزالواستات ترانس آمینه می Aspزیرا 

  پیروات در فرودست است.

هـاي عکـس گلیکـولیز     فسـفوانول پیـروات حاصـله طـی واکـنش      بیس فسفات: -6و  1به فروکتوز  PEPتبدیل  -2

)بیس فسفات  -6و  1پیشرفت کرده و به فروکتوز  )Fru , BP− −1 هاي گلیکولیز برگشـت   شود. این واکنش تبدیل می 6

  پذیرند.

) PFKفسـفوفروکتوکیناز PK ،(2-  )پیروات کیناز ( -1باشند که عبارتند از:  ناپذیر می سه واکنش در گلیکولیز برگشت -

شـوند،   می هاي دیگري کاتالیز ). تنها همین سه واکنش گلیکولیز در مسیر گلوکونئوژنز توسط آنزیمHKهگزوکیناز ( -3و  www.ShimiPedia.ir
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بـیس   -6و1آنزیم فروکتوز  PFK، به جاي PEPCKهاي پیروات کربوکسیلاز و  طوري که به جاي پیروات کیناز آنزیم به

توسـط   PEPفسفاناز در این مسیر فعالیت دارند. عـدم تبـدیل پیـروات بـه      -6فسفاناز و به جاي هگزوکیناز آنزیم گلوکز 

شود. بنابراین وجـود   مسیر گلوکونئوژنز با میتوکندري و چرخۀ سیترات میپیروات کیناز در سیتوزول موجب مرتبط شدن 

  میتوکندري لازمۀ گلوکونئوژنز است.

فروکتـوز    بیس فسفات توسط آنزیم -6، 1فروکتوز  بیس فسفات: -6، 1فسفات از فروکتوز  -6تشکیل فروکتوز  -3

فسفات در جهت عکس گلیکولیز پیـروي کـرده و    -6فسفات تبدي می شود. فروکتوز  -6بیس فسفاتاز به فروکتوز  -6، 1

  شود. فسفات تبدیل می -6به گلوکز 

فسفات تحت تـأثیر آنـزیم گلـوکز و فسـفاتاز بـه گلـوکز تبـدیل         -6گلوکز  فسفات: -6 –تشکیل گلوکز از گلوکز  -4

  شود. می

  شود. بخشی از مسیر گلوکونئوژنز در میتوکندري و بخشی دیگر در سیتوزول انجام می -

فسفاتاز در کبد وجود دارد، بنابراین گلوکز حاصله از گلوکونئوژنز در کبد میتواند دفسفریله شده  -6آنزیم گلوکوز  :1نکته 

  و از سلول کبدي به خون خارج شود.

 6شـود؟   مصـرف مـی   ATPبراي تبدیل دو مولکول پیروات به گلوکز در طی مسیر گلوکونئـوژنز چنـد مولکـول     -سؤال

  مولکول

و فسفوگلیسرات کیناز در مسیر گلوکونئوژنز نیازمند مصـرف فسـفات پرانـرژي     PEPCKهاي پیروات کربوکسیلاز،  آنزیم

GA)، البته در واکنش GTPو یک مولکول  ATPهستند (دو مولکول  PDH3  نیزNADH, H+    مورد نیاز اسـت کـه

  انرژي نیاز خواهد بود. ATPمولکول  12اگر آن را نیز لحاظ کنیم، معادل 

  شود. اکسیداسیون) تأمین می β−مورد نیاز براي گلوکونئوژنز از اکسیداسیون اسیدهاي چرب ( ATP :2نکته 

  اختلال در اکسیداسیون اسیدهاي چرب. -2ئوژنز نقص آنزیمی مسیر گلوکون -1علل نقص گلوکونئوژنز؟  -سؤال

اختلال در اکسیداسیون اسـیدهاي   -4آمینواسیدهاي گلیکوژنیک  -3پیروات  -2لاکتات  -1سوبستراهاي گلوکونئوژنز:  -
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  شود. اختلال در مسیر گلوکونئوژنز موجب هیپوگلیسمی و اسیدوز لاکتیک می -

بـیس   -6و  1ابلیت بافت براي سنتز گلیکوژن از تریـوز فسفاتهاسـت؟ فروکتـوز    وجود کدام آنزیم تعیین کنندة ق -سؤال

  فسفاتاز.

  فسفاتاز -6-وجود کدام آنزیم تعیین کنندة قابلیت بافت براي وارد کردن گلوکز به خون است؟ گلوکز  -سؤال

ر تولیـد گلـوکز در مسـیر    وجود کدام آنزیم تعیین کنندة قابلیت بافت براي استفاده کردن از گلیسرول بـه منظـو   -سؤال

کنـد)   کنـد (فعـال مـی    فسـفات تبـدیل مـی    -3گلوکونئوژنز است؟ گلیسرول کیناز، این آنزیم گلیسرول را بـه گلیسـرول   

هیدروکسـی اسـتون فسـفات تبـدیل      فسفات دهیـدروژناز بـه دي   -3فسفات حاصله توسط آنزیم گلیسرول  -3گلیسرول 

  شود. می

  پروپیونات

گلوکز در نشخوارکنندگان است. راه اصلی متابولیسم پروپیونات، تبدیل آن به سوکسینیل کوآ (یـک  پروپیونات منبع مهم 

واسطۀ کربس) و شرکت سوکسینیل کوا در مسیر گلوکونئوژنز و ایجاد گلوکز است. این ماده در نشخوارکنندگان به عنوان 

  کند. ) عمل میC17و C15مولکول آغازگر بیوسنتز اسیدهاي چرب فرد کربن (

کننـد کـه آن را در    فرد کربن موجود در رژیم غذایی، پروپیونات تولیـد مـی   ها با اکسیداسیون اسیدهاي چر انسان :1نکته 

  کنند. هاي کربنی متابولیزه می نهایت به یکی از واسطه

پروپیونـات حاصـل از اکسیداسـیون     -1اشـند. عبارتنـد از:   » ه قند میها قادر به تبدیل آن ب تنها چربی که انسان :2نکته 

  گلیسرول حاصل از هیدرولیز تري گلیسریدها در بافت چربی -2فرد کربن  اسیدهاي چرب

شود (در خود  ها در بافت چربی در خود بافت چربی به گلیسرول فسفات تبدیل نمی گلیسرول حاصل از هیدرولیز چربی -

ستفاده نیست)، زیرا بافت چربی فاقد آنزیم گلیسرول کیناز است. گلیسرول حاصـل از بافـت چربـی بـه     بافت چربی قابل ا

شـود   شود. بنابراین در این جا این سوال مطرح مـی  کبد منتقل شده و در آن جا در مسیر گلوکونئوژنز به گلوکز تبدیل می

ت چربی گلوکز خون است. گلوکز پـس از ورود  که منبع گلیسرول فسفات بافت چربی چیست؟ منبع گلیسرول فسفات باف

www.ShimiPedia.ir  نماید. فسفات را ایجاد می -3 –هیدروکسی استون فسفات تبدیل شده و در نهایت گلیسرول  به بافت چربی به دي
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  تبدیل پروپیونات به گلوکز

ض شود) در داخل میتوکندریایی فر PEPCKسوکسینیل کوآپس از تبدیل شدن به مالات و یا اگزالواستات (اگر آنزیم  -

  شود. تبدیل شده و در مسیر گلوکونئوژنز به گلوکز تبدیل می PEPنهایت به 

  براي ورود پروپیونات به چرخۀ کربس مصرف سه فسفات پرانرژي لازم است. -

  است. ATPپروپیونیل کواکربوکسیلاز مثل پیروات کربوکسیلاز نیازمند مصرف  -

و دو مولکـول   ATPمولکـول   10براي تبدیل دو مولکول پروپیونات به گلوکز چقدر انـرژي لازم اسـت؟ معـادل     -سؤال

NADH, H+  فسفات پرانرژي).16(کلاً معادل  

 B12کند. نقش ویتـامین   یبه فرم داکسی آدنوزیل کوبالامین در واکنش متیل مالونیل کوآموتاز شرکت م B12ویتامین  -

  ها به صورت زیر است: در این گونه واکنش

  شود. موجب متیل مالوتیک اسیدوري می B12کمبود و یا فقدا ویتامین  -

  تنظیم گلوکونئوژنز و گلیکولیز

) 1-مهمترین محل تنظیم گلیکولیز و گلوکوئوژنز واکنش سفوفروکتوکیناز )PFK−1   بـیس فسـفاتاز    -6و  1و فروکتـوز

PFKبیس فسفات که توسط آنزیم  -6و  2است. فروکتوز  − شـود، مهمتـرین فعـال     فسفات حاصل مـی  -6از فروکتوز  2

و  BP-6فسـفات بـه    -6است. هنگامی ك سطح گلوکز بالا باشد، تبدیل فروکتـوز   1-روکتوکینازکنندة آلوستریک فسفوف

Fru-2 6یابد. بنابراین بالا بودن سطح  نیز افزایش می-BP ،Fru-2         نشـانه بـالا بـودن سـطح گلـوکز اسـت و در نتیجـه

کنـد و بـا    گلیکولیز را فعـال مـی   PFK-1با فعال کردن  BP ،Fru-2-6بایستی گلوکونئوژنز مهار و گلیکولیز فعال شود. 

  کند. بیس فسفاتاز، گلوکونئوژنز را مهار می -6و  2مهار فروکتوز 

  بیس فسفاتاز: -6و  1و فروکتوز  PFK-1هاي آنزیم  فعال کننده مهار کننده

  Fru-2و  BP-6و گلیکولیز؟  PFK-1قویترین فعال کنندة الوستریک  -سؤال

www.ShimiPedia.ir  کند. را نیز مهار می PFK-1  ،PFK-2سیترات علاوه بر  -
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نشان دهندة پایین بودن سطح انرژیتیک سلول است، بنـابراین گلیکـولیز بایسـتی فعـال      AMPبالا بودن سطح  :1نکته 

  دهد: تولید نماید. واکنش تعادلی آدنیلیل کیناز سطح انرژیتیک سلول را نشان می ATPشده و 

ATP+AMP      2       آدنیلیل کینازAPP 

بالا بودن سیترات نشانۀ افزایش سطح استیل کواي حاصل از اکسیداسیون گلوکز در گلیکولیز اسـت. بـه همـین     :2نکته 

  شود (سیترات واسطۀ بیوسنتز چربی از قند است). دلیل سیترات موجب مهار گلیکولیز و حفظ گلوکز می

PFKآنزیم  :3نکته  −   دهد. بیس فسفاتازي را نیز انجام می 6و  2یت فروکتوز یک آنزیم دو کاره است که فعال 2

بـیس فسـفاتاز (کـه توسـط      -6و  1شود؟ فروکتوز  کدام آنزیم مسیر گلوکونئوژنز توسط سوبستراي خود مهار می -سؤال

  شود). بیس فسفات مهار می -6و  1فروکتوز 

  پیروات کیناز محل دیگري براي تنظیم گلیکولیز است.

کنـد (آلانـین از    آلانین از طریق مهار گلیکولیز در مرحلۀ پیروات کیناز به عوان پیام گلوکوژنیک عمل مـی غلظت بالاي  -

سازد و غلظت بالاي پیروات موجب مهار پیـروات کینـاز    طریق ترانس آمیناسیون در جریان کتابولیسم خود پیروات را می

  شود). می

- Ala باشد. مهمترین آمینواسید گلوکوژنیک می  

  کلوکاگون: اثر

، را cAMPگلوکاگون با اتصال به گیرندة خودموجب فعال شـدن آدنـیلات سـیکلاز (آدنیلیـل سـیکلاز) شـده و سـطح        

Rبـه فـرم    Aشـود. پـروتئین کینـاز     ) فعـال مـی  cdpkA;cAMP(پروتئین کیناز وابسته به  Aپروتئین کیناز  C−2 2 

به این فـرم غیرفعـال    Aوجود دارد. پروتئین کیناز  Cو دوزیرواحد کاتالینیک  Rدو زیرواحد تنظیمی باشد که در آن  می

به هر زیر واحد تنظیمی زیرواحدهاي کاتالینیک جدا شده و فعالیت کیناز خود را  cAMPباشد. با اتصال دو مولکول  می

PFKاي  ب فسفریلاسیون و غیرفعال شدن آنزیمفعال موج Aکنند. پروتئین کیناز  آغاز می − شود.  و پیروات کیناز می 2

PFKکند، چرا که مهـار   بنابراین گلوکاگون در جهت مهار گلیکولیز و تحریک گلوکونئوژنز فعالیت می − موجـب عـدم    2

Fruو  BP−6تولید  PFKشود: بنابراین اثر تحرکی آن بر روي  می 2−  -6و  1و اثر مهـاري ان بـر روي فروکتـوز     1−

www.ShimiPedia.ir  رود. اثر اخیر تحریک گلوکونئوژنز را به دنبال دارد. بیس فسفاتاز از بین می
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PFKتواند  می 2-پروتئین فسفاتاز - −   ا دفسفریله و فعال نماید.ر 2

شـود و   بیس فسفاتاز نیز می -6و  2فعال همچنین موجب فسفریلاسیون و فعال شدن آنزیم فروکتوز  Aپروتئین کیناز  -

دهد. این آنزیم با دفسفریلاسیون توسط آنزیم پروتئین  بیس فسفاتاز را کاهش می -6و  2از این طریق نیز سطح فروکتوز 

  شود. میغیرفعال  2-فسفاتاز 

PFKبنابراین اثر کلی گلوکاگون بر روي  - − بـیس   -6و  2بیس فسـفاتاز کـاهش سـطح فروکتـوز      -6و  2و فروکتوز  2

PFKفسفات است که در نتیجۀ آن  شود (تحریک گلوکونئـوژنز و مهـار    بیس فسفاتاز فعال می -6، 1مهار و فروکتوز  1−

  شود. یز). گلوکان همچنین موجب مهار پیروات کیناز و گلیکولیز میگلیکول

  اثر انسولین:

  دهد: اثر کلی انسولین مهار گلوکونئوژنز و تحریک گلیکولیز است. انسولین اعمال زیر را انجام می

بـه   cAMPراز) موجـب تبـدیل   فسـفودي اسـت   cAMPفعال کردن آنزیم فسفودي استراز، آنزیم فسفودي استراز ( -1

AMP  و در نتیجه کاهشcAMP شود. بنابراین تأثیر انسولین از این طریق عکس گلوکاگون است. می  

طـور   شـود، بنـابراین انسـولین در واقـع بـه      فسفات می -6انسولین موجب ورود گلوکز به سلول و افزایش سطح گلوکز  -2

Fruو BP−6غیرمستقیم نیز سطح    شود. دهد و موجب تحریک گلیکولیز و مهار گلوکونئوژنز می را افزایش می 2−

  گلوکور -3نفرین(آدرنالین)  اپی -2گلوکاگون  -1لقا کننده گلوکونئوژنز: هاي ا هورمون -

و  cAMPنفرین و کورتیزول نیز مثل گلوکاگون فعال کردن آدنـیلات سـیکلاز، افـزایش     تیکوئیدها (کورتیزول). اثر اپی 

  است. cAMPفعال کردن پروتئین کیناز وابسته به 

به انسولین نیاز دارد. انسولین موجـب انتقـال ایـن ناقـل از داخـل سـلول بـه غشـاي          GluT4ورود گلوکز از طیق ناقل  -

  شود. شود. این ناقل در عضله و بافت چربی موجب انتقال گلوکز به سلول می پلاسمایی می

  به انسولین نیاز ندارد. GluT4ورود گلوکز از طریق ناقل  -

هـایی از چرخـۀ کـربس     هایی هستند کـه موجـب تولیـد دوبـاره واسـطه      (جبرانی): واکنش anapieroticهاي  واکنش -

هـا   شوند، مثل اگزالوستات و مالات و ... . یکی از مهمتـرین ایـن واکـنش    شوند که در مسیرهاي بیوسنتزي مصرف می می

شود. آنزم مالیک نیز موجب تولیـد مـالات    که موجب تبدیل پیروات به اگزوالواستات می واکنش پیروات کربوکسیلاز است

www.ShimiPedia.ir  شود. از پیروات می
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1پیروات (  HCO ATP−+ +3 iADP اگزالواستات              P+ +  

)2 HCO  پیروات  −+ +3 +iP  اگزالواستات         

)3 HCO   پیروات  NAD(P)H3
−+ + ) مالات                                     )NAD P ++  

کند. بالا بودن سطح استیل کوا نشان دهنـده اکسیداسـیون اسـیدهاي     استیل کوآ آنزیم پیروات کربوکسیلاز را فعال می -

چرب و کمبود گلوکز است؛ بنابراین استیل کوا با فعال کردن پیروات کربوکسیلاز موجب تحریک گلوکونئـوژنز مـی شـود.    

ظرفیـت چرخـۀ    FADH2و  NADHش تولیـد اسـتیل کـوا و    همچنین در هنگام اکسیداسیون اسیدهاي چرب و افزای

شـوند؛ بنـابراین پیـروات بـه اگزالواسـتات       هاي کربس نیز در مسیر گلوکونئوژنز مصرف می شود و واسطه کربس اشباع می

دلیل بالا بودن تولیـد   تواند به کند. همچنین بالا بودن سطح استیل کوا، می هاي کربس را جبران می تبدیل شده و واسطه

استیل کوا از پیروات باشد (بالا بودن سطح انرژیتیک سلول یا بالا بودن سطح گلوکز). بنابراین استیل کوا با فعـال کـردن   

  کند. آنزیم پیروات کربوکسیلاز، پیروات را در مسیر دیگري هدایت می

  متابولیسم گلیکوژن
مازاد آن (مازاد بر نیاز انرژیتیک) در طی مسیر گلیکـوژنز بـه گلیکـوژن     فسفات سلولی، مقادیر -6با افزایش سطح گلوکز 

شود. گلیکوژن ذخیره شده در کبد در هنگام نیاز در طی مسیر گلیکوژنولیز تجزیه شده و سـطح   تبدیل شده و ذخیره می

ه شـده و گلـوکز   کند. گلیکوژن عضلانی در هنگام کمبود انـرژي عضـلانی تجزی ـ   گلوکز خون را در حالت طبیعی حفظ می

  نماید. مورد نیاز خود عضله را تأمین می

  مسیر گلیکوژنز
 -1-فسفات توسـط آنـزیم فسـفوگلوکوموتاز بـه گلـوکز      -6ساکاریدي: گلوکز  فعال شدن گلوکز و انتقال آن به زنجیره پلی

)فسفات  شود که سوبستراي آنزیم یوریدین دي فسفات تبدیل می )UDP−       گلوکز پیروفسـفریلاز اسـت. آنـزیم اخیـر بـا

فسـفات گلـوکز    فسفات به گلوکز فعال یـا یوریـدین دي   -1-فسفات) موجب تبدیل گلوکز (یوریدین تري UTPاستفاده از 

( )UDPGlc شود.  میUDPGlc کوژن را با انتقـال گلـوکز   سوبسترا آنزیم گلیکوژن سنتاز است. این آنزیم بیوسنتز گلی

 پیروات کربوکسیلاز

کربوکسیلاز    
PEP  

آنزیم مالیک     
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سـاکاریدي   کند. با ادامه این عمـل، زنجیـره  پلـی    ساکاریدي شروع می به انتهاي غیرکاهندة یک زنجیر پلی UDPGlcاز 

  شود. ي یک واحد گلوکز طویلتر می باهر واکنش به اندازه

)ساکاریدي اولیه است ك آن را گلیکوژن پرایمـر   بنابراین سنتز گلیکوژن (گلیکوژنز) نیازمند یک زنجیر پلی - )Primer 

را به هم متصـل نمایـد و تولیـد     UDPGlcهاي  تواند ابتدائاً مولکول نامند. به عبارت دیگر آنزیم گلیکوژن سنتاز نمی می

  ساکاریدي گلیکوژن را نماید. زنجیر پلی

  کند. و فقط بر روي گلیکوژن آغازگر متصل می UDPGlc: گلیکوژن سنتاز گلوکز را به فرم 1نکته 

از طـرف کـربن    UDPGlcشود. به عبارت دیگر گلـوکز   : اتصال گلوکز بعدي از طرف غیراحیاء گلیکوژن انجام می2نکته 

سـاکاریدي   گلوکز انتهاي غیراحیاء زنجیرة پلی 4متصل و فعال شده است، به کربن شمارة  UDPشمارة یک خود که به 

  ساکاریدي به گلیکوژنین متصل است. شود. طرف احیاء زنجیرة پلی متصل می

دانـیم پیونـدهاي بـین     مـی  شـود.  پیروفسفریلاز دو مولکول فسفات پرانـرژي مصـرف مـی    UDPGlc: در واکنش 3نکته 

و ... پرانرژي هستند. این پیوندها از نوع فسـفوانیدریدي   UTPو یا  ATPدر مولکول  γو  βو نیز  βو  αهاي  فسفات

  کنند. کیلوژول انرژي آزاد می 6/51بوده و هنگام هیدرولیز معادل 

حملـه کـرده و بـا     UTPدر مولکـول   βوαفسفات بـه پیونـد فسـفات     -1پیروفسفریلاز گلوکز  UDPGlcدر واکنش 

ــرژي موجــب تشــکیل   ــد پران ــن پیون  iPPشــود.  ) مــیUTPو گامــاي  β(فســفاتهاي  iPPو  UDPGlcشکســتن ای

(پیروفسفات) که داراي یک پیوند فسفوانیدریدي پرانرژي است، توسط آنزیم پیروفسفاتاز معدنی شکسـته شـده و انـرژي    

شـود(دو پیونـد فسـفات پرانـرژي شکسـته       مولکول فسـفات پرانـرژي مصـرف مـی     کند. بنابراین در این فرایند دو آزاد می

  شود). می

  UTPفسفات القاي  -2فسفات  -1گلوکز  -UDPGlc :1هاي  منبع فسفات -

پـروتئین گلیکـوژنین    194به لیـروزین   UDPGlcتشکیل گلیکوژن پرایمر: گلیکوژن پرایمر با اتصال واحدهاي گلوکز از 

گیـرد. گلیکـوژنین همچنـان در     شود. این فرآیند با واسطۀ عمل گلوکوزیل ترانسفرازي گلیکـوژنین انجـام مـی    تشکیل می

  ماند. حالت اتصال کووالان به انتهاي احیاء کنندة زنجیرگلیکوژن بالغ باقی می

www.ShimiPedia.irپـروتئین گلیکـوژنین منتقـل شـد، گلیکـوژنی       194 بعداز اینکه اولین مولکول گلوکز به صـورت کـووالان بـه تیـروزین     -
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کند و مراحل بعـدي سـنتز پرایمـر در داخـل ایـن کمـپلکس انجـام         کمپلکس محکمی با آنزیم گلیکوژن سنتاز برقرار می

شود. بـا گسـترش زنجیـره، گلیکـوژن      مولکول گلوکز دیگر به این زنجیرة در حال تشکیل متصل می 7گیرد. سپس از  می

هـاي گلیکـوژن سـنتاز     شود. باعمـل آنـزیم   ده و از گلیکوژنین دور شده و در نهایت از گلیکوژنین جدا میسنتاز کشیده ش

)GSشود. ) و آنزیم شاخه ساز ذرة گلیکوژن کامل می  

  شود. اتصال گلوکزها اتوکاتالیتیک است که با واسطۀ عمل گلوکوزیل ترانسفرازي گلیکوژنین انجام می -

ADPدر گیاهان و گلیکوژن در باکتریها  سوبستراي بیوستز نشاسته - Gk− باشند. می  

  دار شدن گلیکوژن: شاخه

αدار است که علاوه بر پیوندهاي  گلیکوژن پلی ساکاریدي شاخه →1 αداراي پیوندهاي  4 →1 در محل انشـعاب نیـز    6

αباشد.آنزیم گلیکوژن سنتاز فقط قادر به سنتز پیوندهاي می →1 می باشد بنابراین وجود آنزیم دیگـري کـه قـادر بـه      4

αتشکیل پیوندهاي  →1 ل کنـد. هنگـامی   دار تبـدی  باشد. لازم است تا بتواند گلیکوژن غیرانشعابی را به گلیکوژن شاخه6

]ساز یا گلیکوزیل  واحد گلوکز برسد، آنزیم شاخه11که طول زنجیر گلیکوژنی به  ]→4 ترانسفراز قسمتی از آن زنجیـر   6

αواحد گلوکز را به زنجیر مجاور انتقال داده و با تشـکیل یـک اتصـال    6با طول حدود  →1 را در  ؛ یـک نقطـۀ انشـعاب   6

  آورد. وجود می مولکول به

]ساز در بیوشیمی لنینجـر گلیکوزیـل    اسم آنزیم شاخه :1نکته  ]→4 ]ترانسـفراز یـا آمیلـو     6 ] [ ]α → →α →1 4 1 6 

  ترانس گلیکوزیلاز عنوان شده است.

(هگزوکینـاز و   3ي لازم اسـت؟  بـه زنجیـرة گلیکـوژنی چنـد فسـفات پرانـرژ       Glcبـراي اتصـال یـک مولکـول      -سؤال

  پیروفسفریلاز)

  کدام گزینه براي بیوسنتز گلیکوژن ضروري است؟ -سؤال

  ATPد)     ADPج)     UTPب)     UDPالف) 

  گزینه ب پاسخ صحیح:
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  گلیکوژنولیز:

تـرین   آنزیم گلیکوژن فسفریلاز فعال در مجاورت فسفر معدنی و با عمل فسفرولیتیک واحدهاي گلوکز انتهایی از خـارجی 

کنـد. ایـن آنـزیم بـر روي      فسفات برداشـت مـی   -1هاي مولکول گلیکوژن را یکی پس از دیگري و به فرم گلوکوز  زنجیره

αپیوندهاي  →1 αتنها پیوندهاي اثري ندارد و  6 →1 شکند و گلیکوژن را به یک دکسترین محـدود هیـدرولیز    را می 4

αیابد که حدوداً چهار واحد گلوکز در هر طـرف شـاخۀ    کند. عمل گلیکوژن فسفریلاز تا آن جا ادامه می می →1 بـاقی   6

اي به شـاخۀ دیگـر منتقـل     ساکارید را از شاخه گلوکاگون ترانسفراز یک واحد تري بماند. دراین هنگام آنزیم دیگري به نام

αکرده و نقطۀ انشعاب  →1 ]شکن یا آمیلو  سازد. آنزیم شاخه را نمایان می 6 ]→1 گلوکوزیداز یک آنـزیم اختصاصـی    6

αاست که عمل تجزیۀ هیدرولیتیک اتصالات  →1 را برعهده دارد، بدین تریتب با جـدا شـدن شـاخه آنـزیم گلیکـوژن       6

به عنوان کوفاکتور سـاختمانی بـراي فعالیـت کاتالیتیـک گلیکـوژن       pLpتواند به عمل خومد ادامه دهند. ( فسفریلاز، می

  فسفریلاز ضروري است).

  شود. فسفات تبدي می -6زیم فسفوگلوکوموتاز به گلوکز فسات است که توسط آن -1حاصل گلیکوژنولیز گلوکز  -

فسفات حاصله را به گلوکز تبدیل کـروه و موجـب ورود    -6فسفاتاز وجود دارد که گلوکز  -6در کبد آنزیم گلوکز  :1نکته 

 شود. بنابراین حاصل گلیکوژنولیز کبدي، ورود گلوکز به خون و حفـظ گلـوکز خـون اسـت: در حـالی کـه       آن به خون می

-تواند وارد خون شود (عضله فاقد آنـزیم گلـوکز   شود و نمی گلوکز حاصل از گلیکوژنولیز عضلانی در خود عضله مصرف می

  فسفاتاز است). -6

  تواند تولید شود. در اثر گلیکوژنولیز در عضله در نهایت لاکتات هم می :2نکته 

  تنظیم هورمونی گلیکوژنز و گلیکوژنولیز:

هـاي القـاي جزایـر     نفرین (آدرنالین) و گلوکاگون که به ترتیب از قسمت مرکزي غدة فوق کلیوي و سلول هاي اپی هورمون

نفرین هم در عضلۀ اسـکلتی و هـم در کبـد     شوند. اپی شوند، سبب تسریع گلیکوژنولیز می لاکنگرهانس پانکراس ترشح می

هاي خـود در   کند. این هورمونها با اتصال به گیرنده ۀ قلبی عمل میفعال است؛ در حالی که گلوکاگون فقط در کبد و عضل

را بـه   ATPشوند. این آنزیم در سطح درونی غشاء قـرار دارد و   سطح سلول موجب فعال شدن آنزیم آدنیلیل سیکلاز می

)ادنوزین منوفسفات حلقوي  )cAMP کند. افزایش سطح  تبدیل میcAMP     با فعال شدن پروتئین کینـاز وابسـته بـهwww.ShimiPedia.ir
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cAMP  پروتئین کیناز)A همراه است. پروتئین کیناز (A   واحد دو زیرواحد تنظیمی و دو زیرواحد کاتالیتیک است کـه

  شود. ) فعال میcAMPمولکول  4حلقوي به هر کدام از زیرواحدهاي تنظیمی (جمعاً  AMPبا اتصال دو مولکول 

تواند فسفریلاز کیناز غیرفعال را فسفریله و فعال نماید (این آنزیم همچنین  می ATPفعال در مجاورت  Aپروتئین کیناز 

بـا   نیعضـلا شـود). فسـفریلاز کینـاز     کند و بدین ترتیب موجب مهار گلیکوژنز مـی  گلیکوژن سنتاز را فسفریله و مهار می

شود. این روش فعال شدن فسفریلاز کیناز عضلانی از نیاز بیولوژیکی مهم است، زیرا آزاد  افزایش یون کلسیم نیز فعال می

کند و آن را با گلیکوژنولیز توأم کـرده و بـدین ترتیـب انـرژي لازم بـراي ایـن        اي را آغاز می شدن کلسیم انقباض ماهیچه

غیرفعـال را فسـفریله و بـه     b، فسـفریلاز  ATPند. فسـفریلازکیناز فعـال در مجـاورت    ک فرآیند انرژي خواه را تأمین می

  شود). کند (واحد سرین فسفریله می فعال تبدیل می aفسفریلاز 

  کند. هم فعال شدن و هم غیرفعال شدن فسفریلاز کیناز را کنترل می cAMPپروتئین کیناز وابسته به  :1نکته 

کند، از غیرفعـال شـدن آنهـا نیـز      هاي دخیل در گلیکوژنولیز را فعال می علاوه بر اینکه آنزیم Aبنابراین پروتئین کیناز  -

همچنین در عین حال با فسفریلاسیون و غیرفعال کـردن گلیکـوژن سـنتاز موجـب      Aکند. پروتئین کیناز  جلوگیري می

  شود. مهار گلیکوژنز می

)طور مؤثرتري با کلسیم  تواند به می عضلانیاز فعال شدن فسفریلاز کین - )Ca   انجام شود (ویژگی خاص عضله). 2+

کند؟ زیـرا انقبـاض بـا     چرا بلافاصله پس از شروع انقباض، گلیکوژنولیز در عضله تا چند صد برابر افزایش پیدا می -سؤال

و بسیار مؤثر فسفریلازکیناز عضله موجـب تحریـک گلیکوژنـولیز    افزایش کلسیم همراه است و کلسیم با فعال کردن کامل 

  شود. می

)آنزیم فسفریلازکیناز داراي ساختاري به فرم  - )αβγδ   باشد. می δو  α ،β ،γو چهار نوع زیر واحد  4

)آن هـم  Ca24به کلسـیم (  βجایگاههاي سرینی دارند که محل فسفریلاسیون آنزیم است. واحد  βو  αزیر واحدهاي 

  داند). حد دلتا را موجب فعال شدن فسفریلازکنیاز در اثر کلسیم میبه زیرواحد آن هم به زیر وا

اسـت. در واقـع تنظـیم فسـفریلاز      AMPعضله توسـط   bهاي خاص عضله، فعال شدن فسفریلاز  یکی دیگر از ویژگی -
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) AMP(افـزایش سـطح    ATP). در هنگام کمبود AMP(فعال شدن فسفریلاز در اثر فعال کننده آلوستریک آن یعنی 

  اندازد. به راه می ATPفعال شده و گلیکوژنولیز را به منظور تولید  AMPه به وسیل bدر عضله، فسفریلاز 

(غیرفسفریله) فقط در  bفعال است، در حالی که فسفریلاز  AMP(فسفریله) هم در حضور و هم در غیاب  aفسفریلاز  -

  فعال است. AMPحضور 

هـاي فعـال    کنـد. مکانیسـم   وژنولیز را مهار میهاي مذکور گلیکوژنز را تحریک و گلیک انسولین برخلاف هورمون انسولین:

  انسولین عبارتند از:

کنـد. بنـابراین انسـولین     تبـدیل مـی   AMPرا به  cAMPفعال کردن آنزیم فصفودي استراز: آنزیم فسفودي استراز  -1

cAMP  را کاهش داده و از فعال شدن پروتئین کینازA کند (مهار فسفریلازکیناز و فعال شدن  گیري میجلوGS.(  

قـوي    فسفات مهار کنندة -6فسفات می شود. گلوکز  -6انسولین موجب ورود گلوکز به سلول و افزایش سطوح گلوکز  -2

و فعال کند (مهار فسفیلاز کیناز و فسفریلاز  آنزیم فسفریلاز کیناز است. این ترکیب همچنین پروتئین فسفاتاز را فعال می

  ).GSشدن 

  نماید). (بنابراین انسولین علاوه بر مهار گلیکوژنز را نیز فعال می UDPGlcآنزیم گلیکوژن سنتاز براي  Kmکاهش  -3

  شود. کند، موجب فعال شدن گلیکوژنز نیز می انسولین در عین حال که گلیکولیز را فعال می -

نفـرین   قلبی مؤثر است و اثري بر روي فسفریلاز عضلۀ اسکلتی ندارد؛ در حالی کـه اپـی  گلوکاگون فقط در کبد و عضله  -

  شود. گلیکوژنولیز را در عضلۀ اسکلتی نیز موجب می

  کند؟ کدام هورمون در ارتباط با گلیکوژنولیز مثل انسولین عمل می -سؤال

  د) هیچکدام    ج) کورتیزول    ب) گلوکاگون    نفرین الف) اپی

  زینه جگ پاسخ صحیح:

  و کورتیزول چیست؟ گلوکونئوژنز ACTHمکانیسم افزایش قند خون توسط  -سؤال

کورتیزول با تحریک گلوکونئوژنز موجب افزایش قند خون شده و در نتیجه با افـزایش قنـد خـون مهـار گلیکوژنـولیز را       -

  شود. موجب می
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 cAMPنفرین با افزایش  نفرین (اپی کند؟ اپی یکدام این هورمون گلیکولیز را در کبد مهار و در عضله تحریک م -سؤال

فعال علاوه بر اینکه مسـیر گلیکوژنـولیز را فعـال کـرده و      Aشود. پروتئین کیناز  می Aموجب فعال شدن پروتئین کیناز 

PFKشود. بلکه موجـب فسفریلاسـیون آنـزیم     می P-6و در نهایت کلوکز  P-1موجب تشکیل گلوکز  و مهـار آن و   2−

Fruو  BP−6شود که در نتیجه سـطح   بیس فسفاتاز و فعال شدن آن می -6و 2فسفریلاسیون فروکتوز و  کـاهش   2−

ت کینـاز نیـز گلیکـولیز را مهـار     همچنین با فسفریلاسیون و مهار پیـروا  Aشود. پروتئین کیناز  یافته و گلیکولیز مهار می

فسفاتاز است و گلوکزهاي حاصـل   -6-کند. البته این موضوع در مورد کبد صحیح است، زیرا اولاً کبد دارا انزیم گلوکز  می

کند و ثانیاً وظیفۀ گلیکوژنـولیز کبـدي جلـوگیري از افـت گلـوکز خـون اسـت و بنـابراین          از گلیکوژنولیز را وارد خون می

هاي حاصل از گلیکونولیز به دلیل فقـدان   کزها در گلیکولیز مصرف شوند؛ در حالی که در عضله گلوکز فسفاتنبایستی گلو

فسفاتاز در عضله قادر به خروج از عضله نیستند و بنابراین افزایش میزان آّنهـا بـه معنـی افـزایش سـطح       -6آنزیم گلوکز 

  باشد). سوبستراهاي گلیکولیز می

  گلیکوژن سنتاز را فسفریله و غیرفعال کنند: هایی که قادرند آنزیم -

GSKگلیکوژن سنتاز کینازها PKA (2- )فعال ( cAMPپروتئین کیناز وابسته به  -1 −1 ،GSK − GSKو  2 − 3

Ca/پروتئین کیناز وابسته به کالمودولین  -3)  به عنوان مثال فسفریلازکیناز (فسـفریلازکیناز بـا فعـال شـدن توسـط       2+

  کند). کند و با فسفریله کردن گلیکوژن سنتاز آن را غیرفعال می کلسیم فسفریلاز و در نتیجه گلیکوژنولیز را فعال می

قادر  1-شود پروتئین فسفاتاز دفسفریله و فعال می 1-فسفاتازگلیکوژن سنتاز فسفریله (غیرفعال) با عمل آنزیم پروتئین  -

  هاي فسفریلاز کیناز و فسفریلاز را نیز دفسفریله نماید. است، علاوه بر گلیکوژن سنتاز، آنزیم

آنـزیم بـراي    Kmفسـفات (کـاهش    -6) چیسـت؟ گلـوکز   bفعال کنندة الوستریک گلیکوژن سـنتاز فسـفریله (   -سؤال

UDPGlc.(  

  شود. می GSفسفات موجب فعال شدن  -6انسولین نیز از طریق افزایش سطح گلوکز 

کند. بنابراین موقعی که سـطح گلـوکز خـون     را مهار می αترشح گلوکاگون از سلول  β−انسولین مترشحره از سلول  -

شود. زمانی که سـطح گلـوکز خـون پـایین بیایـد، دیگـر        و ترشح انسولین وجود دارد، ترشح گلوکاگون انجام نمیبالاست 

 αنخواهد بود؛ بنابراین ترشح انسولین مهار شده و اثر مهار آن بر روي سلول  βگلوکوکیناز قادر به ورود گلوکز به سلول 

www.ShimiPedia.ir  شود و گلوکاگون ترشح می شود تا با عمل گلیکوژنولیز سطح گلوکز خون را در حالت طبیعی حفظ کند. نیز برداشته می

https://www.shimipedia.ir


  بیوشیمی  » 150«
 
 
 

  

  متابولیسم گلیکوژن

  به خصوص در کبد و عضله است. اي گلوکز گلیکوژ فرم ذخیره) 1

  شود. ) تنظیم میگلیکوژنولیز() و تخریب آن گلیکوژنز. میزان ذخایر گلیکوژن، از طریق تعادل بین سنتز گلیکوژن (1

  شود.  رود، محسوب می . ذخایر گلیکوژن به عنوان منبع گلوکزي که به راحتی جهت تأمین کوتاه مدت بدن به کار می2

. شایان ذکر است ك ذخایر گلیکوژن بدن براي تأمین گلوکز در طی کمبـود طـولانی مـدت گلـوکز (بـراي مثـال طـی        3

  ول بکشد) کافی نیست.ساعت ط24داري که بیش ز  روزه

گـردد. انسـولین باعـث تحریـک      شـود، انسـولین ترشـح مـی      ) پس از صرف غذا که باعث افزایش سطح گلوکز خون مـی 2

  شود. می گلیکوژنز

 فسـفوگلوکوموتاز ي آنـزیم   فسـفات بـه وسـیله    -1 گلوکزفسفات به  -6ي اول گلیکوژنز شامل تبدیل گلوکز  . مرحله1

  است.

ي اصـلی   شـود کـه دهنـده    تولیـد مـی   UDP ،(UDP-Gفسفات با یوریدین دي فسـفات (  -1وکز . با ترکیب شدن گل2

  واحدهاي گلوکز طی ساخت گلیکوژن است.

گلوکز را به انتها (نوك)هاي مولکول گلیکوژن از طریـق   UDP. گلیکوژن سنتاز. اضافه شدن واحدهاي گلوکز متصل به 3

αتشکیل پیوند  →1   کند. الیز میکات 4

  اند، طویل کند. هاي گلیکوژنی را که از قبل وجود داشته ) این آنزیم تنها قادر است مولکول3-1

αي گلیکوژن فقط قادر به تشکیل پیوندهاي گلیکوزیدي  ) گلیکوژن سنتاز براي امتداد دادن زنجیره3-2 →1   است. 4

اي است که در ابتدا، ساخت گلیکـوژن بـر    ي اولیله پروتئینی، دریافت کننده یا پذیرنده. گلیکوژنین به عنوان یک پرایمر 4

  روي آن صورت گرفته است.

αي در حال رشد گلکوژن با پیوند  . وقتی طول زنجیره5 →1 ساز، حداقل  واحد گلوکز رسید، آنزیم شاخه 11، به حدود 4

کنـد و بـدي    ي دیگـر اضـافه مـی    ه برداشته و قطعه اولیگوساکاریدي فوق را به یک زنجیـره واحد گلوکز را از این زنجیر 6

  دهد. ترتیب تشکیل یک شاخه می
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αساز این شاخه را توسط یـک پیونـد گلیکوژیـدي     ) آنزیم شاخه5-1 →1 ي اصـلی کـه داراي پیونـدهاي     بـه زنجیـره   6

α →1   کند. متصل میاست،  4

  یابند. ي جدید توسط گلیکوژن سنتاز امتداد می ي اصلی و شاخه ) سپس زنجیره5-2

ي دو غذا و همزمان با مصرف گلوکز توسط متابولیسم سلولی، گلیکوژن تجزیه شـده (گلیکوژنـولیز) و گلـوکز     ) در فاصله3

  شود. شته میگردد. بدین ترتیب غلظت گلوکز خون نسبتاً ثابت نگه دا آزاد تشکیل می

αگیرد. این آنزیم، بـا  قطـع پیونـدهاي     ، صورت میفسفریلاز گلیکوژني گلیکوژن توسط  . تجزیه1 →1 ، واحـدهاي  4

  کند. فسفات ایجاد می -1کند و با ترکیب با یک گروه فسفات معدنی، مولکول گلوکز  گلوکز را از انتهاي زنجیره قطع می

  شود. فسفات تبدیل می -6فسفات توسط فسفوگلوکوموتاز به گلوکز  -1. سپس گلوکز 2

αواحد گلوکز در هر گلیکوژن  4هاي گلیکوژن تا حدي پیش رفت که  . وقتی که تجزیه زنجیره3 →1 باقی مانده باشد،  4

  گلیکوژن فسفریلاز دیگر قادر به برداشتن واحدهاي گلوکز نخواهد بود.

ساکاریدي و اتصال  شود. این آنزیم سبب اتقال یک گروه تري مقابله با این وضعیت، آنزیم دیگري وارد عمل می ) براي3-1

  شود. ي دیگر می ان به انتهاي یک شاخه

αشکن با قطع یک واحد گلوکزي که با پیوند  ) در نهایت آنزیم شاخه3-2 →1 را به صـورت گلـوکز آزاد    متصل بود، آن 6

  آورد. فسفات) در می -1(و نه به صورت گلوکز 

 فسـفاتاز  -6گلـوکز  شود و یا به کمـک آنـزیم     فسفات یا از طریق گلیکولیز در کبد یا عضله متابولیزه می -6. گلوکز 4

هاي بـدن، وارد جریـان خـون     ایر بافتآید) و جهت استفاده س موجود در کبد دفسفریله شده (به صورت گلوکز آزاد در می

  گردد. می

   

www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  بیوشیمی  » 152«
 
 
 

  

  نکته

  ي گلیکوژن هاي ذخیره بیماري

هاي مربوط به متابولیسم گلیکوژن، با تأثیر بر توانایی ذخیره یا استفاده از گلیکوژن، باعث اختلال شدید در  کمبود آنزیم -

  شود. ي ناشتایی کوتاه مدت می تنظیم غلظت گلوکز خون طی دوره

شوند، تشخیص  می هیپوگلیسمی شدیدي گلیکوژن (حتی طی ناشتا بودن در طول شب)، موجب  هاي ذخیره بیماري -

  گیرد. بیمار در هنگام خواب صورت می شوك هیپوگلیسمیاین بیماریهاي معمولاً از طریق 

عقب افتادگی ذهنی یا حتـی   ي گلیکوژن میتواند به علت کمبود انرژي در مغز، منجر به هاي ذخیره عدم درمان بیماري -

  مرگ شود. کمبود انرژي در مغز ناشی از مقدار پایین گلوکز در خون است.

 6است. که بـه علـت کمبـود آنـزیم گلـوکز       ژیرکه بیماري فونیا  Iي گلیکوژن، بیماري نوع  ترین بیماري ذخیره شایع -

 -6ولی چون کبد قادر به فسـفریله کـردن گلـوکز    دهد. در این بیماري ساختمان گلیکوژن طبیعی است،  فسفاتاز روي می

  شود. فسفات نیست، این عضو بزرگ (هپاتومگالی) می

کند (مانند افت گلوکز در هنگام خواب  مقدار گلوکز خون در بیماران مبتلا به فون ژیرکه، در حالت ناشتا شدیداً افت می -

  ت.و در طول شب). درمان این وضعیت مصرف مکرر مقادیر کم غذا اس

  ) تنظیم هورمونی متابولیسم گلیکوژن4

انسولین در مقابل گلوکاگون خون از طریق عمل مخالف  غلظت گلوکزطور که در فصل پنجم شرح داده شد،  . همان1

  شود. تنظیم می نفرن و اپی

موجـب   انسولینگیرند،  ها از منابع غذایی در دسترس قرار می ) در هنگام سیري که قندها، اسیدهاي آمینه و چربی1-1

  شوند.  ذخیره آنها می

  کند. ي آن را مهار می ) انسولین همزمان با تحریک سنتز گلیکوژن، تجزیه1-1-1(

 ي گلـوکز  ذخیـره گیـرد، باعـث    که عمدتاً در کبد و عضـلات صـورت مـی    انسولین) این نوع عملکرد همزمان 1-1-2(

  شود. می
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خـون   گلوکـاگون کند و همزمان میزان  وکز خون شروع به افت می) تقریباً چهار ساعت پس از صرف غذا، غلظت گل1-2

  شود.  ي سوخت، باعث مصرف آن می یابد. در واقع گلوکاگون به جاي ذخیره افزایش می

  شود. ي گلیکوژن و مهار سنتز آن در کبد می ) گلوکاگون باعث تحریک تجزیه1-2-1(

به خصـوص  هاي بدن  أمین انرژي مورد نیاز براي اکثر سلولو خروج گلوکز از کبد، باعث ت ي گلیکوژن تجزیه) 1-2-2(

  شود. می هاي مغزي سلول

موجب آزاد شدن انواع مختلف ذخـایر   نفرین اپی(براي مثال در شرایط استرس)،  در شرایط نیاز فوري به انرژي) 1-3

  شود.  سوختی بدن می

یار مشابه یکدیگر است، ولی ایـن دو هورمـون در   نفرین و گلوکاگون در سطح سلولی بس ) با وجودي که عمل اپی1-3-1(

  کنند. هاي متفاوتی عمل می بافت

  شود. می عضلهلازم براي تأمین انرژي مورد نیاز  ي گلیکوژن تجزیهنفرین باعث افزایش سریع  ) در واقع، اپی1-3-2(

پـذیر   فسفریلاسیون برگشتط با ي گلیکوژنز و گلیکوژنولیز، به ترتیب در ارتبا هاي هورمونی تنظیم کننده . مکانیسم2

  است. سنتاز و فسفریلاز هاي گلیکوژن آنزیم

سـنتاز باعـث    هـاي موجـود در آنـزیم گلیکـوژن     بعضی از سـرین  فسفریلاسیوناز طریق  نفرین گلوکاگون و اپی) 2-1

  شوند. آنزیم فوق می غیرفعال شدن

  شود.  آن می فعال کردنسنتاز و  لیکوژنگ دفسفریلاسیون، باعث Iبا واسطه پروتئین فسفاتاز  انسولین) 2-2

اسـت کـه بعضـی از     فعـال (آنزیم تجزیه کننـده گلیکـوژن) زمـانی     فسفریلاز گلیکوژنسنتاز،  گلیکوژن برخلاف) 2-3

  شده باشد. فسفریلههاي آن، توسط یک آنزیم کیناز اختصاصی  سرین

شوند. بدین ترتیب این کینـاز بـه    فعال شدن آن مینفرین از طریق فسفریلاسیون کیناز فوق، باعث  ) گلوکاگون و اپی2-4

  شود. فسفریلاز می نوبه خود باعث فسفریلاسیون و فعال شدن گلیکوژن

www.ShimiPedia.ir  کند. ، فعالیت کیناز و فسفیلاز را متوقف میI) انسولین با فعال نمودن پروتئین فسفاتاز 2-5
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گروهی از اختلالات ارثی است که بـا رسـوب   (بیماري ذخیره گلیکوژن) یک اصطلاح عمومی براي توصیف GSDبیماري 

هـاي   هـاي ارثـی در آنـزیم    شوند. علت این بیماریها وجـود نقـص   ها مشخص می نوع یا مقدار غیرطبیعی گلیکوژن در بافت

  اي از انواع این بیماریها عبارتند از: اختصاصی متابولیسم گلیکوژن در کبد و عضله است. پاره

1- GSD  نوعI  بیماري)Von Gierke فسفاتاز در کبد و کلیـه اسـت .    -6 –): این بیماري ناشی از نقص آنزیم گلوکز

شـود (کبـد و کلیـه از گلیکـوژن      این بیماري با هیپوگلیسمی، لاکتییک اسـیدمی،کتوزیس وهایپرلیپـدمی مشـخص مـی    

  اند). انباشته

  این بیماري با هایپراوریسمی و نقرس نیز همراه است. -

2- GSD  نوعII ري یا بیماPompe :    هـاي امیلـو    این بیمـاري ناشـی از نقـص آنـزیم[ ]→1 گلوکوزیـدار و آنـزیم    4

]شکن (آمیلو  شاخه ]→1 هـا   هاست. در این بیماري کشنده گلیکوژن در لیـزوزوم  گلوکوزیداز) (اسید مالتاز) در لیزوزوم 6

  شود. این بیماري عمدتاً با نارسایی قلبی همراه است. ذخیره می

3- GSD  نوعIII  (دکسترینوز محدود) (بیماريForbes بیماري) (Cori(:     این بیماري ناشی از فقـدان آنـزیم

]لو شکن یا آمی شاخه ]α →1   یابد. دار مشخصی تجمع می ساکارید شاخه گلوکوزیداز است که در آن پلی 6

4- GSD  نوعIV    :(بیمـار اندرسـن) (آمیلوپکتینوز)      سـاز بـا آمیلـو     ایـن بیمـاري ناشـی از اخـتلال آنـزیم شـاخه

[ ] [ ]α → → α →1 4 1 یابـد.   ساکارید داراي نقاط انشعاب محدود تجمـع مـی   باشد که در آن پلی  ترانس گلوکوزیداز می 6

  شود. این بیماري با نارسایی قلبی یا کبدي همراه بوده و در سال اول زندگی موجب مرگ می

5- GSD  نوعV  سندرم مک اردل یا)Me ardle:(   میوفس ـ) فریلاز) این بیماري ناشی از نقص فسـفریلاز عضـلانی

  شود:  هاي زیر مشخص می است. این بیماري با ویژگی

صفر و یا ناچیز بودن میزان لاکتات  -3بالا بودن غیرطبیعی محتواي گلیکوژن عضلات  -2کاهش تحمل فعالیت بدنی  -1

  خون پس از ورزش.

6- GSD  نوعVI  بیماري هرس یا)Hers:(    محتـواي بـالاي    این بیماري ناشی از نقص فسفریلاز کبـدي اسـت و بـا

  شود. این بیماران تمایل به هیپوگلیسمی دارند. گلیکوژن کبد مشخص می
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7- GSD  نوعVII  بیماري تارویی یا)Tarui:(  این بیماري ناشی از نقص فسفوفروکتوکیناز در عضله و گلبول قرمز

  شود:  هاي زیر مشخص می بوده و با ویژگی

صفر یا ناچیز بودن میـزان لاکتـات خـون پـس از      -3ي گلیکوژن عضلات محتواي بالا -2کاهش تحمل فعالیت بدنی  -1

  )RBCخونی همولیتیک (به دلیل کمبود آنزیم و مهار گلیکولیز در  وجود احتمال کم -4ورزش 

8- GSD  نوعVIII:      این بیماري ناشی از نقص فسفریلاز کیناز در کبد بوده و با محتـواي بـالاي گلیکـوژن در کبـد و

  شود. وگلیسمی مشخص میتمایل به هیپ

  متابولیسم سایر هگزوزها

  متابولیسم فروکتوز:

اي در متابولیسم گلوکز که کاتالیزور آن فسـفوفروکتوکیناز   شود؛ زیرا مرحله فروکتوز در کبد سریعتر از گلوکز گلیکولیز می

شـود، لـذا    شود. با توجه به اینکه کنترل متابولیک بر سرعت کاتابولیسم گلوکز در همین مرحله اعمال مـی  است، طی نمی

شود که نتیجـۀ   ز موجب اشباع مسیرهاي متابولیک کبدي به وسیلۀ فروکتوز میهاي غذایی غنی از سوکروز و فروکتو رژیم

(لیبوپروتئین با چگالی  VLDLآن تشدید سنتز اسیدهاي چرب، افزایش استریفیکاسیون اسیدهاي چرب، افزایش ترشح 

رآیند گلـوکز مـازاد   است. در این ف LDLگلیسرید سرم و نهایتاً افزایش غلظت کلسترول  بسیار پایین)، افزایش سطح تري

کند، آنزیم فروکتوکیناز در کبـد   شود که خود انسولین تمامی آثار فوق را تقویت می خون موجب ترشح بیشتر انسولین می

ایـن آنـزیم در کبـد     Kmشود.  فسفات می-1به فروکتوز منتقل کرده و موجب تشکیل فروکتوز  ATPگروه فسفات را از 

 -1این نشان دهندة میل ترکیبی بسیار بالاي آن بـا سوبسـتراي خـود اسـت فروکتـوز      براي فروکتوز بسیار پایین است و 

هیدروکسی استون  گلیسرالدهید و دي −Dکه در کبد وجود دارد. به دو بخش  Bفسفات به وسیلۀ آنزیمی به نام آلدولاز 

هید از طریـق آنـزیم دیگـري بـه نـام تریوکینـاز در کبـد فسـفریله شـده و بـه           گلیسـرالد  −Dشـود.   فسفات شکسته می

GAو  DHAPشود. تریوز فسفتهاي حاصله یعنـی   فسفات تبدیل می -3 -گلیسرالدهید P3  توانـد از طریـق مسـیر     مـی

گلیکولیز تجزیه شوند و یا تحت تأثیر آنزیم الدولاز با هم ترکیب و به گلوکز تبدیل شوند. قسمت اعظم فروکتوز متـابولیزه  

هاي خـارج کبـدي از طریـق هگزوکینـاز      شود. مقدار بسیار کمی از فروکتوز نیز در بافت شده در کبد به گلوکز تبدیل می
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کبدي موجب عـدم تحمـل    Bفقدان آنزیم فروکتوکیناز کبدي موجب فروکتوز اوري اولیه و فقدان آنزیم آلدولاز  :1نکته 

فسفات در عدم تحمل ارثی فروکتوز موجب احتباس فسفات معـدنی و تخلیـۀ    -1-شود. تجمع فروکتوز  ارثی فروکتوز می

ATP زیرا اثر مهاري شود که نتیجه آن هیپرآوریسمی و نقرس است؛   میATP هـاي بیوسـنتز پـورین برداشـته      بر آنزیم

  شود. می

  مهمترین راه متابولیسم فروکتوز چیست؟ فروکتوکیناز -سؤال

 DHAP(گلیسـرالدهید) و   GAفسـفات را بـه    -1-شود، علاوه بر اینکه فروکتوز  که در کبد یافت می Bآنزیم الدولاز  -

GAبیس فسفات را نیز به  -6و  1-فروکتوز  Aز کند. قادر است همانند الدولا تجزیه می P3  وDHAP کند. تجزیه می  

هـاي خـارج کبـدي اسـت. هـر چنـد        هگزوکیناز کاتالیزور فسفریلاسیون اکثر قندهاي هگزوز از جمله فروکتوز در بافت -

سط هگزوکیناز به میزان زیادي به وسیلۀ گلوکز هنگامی که فروکتوز در کنار گلوکز قرار داشته باشد، فسفریلاسیون آن تو

  گیرد. شود، اما با وجود این متابولیسم مقداري فروکتوز در بافت چربی و عضله احتمالاً از همین راه صورت می  مهار می

الدوز ردوکتاز در جفت وجود دارد و مسول ترشـح سـوربیتول بـه داخـل خـون جنینـی اسـت وجـود آنـزیم ریبینـول            -

گردد. همچنین این مسیر موجب حضور  ناز در کبد (از جمله کبد جنین) موجب تبدیل سوربیتول به فروکتوز میدهیدروژ

  شود. فروکتوز در مایع منی می

فروکتوز موجود در خون جنین و مایع منی فروکتوزي است که از گلوکز و در طی مسـیر آلـدوز ردوکتـاز و سـوربیتول      -

  دهیدروژناز ساخته شده است.

  ایج انباشته شدن کبد از فروکتوز.نت -

  هایپراوریسمی. -3هایپرگلسترولمی  -2هایپرتري آسیل گلیسرولمی  -1

بـیس   -6و  1) و فروکتـوز  Bفسفات (به دلیل نقص آنزیم آلـدولاز   -1-هیپوگلیسمی ناشی از فروکتوز: تجمع فروکتوز  -

مهار الوستریک آنزیم فسفریلاز کبد و در نتیجه بروز  بیس فسفاتاز) موجب -6و  1-فسفات (به دلیل نقص آنزیم فروکتوز 

  شود. هیپوگلیسمی علیرغم وجود ذخایر غنی گلیکوژن می

www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  » 157«    (بخش اول)بیوشیمی
 

 
 

آل) مسول ایجاد فروکتوز از گلوکز است در هنگام تجویز داخل وریدي سوربیتول این ماده بیشـتر   مسیر سوربیتول (پلی -

  شود.  میاز آن که به گلوکز تبدیل شودة به فروکتوز تبدیل 

هایی که به انسولین حساس نیستند (عدسی چشم)، افزایش یافته و در نتیجـه فعالیـت    در دیابت غلظت گلوکز در بافت -

ها شاهد افـزایش گلـوکز، سـوربیتول و فروکتـوز خـواهیم بـود.        یابد. بنابراین در این بافت مسیر سوربیتول نیز افزایش می

دسی چشم در دیابت، ممکن است در پاتوژنز کاتاراکـت دیـابتی دخالـت داشـته     افزایش غلظت فروکتوز و سوربیتول در ع

  گردد. شود و بنابراین تراکم پیدا کرده و موجب آسیب آسموتیک می  باشد. سوربیتول به راحتی از خلال غشاهاي سلولی منتشر نمی

  متابولیسم کالاکتوز:

بـه   ATPو  گالاکتوکینـاز کتـوز ابتـدا در مجـاورت آنـزیم     شود. بدین ترتیـب کـه گلا   گالاکتوز در کبد به گلوکز تبیل می

) وارد واکنش شده UDPGlcفسفات گلوکز ( فسفات با یوریدین دي -1-شودم. گالاکتوز فسفات تبدیل می -1-گالاکتوز 

کنـد. در ایـن مرحلـه کـه کاتـالیزور آن       یفسـفات را ایجـاد م ـ   -1-) و گلوکزUDPGalفسفات گالاکتوز ( و بوریدین دي

 اپیمـراز  -4شود. سـپس آنـزیم    می UDPGlcاست. گالاکتوز جایگزین گلوکز در  فسفات پوریدیل ترانسفراز -1گالاکتوز 

UDPGlc  را بهUDPGlc کند. بنابراین  تبدیل میUDPGlc     شـود و بنـابراین در ایـن     مصـرفی مجـدداً تولیـد مـی

  شود. فسفات تبدیل می -1-فسفات به گلوکز  -1-ها در واقع گالاکتوز واکنش

تواند به گالاکتوز تبدیل شود و وجـود گـالاکتوز در غـذا ضـروري      پذیر است. لذا گلوکز می واکنش اپیمراز برگشت :1نکته 

  نیست.

گالاکتوز در بدن براي تولید لاکتوز در غده پستان و نیز به عنوان یکـی از اجـزاي گلیکولیپیـدها (سـربروزیدها)،      :2 نکته

  ها مورد نیاز است. پروتئوگلیکانها و گلیکوپروتئین

جمـع  شود. در این بیماران ت فسفات یوریدیل ترانسفراز موجب بیماري گالاکتوزومی می -1-نقص آنزیم گالاکتوز :3نکته 

  شود. فسفات و گالاکتوز موجب آسیب کبد و مغز و نیز کاتاراکت می -1-گالاکتوز

  هاي مسیر متابولیسم گالاکتوز: واکنش

 - NAD+  کوفاکتوز آنزیمUDPGal−4 .اپیمراز است  www.ShimiPedia.ir
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امکـان   UDPGalفسفات یوریدیل ترانسفراز) با وجود عدم سنتز  -1-چرا در گالاکتوزومی (نقص آنزیم گالاکتوز -سؤال

 -4) توسـط آنـزیم   UDPGalرشد و تکامل طبیعی کودکان مبتلا وجود دارد؟ زیرا در این بیماران فرم فعال گـالاکتوز ( 

  شود. ساخته میUDPGlcاپیمراز از 

شود. به عبارت دیگـر بـراي سـنتز لاکتـوز      لاکتوز در غده پستانی از گلوکز ساخته می بیوسنتز لاکتوز در غده پستانی:

  وجود گالاکتوز اگزوژن ضروري نیست.

  از است.) از گلوکز سه فسفات پرانرژي یUDPGalبراي ایاد گالاکتوز فعال ( -

  متابولیسم قندهاي آمینه:

ها، بعضی از گلیکواسفنگولیپیدها (مثل گانگلیوزیدها) و گلیکـوز آمینوگلیکانهـا    قندهاي آمین از اجزاي مهم گلیکوپروتئین

باشند. قندهاي آمینه اصلی عبارتند از: گلوکز آمین، گالاتوز آمین، مانورآمین و اسیدسیایک قندهاي آمینه عمـدتاً بـه    می

  باشد). می Aتیله هستند (مادة دهندة استیل، استیل کوآنزیم اس −Nصورت 

بـه وجـود    فسـفات  -6 -فروکتـوز فسفات از  -6-گلوکز آمین مهمترین قند آمینه است. این ماده به صورت گلوکز آمین  -

  شود. آید. در این واکنش از گلوتامین به عنوان دهندة گروه آمینو استفاده می می
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  مسائل بالینی

میلی گرم پریمـاکین سـت. بیمـار پـس از     30ساله لیبریایی مبتلا به مالاریا تحت درمان روزانه 24رد . یک م1

گوید که ناي کار کردن ندارد (اصلاً انرژي نـدارد). بررسـی خـون بیمـار      روز از درمان، مراجعه و می 4گذشت 

هاي بـا ظـاهر طبیعـی، رسـوب     RBCخونی شدید وي است. در لام خون محیطی با وجود  ي کم دهنده نشان

شود. میزان هموگلوبین بیمار طبیعی است. یک هفته پس از قطع درمان با پریماکین، حـال   متراکمی دیده می

هـاي زیـر بهتـرین توجیـه بـراي       شود. کدام یک از گزینه  وي طبیعی می RBCعمومی بیمار بهتر و شمارش 

  واکنش بیمار نسبت به درمان با پریماکین است؟

  م خونی داسی شکل) ک1

  ) کمبود پیروات دهیدروژناز2

  G6PD) کمبود 3

  ) تالاسمی بتا4

ي مادر وي، این علائم کمی  ایی دچار استفراغ، خستگی وکم اشتهایی شده است. به گفته ماهه 9. دختر بچه 2

تغذیه با  قراري کودك پس از شروع اند. بی که کودك مقداري بستنی و پوره موز خورده، شروع شده بعد از آن

  ترین تشخیص است؟ هاي زیر محتمل یک از گزینه کدام شیر مادر بهبود یافت.

  ) کمبود پیروات کیناز1

  G6PD) کمبود 2

  ) گالاکتوزمی3

  تحمل ارثی فروکتوز ) عدم4
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هاي زیر طی یک ناشتایی طولانی مدت، براي تـأمین انـرژي خـود بـه گلـوکز       ها یا بافت یک از سلول . کدام3

  ندارند؟احتیاج 

  ) کبدRBC    4) 3    ) مغز2    ) عدسی1

کنـد، پـس از یـک سـال از سـفر بـاز        ایی خود که از شیر مادر تغذیه می . خانمی به همراه نوزاد یک هفته4

شود. متخصص اطفال بـه مـادر    گردد. نوزاد سریعاً دچار خستگی، اسهال، استفراغ، زردي و زرگی کبد می می

را قطع و به نوزاد شیر خشک حاوي سوکروز (به عنوان تنهـا منبـع قنـدي)    کند، سریعاً شیر خود  توصیه می

  ترین تشخیص است؟ هاي زیر محتمل یک از گزینه شوند. کدام بدهد/ ظرف چند روز علائم نوزاد مرتفع می

  G6PD) کمبود 2      ) کمبود پیروات کیناز1

  ) عدم تحمل ارثی فروکتوز4        ) گالاکتوزمی3

در بیماران چاق و بیمارانی است که به داروهـاي دیگـر    2مناسب براي درمان دیابت نوع . متفورمین دارویی 5

اند. گزارشاتی مبنی بر بروز عوارض سمی این دارو در برخی از بیماران وجود  دارد. یکـی   پاسخ مناسبی نداده

وارض را در بیمـار  یک از عوامل زیر احتمال خطر بروز این ع از این عوارض اسیدوزلاکتیک کشنده است. کدام

  دهد؟ افزایش می

  ) عدم فعالیت2      ریوي -) نارسایی قلبی1

  ) مصرف الکل به مقدار کم4      ) وزن بیش از حد3

سـاعت ناشـتایی    24هاي زیر باعث اختلال در تنظیم غلظت گلـوکز خـون طـی     یک از آنزیم . کمبود کدام6

  شود؟ می

  ) فسفریلاز2        ) گلیکوژن سنتاز1

  کربوکسی کیناز PEP) 4      شکن ) آنزیم شاخه3
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  پاسخنامه

اسـت.   G6PDي کمبـود آنـزیم    ي اکسیدان است. نشان دهنـده  ) پاسخ این بیمار نسبت به پریماکین که یک ماده3. (1

کنـد. وجـود    شکل را رد مـی  داسی هاي با شکل طبیعی در لام خون محیطی بیمار، تشخیص کم خونی سلولRBCوجود 

بوده و باعث افتراق این بیمـاري از بیمـاري    G6PDي  هاي بیمار، علامت مشخصهRBC) در Heinzانکلوزیون (اجسام 

کنـد.   هاي بیمار، احتمـال تالاسـمی را کـم مـی    RBCشود. مقدار طبیعی هموگلوبین در  کمبود پیروات دزهیدروژناز، می

  است. G6PDشروع کم خونی همزمان با تجویز یک داروي اکسیدان نیز تأیید کننده وجود 

) قند اصلی شیر مادر لاکتوز است کودك پس از مصرف میوه و بستنی براي اولین بار در معرض فروکتوز قرار گرفته 4. (2

طور واضح علائم عدم تحمل نسبت به فروکتوز را نشان داده است. این تشخیص باید توسـط آزمـایش ژنتیکـی تأییـد      و به

شود. اگرچه این علائـم   ت که باعث بروز چنین علائم شدیدي نمیگردد. فروکتوزوریاي اساسی یک بیماري خوش خیم اس

  کند. مشابه علائم گالاکتوزمی نیز است، اما علائم گالاکتوزمی در پاسخ به مصرف لاکتوز بروز می

ز ها قادر به سنتز گلوکز از طریق گلوکونئوژنز هستند. سایر اعضاي نامبرده در پرسش، باید گلـوک  ) علائم کبد و کلیه3. (3

مورد نیاز خود را از خون دریافت کنند. گلوکز موجود در خون یا از طریق رژیم غذایی و یا از طریق گلوکونئوژنز در کبد و 

  شود. ها تأمین می کلیه

) علائم و پاسخ بیمار به شیر خشک حاوي لاکتوز منطبق بر تشخیص گالاکتوزمی است. علائم کمبود پیروات کیناز 3. (4

 G6PDفسفات دهیدروژناز مشابه کم خونی است، ولی این علائم به ندرت در نوزادان مبتلا به کمبود  -6و کمبود گلوکز 

معمولاً با کوماي هیپوگلیسمیک طی ناشتایی در طول شب تشخیص داده مـی شـود. ولـی      G6PDشود. کمبود  دیده می

در اکثر ایالات آمریکا غربـالگري ژنتیکـی بـراي     طور معمول علائمی مانند استفراغ و اسهال وجود ندارد. در این بیماري به

جا که این کودك در خـارج از آمریکـا متولـد شـده، احتمـالاً ایـن        شود. از آن تشخیص گالاکتوزومی در نوزادان انجام می

  ها براي وي انجام نشده است. آزمون

ریـوي، در معـرض    -ند نارسایی قلبـی (کمبود اکسیژن) مان  ) بیماران تحت درمان با متفورمین در شرایط هیپوکسی1. (5

هاي قلبی یا کلیوي، زنان حاملـه، یـا افـراد     ابتلا به اسپدوز لاکتیک هستند. مصرف متفورمین در بیماران با سابقه بیماري

www.ShimiPedia.irتحت رژیم لاغري سخت، مطلقاً ممنوع است. مصرف این دارو در شرایطی مانند جراحی که بیمار مدت طولانی باید ناشتا 
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هـوازي   طور خلاصه، هر گونه شرایطی که در آن متابولیسـم بـی   معرض دهیدراتاسیون است، باید قطع گردد. به باشد و در

گیـرد، بـا مصـرف     شود و تولید بیش از حد یا کاهش مصرف یا برداشت اسید لاکتیک در بدن صورت مـی  گلوکز انجام می

  شود. منفورمین تشدید می

ساعت اول ناشتایی است. کمبود گلیکوژن فسفریلاز که آنزیم اصـلی مسـئول    24) گلیکوژن منبع اصلی گلوکز طی 2. (6

شـود. در ایـن    هیدرولیز گلیکوژن (گلیکوژنولیز) است، باعث اختلال شدید توانایی کبد در تولدي گلـوکز از گلیکـوژن مـی   

αهاي  لوکز موجود در شاخهتواند از طریق قطع گ شکن می شرایط تنها آنزیم شاخه →1 باعث تأمین مقداري گلـوکز در   6

اند با وجودي که در سنتز گلیکوژن و یا گلوکونئوژنز نقش دارند، ولـی   ها آورده شده هایی که در گزینه خو شود. سایر آنزیم

  تأثیري در تولید گلوکز از گلیکوژن (گلیکوژنولیز) ندارند.
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  آنزیمها فصل ششم:
کنند و بـدون اینکـه ثابـت تعـادل واکـنش را تغییـر        آنزیمها پروتئینهایی هستند که واکنشهاي بیوشیمیایی را کاتالیز می

شـوند. عمـل بعضـی از آنزیمهـا اختصاصـی و بعضـی دیگـر         دهند، باعث کاهش انرژي فعالسـازي و تسـریع واکـنش مـی    

ماننـد؛ بـه همـین     واکنش به مصرف نرسیده و در انتهاي واکنش بدون تغییر باقی میغیراختصاصی است. آنزیمها در طی 

  گذارد. جهت مقدار کمی از آنزیم بر مقادیر زیادي از سوبسترا تأثیر می

محصول      →سوبسترا  

PESESE +−+  

E آنزیم :    

Sسوبسترا :      

SE    سوبسترا -: کمپلکس آنزیم−

Pمحصول :  

  )Active siteجایگاه فعال (

شود. این جایگاه قسـمت فعـال آنـزیم اسـت کـه در یـک واکـنش         محل اتصال سوبسترا به آنزیم، جایگاه فعال نامیده می

شود. عوامل تغییر دهنده ساختمان سه بعدي آنزیم و جایگـاه فعـال آن    میبیوشیمیایی شرکت کرده و با سوبسترا ترکیب 

  توانند فعالیت آنزیم را متوقف کنند. ) می pH(مانند تغییرات زیاد دما و 

) معتقد بود که هر آنزیم جایگاهی ثابت و قالب مانند براي جایگزین شدن مولکول سوبسترا دارد E. Fisherامیل فیشر (

) نظریـه نـوینی را   Koshlandشـود. ولـی کوشـلاند (    مولکول سوبسترا در این جایگاه واکنش انجام مـی  و با قرار گرفتن

برخلاف نظریه فیشر ارائه نمود؛ طبق این نظریه در مولکول آنزیم جایگاه فعالی به صورت پیش ساخته وجود ندارد و فقط 

یرد، پیوند سوبسترا با آنزیم موجب بروز تغییراتـی در  هنگامی که مولکول سوبسترا در مجاورت جایگاه اتصال آنزیم قرار گ

گردد. چـون آرایـش فضـایی جدیـد و انجـام عمـل کاتـالیز توسـط          آرایش فضایی مولکول آنزیم و ایجاد جایگاه فعال می

  هاي سوبسترا به آنزیم القاء شده است، لذا فرضیه کوشلاند به قالب القاء شده توسط سوبسترا معروف است. مولکول

  شوند: یمها از لحاظ ساختمانی به دو دسته میآنز

  آنزیمهاي ساده: فقط ساختمان پروتئینی دارند. -1

 آنزیم 
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  باشند. آنزیمهاي مرکب: علاوه بر بخش پروتئینی داراي یک جزء غیرپروتئینی به نام کوفاکتور نیز می -2

  

  .Bکوآنزیم (ترکیب آلی): مشتقات ویتامینهاي گروه                   

  ور  کوفاکت

  .2Fe+و  2Zn ،+2Cu ،+2Mg ،+2Mn+یون فلزي: مانند                    

  

م در   گوینـد؛ ماننـد    به کوفاکتوري که به طور کووالان به پروتئین آنزیم متصل شده باشد گروه پروسـتتیک مـی   ریشـه هـ

  سیتوکرومها.

  آپوآنزیم: به قسمت پروتئینی آنزیم مرکب گویند که به تنهایی غیرفعال بوده و قدرت ترکیب با سوبسترا را ندارد.

  شود. هولوآنزیم: به آنزیم مرکب گفته می

  هولوآنزیم= کوفاکتور + آپوآنزیم

محصول →سوبسترا  

  بر سرعت واکنشهاي آنزیمیعوامل مؤثر 

  غلظت آنزیم -1

  شود (تا زمانیکه مقدار سوبسترا کافی باشد). ) بیشتر می0Vبا افزایش غلظت آنزیم سرعت واکنش آنزیمی (

  
   

  هولوآنزیم
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  غلظت سوبسترا -2

شود تا به  ) تقریباً به طور خطی بیشتر می0Vدر غلظت ثابتی از آنزیم، با افزایش غلظت سوبسترا سرعت واکنش آنزیمی (

اند و بـا افـزایش غلظـت سوبسـترا      هاي آنزیم از سوبسترا اشباع شده ) برسد. در این نقطه مولکولmaxVسرعت ماکزیمم (

  کند. سرعت واکنش تغییر نمی

سوبسترا و سرعت واکنش آنزیمی را نشـان   ): ارتباط بین غلظتMichaelis & Mentonمعادله میکائیلیس و منتون (

) غلظتی از سوبسترا است که موجب پیدایش سـرعتی برابـر نصـف سـرعت مـاکزیمم      mKدهد. ضریب میکلائیلیس ( می

گردد؛ یعنی  می
2
max

0
VV کمتر باشد، میل ترکیبی آنزیم و سوبسترا و در نتیجه سرعت واکـنش   mK. هر چه مقدار =

  بیشتر است.

][
][max

0 SK
SVV

m +
=  

0V) سرعت واکنش بر حسب میکرومولار بر دقیقه :min/Mµ(  

maxV) حداکثر سرعت واکنش بر حسب میکرومولار بر دقیقه :min/Mµ(  

mK) ضریب میکائیلیس منتون بر حسب میلی مولار :mM(  

][S) غلظت سوبسترا بر حسب میلی مولار :mM(  

  باشد. در این معادله، منحنی تغییرات سرعت واکنش براي مقادیر مختلف سوبسترا به صورت سهمی (هیپربولیک) می

  
منتـون را بـه صـورت     -رابطه میکـائیلیس  mK) براي محاسبه ساده و دقیق Lineweaver & Byrkلینویور و برك (

معکوس نوشتند. طبق این رابطه نمودار تغییرات عکس سرعت واکنش (
0

1
V

) نسبت به عکس غلظت سوبسترا (
][

1
S

) به 

  یک خط مستقیم خواهد بود.صورت 
www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  بیوشیمی  » 166«
 
 
 

  

maxmax0

1
][

1.1
VSV

k
V

m +=  

  

  دما -3

شـود. در درجـه حـرارت زیـاد سـاختمان       ) سرعت واکنش آنزیمی بیشـتر مـی  Optimumبا افزایش دما تا دماي بهینه (

ا را بـه  گردد. هر آنزیم در درجه حرارت بهینه خود قادر است مقدار بیشتري سوبستر پروتئینی آنزیم دناتوره و غیرفعال می

  محصول تبدیل کند و داراي حداکثر سرعت واکنش است.
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4- pH  

هاي بیشتر یا کمتـر از  pHباشد و در  ) داراي حداکثر فعالیت میOptimumبهینه ( pHمعینی به نام  pHهر آنزیم در 

با تأثیر بر میزان یونیزاسیون سوبسترا و اسیدهاي آمینه موجود در جایگاه  pHیابد. تغییرات  آن، فعالیت آنزیم کاهش می

  باشد. فعال آنزیم، بر میل ترکیبی آنزیم و سوبسترا مؤثر می

 ACP (8/4و اسـید فسـفاتاز ALP (3/10   )، آلکـالن فسـفاتاز (  5/1، پپسـین  7/7بهینـه تریپسـین    pHبه عنوان مثال 

  باشد. می

ó  هـاي اسـتخوانی، بـارداري و هیپرتیروئیدیسـم افـزایش       در بیماریهاي کبدي و صـفراوي، بیمـاري  آنزیم آلکالن فسفاتاز

  یابد. می

ó یابد. آنزیم اسید فسفاتاز در سرطان پروستات، سرطان پستان وهیپرپاراتیروئیدیسم افزایش می  

  
ها مشکل است، لذا بـه جـاي غلظـت آنـزیم فعالیـت آنـرا محاسـبه         گیري غلظت آنزیم سنجش فعالیت آنزیم: چون اندازه

المللی  کنند، زیرا غلظت یک آنزیم با فعالیت آن نسبت مستقیم دارد. یکی از واحدهاي سنجش فعالیت آنزیم واحد بین می

IU )International Unitباشد. ) می  

IUتواند یک میکرومول سوبسترا را در مدت یک دقیقه در شرایط معین دما و  : مقدار آنزیمی است که میpH   در حجـم

  سی به محصول تبدیل کند. سی 1

گـرم) موجـود در محلـول     فعالیت مخصوص آنزیم: عبارت است از فعالیت آنزیم تقسیم بر میزان پروتئین (بر حسب میلـی 

  آنزیمی.

هاي سوبسترایی است که در زمانی معـین توسـط    : تعداد حداکثر مولکولcatK) یا Turnover numberعدد نوسازي (

www.ShimiPedia.ir  شوند. یک مولکول آنزیم (هنگام اشباع بودن از سوبسترا) به محصول تبدیل می
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  )Enzymes Inhibitorsهاي آنزیمی ( مهارکننده

آنزیم و یا با کوآنزیم یا یونهاي فلزي فعال کننده آنزیم ترکیب شـده   ترکیباتی هستند که با عوامل شیمیایی جایگاه فعال

  شوند: گردند. این ترکیبات به دو گروه تقسیم می و باعث کند یا متوقف شدن فعالیت آنزیم می

  هاي برگشت پذیر ) مهارکننده1

  )Competitive Inhibitorsهاي رقابتی (  مهارکننده -الف

  ) Uncoetitive Inhibitors( هاي نارقابتی مهار کننده -ب

  )Noncoetitive Inhibitorsهاي غیررقابتی ( مهارکننده -ج

  ناپذیر هاي برگشت ) مهارکننده2

  )Competitve Inhibitorsهاي رقابتی ( مهارکننده
دیگـري را از  کند و هر کدام در غلظـت بیشـتر    این نوع مهارکننده براي اتصال به جایگاه فعال آنزیم با سوبسترا رقابت می

رقابتی معمولاً به سوبسترا شـباهت سـاختمانی دارد و ایـن      شود. مهارکننده جایگاه فعال خارج نموده و خود جایگزین می

گردد که آنزیم به جاي مولکول سوبسترا آنها در جایگاه فعال خود قرار دهد. با افزایش غلظـت سوبسـترا    شباهت سبب می

  ها کرد.توان آنزیم را از مهارشدگی ر می

  
) اسید مالونیک به دلیل شباهت ساختمانی با اسید سوکسینیک (سوبسترا) به عنوان مهارکننده آنزیم سوکسینات 1مثال 

  کند. دهیدروژناز عمل می

  کند، براي بافتها مضر بوده و موجب کوري چشم می ) آنزیم الکل دهیدروژناز که متانول را به فرمالدئید تبدیل می2مثال 

کنند که براي اتصال به آنزیم الکل دهیـدروژناز   اي درمان مسمومیت ناشی از مصرف متانول، از اتانول استفاده میشود. بر

  کند. با متانول رقابت می

www.ShimiPedia.ir  شود: منتون به شکل زیر تبدیل می -در مهار رقابتی معادله میکائیلیس
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][max

0 SK
SVV

m +
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α
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]][[,][1 1 EI

IEK
K
I

I

=+=α  

mKα )mK  :(ظاهريmK سوبسترا در حضور مهارکننده  

IK مهارکننده):  غلظتی از جسم مهارکننده که سرعت واکنش را به اندازه نصف سرعت  -(ثابت تفکیک کمپلکس آنزیم

  دهد. ماکزیمم کاهش می

ó  در حضور مهارکننده رقابتیmaxV  ثابت مانده ولیmK یابد. براي ایجاد  افزایش میmaxV    باید سوبسـتراي بیشـتري

  به کار برد.

  

  )Uncompetitive INHIBITORمهارکننده نارقابتی (
برعکس مهارکننده رقابتی فقط قادر بـه اتصـال   شود، ولی  این مهارکننده به محلی غیر از جایگاه فعال سوبسترا متصل می

باشد. در این نوع مهار، افزایش غلظت سوبسترا اثـري بـر مهارکننـده نـدارد، زیـرا       ) میESسوبسترا ( -به کمپلکس آنزیم

  شود نه به آنزیم آزاد. متصل می ESمهارکننده نارقابتی به کمپلکس 

  
  کند: ورت زیر تغییر میمنتون به ص -در مهار نارقابتی معادله میکائیلیس

][
][max

0 SK
SVV

m α ′+
=  www.ShimiPedia.ir
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+=′α  

ó  در حضور مهارکننده نارقابتیmaxV  وmK یابند.  هر دو کاهش می  

  

  )Mix Inhibitorمهارکننده مخلوط (
شود، ولی میل ترکیبی متفـاوتی بـه آنـزیم     سوبسترا نیز ترکیب می -این نوع مهارکننده علاوه بر آنزیم، با کمپلکس آنزیم

)Eسوبسترا ( -) و کمپلکس آنزیمES) دارد (II KK ). مهارکننده مخلوطی بـه محلـی غیـر از جایگـاه فعـال آنـزیم       ≠′

  دهد. متصل شده و با تغییر آرایش فضایی آنزیم، میل ترکیبی سوبسترا به آنزیم را کاهش می

  
  باشد: منتون به صورت زیر می  -در مهار مخلوط معادله میکائیلیس

][
][max

0 SK
SVV

m αα ′+
= 

ó  مهارکننده مخلوط موجب افزایشmK  و کاهشmaxV گردد. می  

  )Noncompetitve Inhibitorمهارکننده غیررقابتی (
II) دارد (ESسوبسترا ( -) و کمپلکس آنزیمEترکیبی یکسانی به آنزیم (نوعی مهارکننده مخلوط است که میل  KK ′=

ولی بر اتصال سوبسترا به آنزیم اثري ندارد. با افزایش غلظت مهارکننده   دهد، ). این مهارکننده فعالیت آنزیم را کاهش می

ولی برخلاف مهارکننده رقابتی افزایش غلظت سوبسترا باعث برگشـت عمـل مهارکننـده و آزاد      گردد، کمتر می ESمقدار 

  شود. شدن آنزیم نمی
www.ShimiPedia.ir
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اسید آمینه سیسـتئین   SH-پذیر به عامل  توانند به طور برگشت ) میAg+و  2Hg ،+2Cu+) فلزات سنگین (1مثال 

به دلیل مهار آنزیمهـاي بـاکتري در درمـان سـیفلیس مـورد       2Hg+(در محلی غیر از جایگاه فعال آنزیم) متصل شوند. 

  گیرد. استفاده قرار می

ترکیب شـده و   2Ca+و  2Mg+) با کوفاکتورهایی مانند EDTA) فلوراید و اتیلن دي آمین تترا استیک اسید (2مثال 

گـردد، در   فعـال مـی   2Mg+کنند. به عنوان مثال در مسیر گلیکولیز آنزیم انولاز کـه توسـط یـون     آنزیم را غیرفعال می

ترکیب شـده و   2Fe+) با یون COو منواکسیدکربن ( )CN−شود. همچنین سیانور ( ) غیرفعال میF−حضور فلوراید (

  دار مانند سیتوکروم اکسیداز را مهار می کنند. فعالیت آنزیمهاي آهن

ó منتون مربوط به مهارکننده غیررقابتی  -در معادله میکائیلیسαα   باشد. می =′

ó  در حضور مهارکننده غیررقابتیmaxV یابد، ولی  کاهش میmK ماند. ثابت می  

  

  ناپذیر مهارکننده و برگشت
) سیسـتئین و  SH-هاي عاملی اسیدهاي آمینه ضروري براي فعالیـت آنـزیم ماننـد تیـول (     ها با گروه این نوع مهارکننده

کنند و به همین دلیل کمپلکس آنزیم و  پیوندهاي قوي کووالان ایجاد میترئونین و تیروزین   ) سرین،OH-هیدروکسیل (

  باشد. ) قابل تجزیه نمیEIمهارکننده (

EIIE →+ 

ó منتون استفاده کرد. -توان از رابطه میکائیلیس ها نمی براي این مهارکننده  

) اسیدآمینه سیسـتئین آنزیمهـا ترکیـب    SH-تیول ( داروهاي آرسنیکی و یدواستامید با عامل  مثال: گاز جنگی لوسایت،

www.ShimiPedia.ir  شوند. می
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) که به سم اعصاب معروف است، آنزیم استیل کولین استراز را مهار کرده و مانع DIPEPدي ایزوپروپیل فلوئوروفسفات (

  شود. تجزیه استیل کولین در فضاي سیناپسی می

  هاي رقابتی ارزش بالینی مهارکننده

ها بـوده و موجـب مهـار شـدن آنـزیم و توقـف        خاصیت ضد آنزیمی هستند جزء این مهارکننده اغلب داروهایی که داراي

  گردند. واکنشهاي متعاقب آن می

لازم اسـت) از اسـید    DNA) اکثر باکتریها داراي سیستم آنزیمی لازم براي بیوسنتز اسید فولیک (که براي سنتز 1مثال 

باشــند. ســولفونامیدها بــه علــت شــباهت ســاختمانی بــا اســید  ی) بــه عنــوان سوبســترا، مــPABAپاراآمینوبنزوییــک (

شـوند، بنـابراین    اثـر شـدن ایـن سیسـتم آنزیمـی و جلـوگیري از بیوسـنتز اسـیدفولیک مـی          پاراآمینوبنزوییک باعث بـی 

  سولفونامیدها خاصیت ضدمیکروبی دارند.

موردنیاز براي  dTMPرا به  dUMAمتیلن تتراهیدروفولات  −5N ،10N) آنزیم تیمیدیلات سنتاز در حضور 2مثال 

باشـد و بـه عنـوان     فلوئورواوراسیل مهارکننده رقابتی این آنزیم می -5کند. دارویی به نام  تبدیل می DNAهمانندسازي 

  ضد سرطان کاربرد دارد.

  
دروفولات ردوکتاز بوده و به عنوان داروي ضد سرطان و بویژه ) داروي متوترکسات مهارکننده رقابتی آنزیم دي هی3مثال 

  لوسمی کاربرد دارد.

باشـد، بـه عنـوان     ) تري متـوپریم کـه مهارکننـده رقـابتی آنـزیم دي هیـدروفولات ردوکتـاز در پروکاریوتهـا مـی         4مثال 

  بیوتیک کاربرد دارد. آنتی

  آنزیمهاي آلوستریک (ناظم)

کننـد؛ بـدین معنـا کـه      یسم سلولی شرکت دارند. معمولاً به صـورت متـوالی عمـل مـی    آنزیمهایی که در مسیرهاي متابول

www.ShimiPedia.irسوبستراي آنزیم بعدي است. این آنزیمها قادرند چند واکنش آنزیمی را یکی پـس از دیگـري     محصول واکنش یک آنزیم،
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یـک سیسـتم چنـد آنزیمـی     کاتالیز نموده و محصول نهایی لازم براي سلول را به وجود آورنـد. مجمـوع ایـن آنزیمهـا را     

  اند؛ مانند کمپلکس آنزیمی اسید چرب سنتاز و آنزیمهاي زنجیره انتقال الکترون. نامیده

شـود؛    ) که موجب تنظیم سرعت تمام آنزیمهاي سیستم مـی 1Eدر اغلب سیستمهاي چند آنزیمی به اولین آنزیم توالی (

هنگامیکه غلظت محصول نهایی از نیازهـاي سـلول بیشـتر باشـد ایـن آنـزیم توسـط        گویند.  آنزیم آلوستریک یا ناظم می

 Feedbackنـورد (  گردد. به این نوع ترکیبات، مهارکننده آلوستریک یا پس محصول نهایی سیستم چند آنزیمی مهار می

Inhibitorابتی متفاوت است، زیرا بدون هاي رقابتی و غیررق ها با مهارکننده گویند. نحوه عمل این نوع از مهارکننده ) می

هـاي یـک طرفـه و     کنند. این آنزیمها در واکنش شباهت ساختمانی به سوبسترا، به طور کاملاً اختصاصی آنزیم را مهار می

  کنند.   ناپذیر شرکت می برگشت

صـول آخـرین   ) در سیستم آنزیمی تبدیل ترئونین به ایزولوسین، اولین آنزیم یعنی ترئوتین دهیـدراتاز توسـط مح  1مثال 

  شود. واکنش یعنی ایزولوسین مهار می

  
) گلیکولیز یا اکسیداسیون غیر هوازي گلوکز، سیستمی چند آنزیمی است که از سه آنزیم آلوستریک (هگزوکینـاز،  2مثال 

محرکهاي  AMPو  ADPمحرك منفی و  ATPفسفوفروکتوکیناز و پیرووات کیناز) تشکیل شده است. در این سیستم 

  باشند. مثبت می

  آنزیمهاي آلوستریک دو خصوصیت عمومی دارند:

  اند. ) تشکیل شدهSubunitاولیگومر بوده و از چند زیرواحد ( -الف

  کند و داراي سه جایگاه است: هر زیرواحد به تنهایی عمل می -ب

  ) جایگاه فعال براي اتصال سوبسترا1

  ال کننده) جایگاه تنظیمی براي اتصال محرکهاي فع2

  ) جایگاه تنظیمی براي اتصال محرکهاي مهارکننده3

، آنـزیم  R) وجـود دارد. در حالـت   Tense) یا غیرفعال (Relaxآنزیم آلوستریک به صورت دو نوع آرایش فضایی فعال (

کننـده  ، آنزیم فقط بـه محـرك مهار  Tتواند به سوبسترا و یا محرك فعال کننده و یا هر دو متصل شود. ولی در حالت  می www.ShimiPedia.ir
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شود. اتصال سوبسترا یا محرك فعال کننده به یک زیرواحد موجب تغییر آرایش فضایی آنزیم و تسـریع اتصـال    متصل می

  گویند. گردد. به این ویژگی اثر تعاونی می سوبسترا به سایر زیرواحدها می

غییرات سـرعت در برابـر غلظـت    کنند و منحنی مربوط به ت آنزیمهاي آلوستریک از رابطه میکائیلیس و منتون پیروي نمی

کننده منحنی را به سمت چپ و محرکهاي مهار کننده منحنی را  سوبسترا، سیگموئیدي است. سوبسترا و محرکهاي فعال

  کند. به سمت راست جابجا می

  

  تغییرات کووالانسی آنزیمها

شـود؛ ماننـد فسفریلاسـیون،     پـذیر تنظـیم مـی    فعالیت بعضی از آنزیمهـا از طریـق ایجـاد تغییـرات کووالانسـی برگشـت      

ریبوزیلاسیون و متیلاسیون. فسفریلاسیون آنزیمها بیشترین اثر تنظیمی را دارد کـه   -ADPآدنیلاسیون، اوریدیلاسیون، 

هاي هیدروکسیل اسیدهاي آمینه سـرین، تیـروزین و ترئـونین بـه      به گروه ADP) از γشامل انتقال گروه فسفات گاما (

هـاي فسـفات، آنـزیم را بـه شـکل اولیـه تبـدیل         باشد. پروتئین فسفاتازها با جدا کردن گـروه  وسیله پروتئین کینازها می

وسط آنزیم فسفریلاز کیناز فعـال  کنند. براي مثال آنزیم گلیکوژن فسفریلاز در اثر فسفریله شدن زیرواحدهاي سرین ت می

(فسفریلاز فسفاتاز) مجدداً به شکل غیرفعـال تبـدیل    1هاي فسفات توسط آنزیم پروتئین فسفاتاز  شود و با حذف گروه می

  شود. می

  پروآنزیم (زیموژن)

هنگام عمل در  شوند و به اغلب آنزیمهاي شیره گوارشی و آنزیمهاي سیستم انعقاد خون ابتدا به صورت غیرفعال سنتز می

گویند که در اثر پروتئولیز نسبی یا تغییر آرایش فضـایی   ساز غیرفعال آنزیم را پروآنزیم می گردند. پیش اثر تجزیه فعال می

شود. سنتز آنزیمهاي به صورت زیموژن براي محافظت آنها در برابر خود هضمی و تسهیل ایجـاد   به آنزیم فعال تبدیل می

www.ShimiPedia.ir  باشد. بدن میآنزیم فعال هنگام نیاز 
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 تریپسینوژن →   تریپسین فعال 

 کیموتریپسیونوژن →کیموتریپسین فعال 

فیبرینوژن • →فیبرین فعال  

  ایزوزیمها یا ایزوآنزیمها  

کنند، ولی  شکلهاي مولکولی مختلف یک آنزیم در سلولها یا بافتهاي مختلف بدن هستند که واکنش یکسانی را کاتالیز می

mK باشند که از ژنهاي مجزایـی کـه در بافتهـاي مختلـف بیـان       متفاوتی دارند. ایزوزیمها داراي دو یا چند زیرواحد می

و بـار الکتریکـی متفـاوتی هسـتند، بنـابراین توسـط        ipHشوند. ایزوزیمها داراي وزن مولکولی،  متفاوتی دارند، سنتز می

کنـد، بـه    باشند. مقادیر نسبی ایزوزیمها در برخی از بیماریها تغییـر مـی   اسازي و بررسی میالکتروفورز از یکدیگر قابل جد

  همین دلیل در تشخیص بیماري اهمیت دارند.

شود که از دو نوع  پپتیدي تشکیل می ایزوزیم دارد و از چهار زنجیره پلی» LDH» (5) آنزیم لاکتات دهیدروژناز (1مثال 

  باشند. می Mو  Hزیرواحد 

  

  توزیع بافتی  زیرواحدها  نوع ایزوزیم

)( 11 ILDH  HHHH عضله قلب، گلبول قرمز و کلیه  

)( 22 ILDH  HHHM عضله قلب، گلبول قرمز و کلیه  

)( 33 ILDH  HHMM مغز، ریه، طحال و پانکراس  

)( 44 ILDH  HMMM عضله اسکلتی و کبد  

)( 55 ILDH  MMMM عضله اسکلتی و کبد  

  

ó  1افزایشLDH  5در پلاسما نشانه سکته قلبی و افزایشLDH باشد. نشانه دیستروفی عضلانی یا بیماري کبدي می  

پپتیـدي تشـکیل    باشد که دیمر بوده و از دو زنجیـره پلـی   ایزوزیم می 3) داراي CPK) آنزیم کراتین فسفوکیناز (2مثال 

  در قلب. MBدر مغز و  BBدر عضله،  MMشود. ایزوزیمهاي آن عبارتند از:  می

ó  میزانCPK یابد. سرم در دیستروفی عضلانی، انفارکتوس میوکارد و نارسایی حاد کلیوي افزایش می  

 آنتروپپتیداز

 تریپسین

 ترومبین
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  باشد: نفارکتوس میوکارد به صورت زیر میتغییرات میزان آنزیمها در ا

  رسد. ساعت پس از حمله به حد ماکزیمم می 36یابد و  افزایش می CPKساعت پس از حمله قلبی آنزیم  6از 

 ASTهـاي    رسـند. در حملـه   یابند و در روز سوم به حداکثر می ) افزایش میGPT( AST) و ALT )GPTاز روز دوم 

به  LDHنشانه بیماري کبدي است). این دو آنزیم قبل از افزایش  ALTد (افزایش شدید یاب افزایش می ALTبیشتر از 

  رسند. حد طبیعی می

رسـد. اگـر حملـه قلبـی تکـرار       یابد و در هفتمین روز به حد ماکزیمم می به تدریج افزایش می LDHاز روز سوم فعالیت 

  گردد. در روز چهاردهم به حد طبیعی برمی LDHمیزان   نشود،

ó شود. گیري می اخیراً پروتئین تروپونین به عنوان مارکر قلبی اندازه  

  
کننـد؛   اختصاصی بودن عمل آنزیمها: بعضی از آنزیمها عمل بسیار اختصاصی دارند و فقط بر سوبستراي معینی عمل مـی 

باعـث شکسـته شـدن    کننـد؛ ماننـد لیپـاز کـه      مانند آرژیناز و اوره آز. ولی بعضی دیگر به صورت غیراختصاصی عمل می

  شود.   پیوندهاي استري موجود در تمام تري اسیل گلیسرولها و ایجاد اسید چرب و گلیسرول می

  بندي آنزیمها طبقه

شـوند؛   کنند، نامگذاري مـی  ) به نام سوبسترا یا واکنشی که کاتالیز میase» (از«بسیاري از آنزیمها با اضافه کردن پسوند 

  .پلیمراز DNAمانند اوره آز و 

شـوند کـه هـر     ) تقسیم مـی Classطبقه ( 6) آنزیمها به IUBالمللی بیوشیمی ( در سیستم نامگذاري توسط اتحادیه بین

  باشد: هایی می کند شامل زیر گروه کدام بر اساس نوع واکنش که کاتالیز می
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  اکسیدوردوکتازها -1

  ).LDHگردند؛ مانند لاکتات دهیدروژناز ( رون میکنند و باعث انتقال الکت در واکنشهاي اکسیداسیون و احیاء شرکت می

  ها: اکسیدازها، دهیدروژنازها، پراکسیدازها، کاتالازها و اکسیژنازها. زیرگروه

  

  ترانسفرازها -2

شوند؛ مانند ترانس آمینازها که انتقال گـروه آمـین را بـه     موجب انتقال یک عامل شیمیایی از ترکیبی به ترکیب دیگر می

  گردد. به یک هگزوز می ATPعهده دارند و هگزوکیناز که موجب انتقال یک گروه فسفات از مولکول 

  زیر گروهها: ترانس آمینازها و کینازها.

  

  هیدرولازها -3

شوند؛ ماننـد پپسـین،    اضافه کردن یک مولکول آب موجب هیدرولیز پیوندهاي مختلف (پیوند استري، پپتیدي و ...) میبا 

  کنند. تریپسین و کیموتریپسین که پیوندهاي پپتیدي را هیدرولیز می

  ها: فسفاتازها، پپتیدازها، نوکلئازها، فسفولیپازها و دآمینازها. زیرگروه

  لیازها -4

  شوند؛ مانند فوماراز. و ایجاد پیوند دوگانه می C-Nو  C-C ،C-S ،C-Oپیوند بین عواملی نظیر باعث شکستن 

  زیر گروهها: هیدراتازها، دهیدراتازها و سنتازها.
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  ایزومرازها -5

 شـوند؛ ماننـد تریـوز فسـفات     با انتقال یک گروه یا پیوند دوگانه در همان مولکول موجب تبدیل مولکول به ایزومرش مـی 

  ایزومراز.

  زیرگروهها: ایزومرازها، اپیمرازها و موتازها.

  

  لیگازها (سنتتازها) -6

  شوند. یا ترکیبات مشابه آن باعث تشکیل پیوند بین دو ترکیب می ATPبا جدا نمودن یک پیوند پر انرژي از 

  زیرگروهها: کربوکسیلاز و سنتتازها.

 
ó  اگر انرژي مورد نیاز براي تشکیل پیوند جدید از هیدرولیزATP     شـود؛ ماننـد    تأمین شود، آنـزیم سـنتتاز نامیـده مـی

مورد نیاز نباشد آنزیم سنتاز  ATPسنتتاز و گلوتامین سنتتاز، ولی هنگامیکه در تشکیل پیوند جدید  Aمالونیل کوآنزیم 

  ز.نام دارد؛ مانند گلیکوژن سنتاز و سیترات سنتا

 ECگـردد کـه عـدد کمیسـیون آنزیمـی (      هر آنـزیم بـا چهـار عـدد مشـخص مـی       IUBنامگذاري آنزیمها: در سیستم 

Numberکنند. ) نام دارد، سپس نام سوبسترا و نوع واکنش شیمیایی (نام طبقه آنزیم) را اضافه می  

  شود: مثلاً آنزیم هگزوکیناز به صورت زیر نوشته می

2,7,1,1.ATP.glucose phosphotransferase  
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  آنزیمهاي اصلی سرم براي تشخیص بالینی 
  کاربرد تشخیصی  آنزیم سرمی

  انفارکتوس میوکارد و بیماریهاي کبدي  )ASTآسپارتات آمینوترانسفراز (
  هپاتیتهاي ویروسی و بیماریهاي کبدي  )ALTآلانین آمینوترانسفراز (
  همولیزانفارکتوس میوکارد و   )LDHلاکتات دهیدروژناز (
  انفارکتوس میوکارد و اختلالات عضلانی  )CPKکراتین فسفوکیناز (

  سرطان پروستات و سرطان پستان  )ACPاسید فسفاتاز (
  بیماریهاي استخوانی، کبدي و صفراوي  )ALPآلکالن فسفاتاز (

γ- بیماریهاي کبدي و صفراوي  گلوتامیل ترانسفراز  
  حاد پانکراتیت  آمیلاز
  پانکراتیت حاد  لیپاز
  دیستروفی عضلانی  آلدولاز

  بیماریهاي کبدي و صفراوي  نوکلئوتیداز -5′
  بیماریهاي کبدي و مسمومیت با ارگانوفسفاتها  کولین استراز
  بیماري ویلسون  سرولوپلاسمین
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  متابولیسم اسید نوکلئیک :فصل هفتم

  نوکلئوتیدهاساختار و اعمال 
  شود. تشکیل می دار باز نتیروژنو یک  قنداز اتصال یک  نوکلئوزید) یک 1

  . تمامی بازهاي موجود در نولکئوزیدهاي فیزیولوژیک، داراي ساختار حلقوي هستند.1  

  آدنین، گوانین و هیپوگزانتین، دو حلقه وجود دارد. بازهاي پورینی) در ساختمان 1-1        

  ي شش ضلعی وجود دارد. سیتوزین، تیمین و یوراسیل تنها یک حلقه بازهاي پیریمیدینی ) در ساختمان1-2      

  اصلی نوکلئوزیدها و نوکلئوتیدها هستند.داکسی ریبوز، قندهاي -2ریبوز و . 2  

  ها متصل شده است. به قسمت قند آن گروه فسفات، نوکلئوزیدهایی هستند که یک، دو و یا سه نوکلئوتیدها) 2

  شود. تولید می انرژي زیادي. در اثر شکسته شدن یا هیدرولیز پیوند بین گروه هاي فسفات، 1  

  شود. تأمین می ATP، عمدتاً توسط پیوندهاي پرانرژي) انرژي لازم جهت تشکیل این 1-1        

 ATP، از شکسـته شـدن پیونـدهاي پرانـژري     هاي بیوسـنتزي  واکنش) انرژي لازم جهت انجام بسـیاري از  1-2        

  آید. دست می به

وجـود   ADPیـا   A ،AMPو کوآنزیم  NAD+ ،NADP+ ،FADاز جمله  ها کوآنزیم.در ساختمان بسیاري از 2  

  دارد.

  3 .ATP  و به ندرتGTP          هـاي   ، بـه دلیـل داشـتن پتانسـیل بـالاي انتقـال گـروه فسـفریل، در بسـیاري از واکـنش

  عمل کنند. ي گروه فسفات دهندهعنوان  توانند به فیزیولوژیک، می

  دهند. ) نوکلئوتیدها اعمال بسیار مهمی در بدن انجام می3

  هستند. (RNA , DNA)اسیدهاي نوکلئیک  واحد ساختمانی. 1  

  دهند. را تشکیل می  ATPو  کوآنزیم. اجزاي ساختمانی چندین نوع 2  

توسـط نوکلئوتیـدها، کنتـرل     تنظیم آلوستریکهاي آنزیم از طریق مکانیسم فیـدبک و   . سرعت بسیاري از واکنش3  

  شود. می

www.ShimiPedia.ir  ند.کن سلولی ایفا می رسانی مکانیسم پیام، نقش مهمی در cGMPو  cAMP. نوکلئوتیدهاي حلقوي مانند 4  
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  ها بیوسنتز پورین
و نیـز   RNAو  DNAسازهاي  ها و پیش ) سلول داراي مخزنی از نوکلئوتیدهاي پورینی براي ساخت بعضی از کوآنزیم1

  باشد. هستند، می ATPهایی که همراه با هیدرولیز  انجام واکنش

کـه از   دومنظـوره یـا   بولیـک  آمفـی هـاي   واسطه، از سنتز دونووتوانند از طریق مسیر  ) نوکلئوتیدهاي پورینی می2

  شوند، ساخته شوند. مسیرها آنابولیک یا کاتابولیک مشتق می

هـا اسـت و در نهایـت     سنتز پورین ي شروع کننده مادهشود،  که از مسیر پنتوز فسفات تأمین می فسفات-5ریبوز . 1

  کند. را تولید می (IMP)اینوزین مونوفسفات دار یعنی  اولین نوکلئوتید پورین

ي  نیتروژنی حلقـه  –شود، اسکلت کربن  که مستقیماً با قند فسفاته آغاز می اي مرحله 12فرایند طور کلی طی یک  . به2

  شود. پورین ساخته می

  شود. ساخته می (PRPP) پیرو فسفات- 1فسفو ریبوزیل - 5ي  ي حد واسط و چند منظوره ) در اولین واکنش ماده1- 2

عمل کـرده   PRPPکه یک آنزیم تنظیمی کلیدي است، برروي  آمیدوترانسفرازگلوتامین  PRPP) سپس آنزیم 2-2

  ها است. سنتز پورین ي متعهد مرحلهشود. این مرحله،  و ساخت حلقه پورین شروع می

  شوند: ها اضافه می از چند طریق به حلقه در حال رشد پورین کربنهاي  ) اتم2-3

  کنند. به عنوان آنزیم استفاده می (THF) تتراهیدروفولاتهایی که از  کربنه توسط آنزیم ) انتقال گروه یک2-3-1( 

  در ساختار حلقه گلسین) قرار گرفتن 2-3-2( 

  کربنات به شکل بی CO2) اضافه شدن 2-3-3

  شوند: میهاي زیر به حلقه اضافه  به شکل نیتروژنهاي  ) اتم2-4

  کند. ي گروه آمین عمل می به عنوان دهنده گلوتامینها  هاي انتقال گروه آمین که در آن ) واکنش2-4-1( 

  کند. ي گروه آمین عمل می به عنوان دهنده اسید آسپارتیکاي که طی آن  ) انجام یک فرآیند دومرحله2-4-2( 

شود. هـر دوي   تبدیل می AMPیا  GMPواکنش به  ، طی دوIMPها، یعنی  ) محصول اصلی سنتز دونووي پورین2-5

  شوند. ها از طریق تنظیم فیدبک توسط محصول نهایی مهار می این واکنش

گلوتامیـل   PRPPآنـزیم   مهار فیدبکیاز طریق  AMPو  IMP ،GMPها عمدتاً توسط  ) مسیرهاي سنتز پورین2-6

  شوند. آمیدوترانسفراز، تنظیم می
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  نکته بالینی:

  اسیدفولیککمبود 

هاي مختلف سنتز دونووي پورین ها و تیمین مـورد نیـاز هسـتند، کمبـود ایـن       هاي فولات براي انجام واکنش کوآنزیم •

هـا   در بسـیاري از بافـت   DNAاخـتلال در سـنتز   و در نتیجـه   کمبود داکسی ریبونوکلئوتیـدها ها، باعث  کوآنزیم

 گردد. می

ود اسـیدفولیک غـذایی یـا کـاهش جـذب اسـیدفولیک، بـه دلیـل         کمبود اسیدفولیک خون ممکن است به دلیل کمب ـ •

 اي یا الکلیسم باشد. اختلالات روده

توانـد باعـث کـاهش غلظـت      هیدروفولات ردوکتـاز، ماننـد متوترکسـات، نیـز مـی      ي دي استفاده از داروهاي مهارکننده •

 هاي فولات شود. کوآنزیم

هـا ضـعف و خسـتگی ناشـی از      وع بوده ولی علایم اصـلی آن بیماران مبتلا اسیدفولیک، ممکن است داراي اسهال و ته •

 شود. است که به دلیل اختلال تقسیم سلولی در مغز استخوان ایجاد می آنمی مگالوپلاستیک

اخـتلالات  ها، کمبود فولات در زمان بارداري، یکی از عوامل اصـلی بـروز    به دلیل نقش حیاتی فولات در تکامل نورون •

 ت.در جنین اس ي عصبی لوله

آمریکـا،  رود با افزودن فولات به مواد غذایی و جبران کمبود آن، اختلالات ناشی از کمبود فولات در نوزدان  انتظار می •

 درصد کاهش یابد. 70حدود تا 

زیـدهاي  ، قنـد ریبـوز ریبونوکلئو  2′، با احیاي گروه هیدروکسـیل متصـل بـه کـربن     آنزیم ریبونوکلئوتید ردوکتاز) 3

  کند. ، داکسی ریبونوکلئوتیدهاي مربوط را تولید میGDPو  ADPفسفاته  دي

  کند. عمل می  ي الکترون ، به عنوان دهندهتیوردوکسین. در این واکنش احیایی، 1  

′dCDPبه  (CDP)فسفات  . این آنزیم همچنین با تبدیل سیتیدین دي2   بـه   (UDP)و پوریـدین دي فسـفات    2−

dUDP′   کند. را تولید می DNA، نولکئوتیدهاي لازم جهت سنتز 2−

و فیدبک منفـی توسـط   ATP، از دو طریق مکانیسم فیدبک مثبت توسط تنظیم آنزیم ریبونوکلئوتید ردوکتاز. 3  

این تنظیم به شدت بستگی به میزان نیاز سلول به  شود. ) انجام میdATPها (مانند  داکسی نوکلئوزیدتري فسفات ′2

  دارد. DNAساخت 
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  ها بیوسنتز پیریمیدن

شود. محصول نهایی،  متصل می فسفات-5ریبوز ساخته و سپس حلقوي ساخته شده به  ي پیریمیدین ابتدا حلقه) 1

  مونوفسفات) است.-5′(یوریدین  UMPنولکئوتید 

  است. کوباموئیل فسفاتي این مسیر، سنتز  حله. اولین مر1  

 ATPاي کـه بـه دو مولکـول     شود، از طریق یک واکنش دومرحله مشتق می یون آمونیوم که از گلوتامین) 1-1        

  شود. محلول) ترکیب می CO2(حاصل از  بیکربناتنیاز دارد، با 

  شود. انجام می II (CPS-II)کرباموئیل فسفات سنتناز ) این واکنش پیچیده، توسط آنزیم 1-2      

      1-3 (CPS-II ،ها است که توسط  در تنظیم مسیر سنتز پیریمیدین آنزیم کلیديATP  وPRPP   فعال شـده و

  شود. که محصول نهایی این مسیر است، از طریق فیدبک منفی کنترل (مهار) می UTPي  وسیله به

      1-4 (CPS-II است و بـا   سیتوزولیآنزیم ، یکCPS-I  ي اوره کـه یـک آنـزیم میتوکنـدریایی اسـت،       چرخـه

  باشد. متفاوت می

ي اصـلی پیریمیـدینی تـأمین     هاي لازم جهت ساخت حلقـه  ، اتمبا متراکم شدن کرباموئیل فسفات و آسپارتات. 2  

  شود. می

  شود. ، تولید میاوروتات. سپس طی یک مرحله واکنش احیایی، این حلقه بسته شده و باز پیریمیدینی 3  

  کند. را تولید می UMPفسفات متصل شده و پس از دکربوکسیله شدن، -5ي بعد اوروتات به ریبوز . در مرحله4  

  نکته بالینی:

  اوروتیک اسیدوري

سـنتناز) نقـش دارنـد، منجـر بـه اوروتیـک        UMPاز اوروتـات (  UMPجهش در یکی از دو آنزیمی کـه در سـاخت    •

شود. در این بیماري مقدار اولین سوبستراي آنزیم فوق یعنـی اسـیداوروتیک افـزایش و مقـدار محصـول آن       اسیدوري می

و سـیتیدین   (UTP)به نوبه خود باعث کاهش مقدار یوریدین تري فسفات  UMPیابد. کمبود  کاهش می UMPیعنی 

 شود. می DNAاي سنتز لازم بر (CTP)تري فسفات 

www.ShimiPedia.irکنند و داراي علائمـی ماننـد    بیماران مبتلا به اوروتیک اسیدوري، مقدار زیادي اسید اوروتیک از طریق ادراري دفع می •
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 آلودگی، ضعف، آنمی شدید و تأخیر در رشد هستند. خواب

درمان کرد.  ی از یوریدینرژیم غذایی غنتوان با تجویز یک  این بیماري که یک اختلال اتوزومال مغلوب است را می •

 تبدیل شود. UTPو در نهایت  UMPاین درمان باعث می شود یوریدین از طریق مسیر بازیافت به 

  گیرد. صورت می تغییر در بازیوراسیلاز طریق  CTPو ساخت  UMP فسفریلاسیوناز طریق  UTP) ساخت 2

  1  .UTP  طی دو واکنش ازUMP یم هاي نوکلئوتید کیناز صورت مـی گیـرد   ساخته می شود. این واکنش تسط آنز

  ي گروه فسفات نیاز دارد. عنوان دهنده به ATPوبه

UMP ATP UDP ADP

UDP ATP UTP ADP

+ → +

+ → +
 

  2 .CTP  طی دو مرحله با قرار گرفتن گروه آمین مشتق از گلوتامین به جاي گروه کربونیلUTPشود. ، ساخته می  

، سـاخته  (dUMP)داکسـی یوریـدیلات    2−′با انتقال یک گروه یـک کربنـه بـه     ،(dTMP)داکسی تیمیدیلات ) 3

هاي مرجع نام این آنزیم تیمیـدیلات   شود (در اکثر کتاب انجام می تیمیدیلات سنتتازشود. این واکنش توسط آنزیم  می

  سنتتاز ذکر شده است. مترجم)

Nي گروه یک کربنه، کوآنزیم  . دهنده1   ,N10 ) متیلن تتراهیدروفولات-5 )N , N methylen THF−5 است. طـی   10

  شود. این واکنش، گروه متیلن، همزمان احیا شده و دي هیدروفولات، به عنوان یک محصول جانبی تولید می

  2 .N , N10  هیـدروفولات ردوکتـاز   ديسري واکنش، از جمله واکنشی که توسط  ، مجدداً توسط یکTHFمتیلن -5

  شود. ساخته می DHFشود، از  کاتالیز می

  نکته بالینی:

  عنوان عوامل ضد سرطان به dTMPهاي سنتز  استفاده از مهارکننده

و در  DNA، باعـث مهـار سـنتز    dTMPچندین نوع دارو از طریق مهار آنزیم تیمیدیلات سنتاز و تـداخل در تولیـد    •

 شوند. ها می نتیجه مهار تکثیر سلول

ي رقـابتی قـوي، باعـث مهـار آنـزیم دي       ، یک آنالوگ فولات است که به عنـوان یـک مهارکننـده   متوترکساتداروي  •

www.ShimiPedia.ir شود. لازم جهت فعالیت آنزیم تیمیدیلات سنتاز می THFهیدروفولات ردوکتاز و در نتیجه باعث کاهش کوآنزیم هاي 
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، باعـث مهـار آنـزیم    -dUMPفلورو 5، یک آنالوگ تیمین است و پس از تبدیل شدن به (FU-5)فلورویوراسیل -5 •

 کند. صورت یک مهارکننده خودکشی عمل می گردد. این نوع مهارکننده اصطلاحاً به تیمیدیلات سنتاز می

  ي نوکلئوتیدهاي پورینی و پیریمیدینی تجزیه

  شود. تولید می اسید اوریکپورینی،  ) در اثر تخریب نوکلئوتیدهاي1

  کند. کند و نوکلئوزیدهاي مربوط را تولید می می دفسفریله، چندین نوع ریبونوکلئوتید را نوکلئوتیداز-5′آنزیم . 1  

  کند. را تولید می IMPآمینه نموده و  را د AMPدآمیناز،  AMP. آنزیم 2  

  کند. ، از طریق دآمیناسیون، آدنین را به اینوزین تبدیل میآدنوزین دآمینازي بعد،  . در مرحله3  

  نکته بالینی:

  :(SCID)نقص مرکب ایمنی شدید 

اسـت کـه باعـث     T , Bهاي  اختلال در عملکرد لنفوسیت، (SCID)ي نقص مرکب ایمنی شدید  علامت مشخصه •

 شود. هاي خطرناك می حساس شدن بیماران نسبت به عفونت

وجود دارد، سوبستراي این آنزیم یعنـی داکسـی آدنـوزین     آدنوزین دآمیناز، که اختلال ارثی SCIDدر یکی از انواع  •

شوند که  تبدیل می dATPهاي متراکم شده به  شود. سپس داکسی آدنوزین در بدن متراکم می DNAحاصل از تخریب 

 ي آلوستریک ریبونوکلئوتید ردوکتاز است. مهارکننده

شـود و   مـی  DNAتوقف سـنتز  ، باعث مهار سنتز داکسی ریبونوکلئوتیدها و بنابراین ونوکلئوتید ردوکتازمهار ریب •

 شود. هاي بدن و به ویژه در بافت لنفوئید، باعث بروز عواض این بیماري می ، در بافتDNAتوقف در سنتز 

خـون تـام، پیونـد مغـز اسـتخوان،      هاي درمانی موجود جهت درمان این اختلال اتوزومال مغروب، شـامل تزریـق    شیوه •

 باشند. جایگزینی آنزیم و ژن درمانی می

هاي فسفریلاز، با برداشت قند ریبوز (از گوانوزین یا اینوزین) به ترتیب بازهاي گوانین و هیپوگزانتین را تولیـد   . آنزیم4  

  کنند. می

  ود.ش باعث تولید اسید اوریک، از بازهاي فوق می آنزیم گزانتین اکسیداز. 5  

  هاي حلقه است. ) واکنش این آنزیم، همراه با اکسیداسیون کربن5-1      

  شود. ) اسیداوریک تولید شده، در نهایت از طریق ادرار دفع می5-2      
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  نکته بالینی:

  نقرس

(افزایش اسیداوریک خون) و درد مفصلی مزمن که به دلیل تجمع و رسـوب بلورهـاي اورات سـدیم در     هیپریورسمی •

 ي نقرس هستند. شود، از علایم مشخصه ایجاد می التهاب (التهاب مفصلی نقرسی)عاقب آن مفصل و مت

گیـرد. در   به دلیل حلالیت کم اسیداوریک در آب، اغلب موارد نقرس در اثر دفع ناکافی اسیداوریک از کلیه صورت مـی  •

کند، رسوب  هاي انتهایی رسوب می ر اندامشوند، اسیداوریک د بیماران مبتلا که اصطلاحاً افراد کم ترشح کننده نامیده می

 شود. هاي اوراتی می ها باعث ایجاد سنگ اسیداوریک در کلیه

 تر مستعد رسوب بلورهاي اورات سدیم هستند. تر، بیش ها و پاها به دلیل دماي نسبتاً کم مفاصل دست •

هـاي   این امر خـود بـه دلیـل جهـش     شود که هاي پورینی ایجاد می ، به دلیل تولید بیش از حد کاتابولیتنقرس اولیه •

ها، باعث عدم حساسیت این آنـزیم بـه مهارکننـدگی آلوسـتریک      دهد. این جهش سنتتاز روي می PRPPمختلف در ژن 

قرار دارد، به عبارت دیگر بیماري فوق وابسته  Xسنتتاز، برروي کروموزوم  PRPPگردد. ژن آنزیم  هاي فوق می متابولیت

 به جنس است.

ز حد غذاهایی که حاوي مقدار زیادي نوکلئوتیدهاي پـورینی هسـتند، ماننـد گوشـت و حبوبـات، باعـث       مصرف بیش ا •

 گردد. تر اسیداوریک و تشدید نقرس می افزایش بیش

 درمان نقرس به شدت بیماري و شرایط بیمار بستگی دارد. •

هاي نـدولار و نـرم    صورت توده هاي حاد نقرسی که همراه با تجمع اسیداوریک به * جهت کاهش التهاب و درمان حمله  

  شود. سین استفاده می است. از کلشی (نقرس توفوسی)در مفاصل 

  شوند. ها می باعث افزایش دفع اسیداوریک از کلیه داروهاي اوریکوزویک، مانند پروبنسید،*   

  شود. ي آنزیم گزانتین اکسیداز است و باعث کاهش تولید اسیداوریک می ، مهارکنندهآلوپورینول* داروي   

شـوند، ولـی چـون ایـن دو ترکیـب       * درمان با آلوپورینول، باعث افزایش مقدار گزانتین و هیپـوگزانتین در خـون مـی     

  شوند. ها دفع می حلالیت نسبتاً خوبی در آب دارند، به خوبی از طریق کلیه

ا عامـل آمـین بـه     شود که در آن می اسیدهاي آمینه بتاي تدریجی نوکلئوتیدهاي پیریمیدینی، منجر به تولید  ) تجزیه2
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شود و نوکلئوزیدهاي مربوط  حذف می فسفاتازهاي غیراختصاصیهاي فسفات این نوکلئوتیدها، توسط  . ابتدا گروه1  

  شوند. تولید می

  شوند. و به ترتیب به یوریدین و داکسی یوریدین تبدیل می شده. سیتیدین و داکسی سیتیدین دآمینه 2  

  شوند. . پس از برداشت قندهاي نوکلئوزیدهاي فوق و تیمیدین، به ترتیب بازهاي یوراسیل و تیمین تشکیل می3  

و تیمـین بـه    بتـا آلانـین  کننـد. یوراسـیل بـه     یو دو نوع اسیدآمینه بتـا تولیـد م ـ   بازها تجزیه شده. سپس این 4  

  شوند. ، تبدیل میبتاآمینوایزوبوتیرات

  شوند. هاي مشابه، برروي هر سوبسترا انجام می صورت موازي توسط آنزیم هاي فوق به ) واکنش4-1        

شود.  مشتق می DNA طور اختصاصی از که بتاآمینوایزوبوتیرات حاصل از تیمین است، بنابراین به ) به دلیل این4-2      

  است. DNAي میزان تخریب  دهنده در این صورت مقدار آن در ادرار، نشان

 CoAو متیل مالونیـل   CoAمالونیل تر به ترتیب بـه   ي بیش ) بتا آلانین و بتاآمینوایزوبوتیرات، براي تجزیه4-3      

  شوند. تبدیل می

  مسیرهاي بازیافت

هاي آزاد حاصـل از تخریـب اسـیدهاي نوکلئیـک سـاخته       ها یا پیریمیدین پورین ) در مسیرهاي بازیافت، نوکلئوتیدها از1

  هستند. تر مقرون به صرفهشوند. این مسیرها نسبت به مسیرهاي سنتز دونوو، براي سلول  می

  ، ترکیب شده و مونونوکلئوتیدها را تولید کنند.PRPPتوانند توسط یکی از دو آنزیم زیر با  هاي آزاد، می ) پورین2

  شود. انجام می (APRT). واکنش زیر توسط آنزیم آدنین فسفوریبوزیل ترانسفراز 1  

PRPP AMP PPi→ +  + آدنین

  شوند. انجام می (HGPRT)گوانین فسفوریبوزیل ترانسفراز -هاي زیر توسط آنزیم هیپوگزانتین . واکنش2  

PRPP IMP PPi→ + + هیپوگزانتین   

PRPP GMP PPi→ + + گوانین   

ي گـروه فسـفات    بـه عنـوان دهنـده    ATPها. مترجم) با استفاده از  ) بازیافت نوکلئوزیدهاي پورینی (فسفریله شدن آن3

  گیرد. صورت می
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  نکته بالینی:

  سندرم لش نیهان

ي این کمبود،  است. در نتیجه HGPRT کمبود فعالیتمربوط به  وابسته به جنسسندرم لش نیهان، یک اختلال  •

 شود. ، مختل میGMPو  IMPمسیر بازیافت و تبدیل بازهاي هیپوگزانتین و گوانین به نوکلئوتیدهاي مربوط، یعنی 

و  IMPیابد. این تجمع همـراه بـا کـاهش مقـدار      می تجمع PRPPدر مسیر بازیافت،  PRPPبه دلیل عدم مصرف  •

GMPآنزیم  ، باعث فعال شدن مزمن و آلوستریکPRPP  تولیـد بـیش از حـد    گلوتامیل آمیدوترانسفراز و در نتیجه

 شود. می ها پورین

 خـون افـزایش یافتـه   شوند. در نتیجه غلظت اسـیداوریک در   هاي اضافی تجزیه شده و به اسیداوریک تبدیل می پورین •

 کند. ها رسوب می (هیپراوریسمی) و بلورهاي اورات سدیم در مفاصل و کلیه

و نیـز   هـاي کلیـوي   مفاصـل و سـنگ  بتلا به سندروم لش نیهان داراي حملات شبه نقرسـی ماننـد درد   بیماران م •

 ، حرکات انقباضی و عقب ماندگی ذهنی هستند.خودخوريمشکلات نورولوژیک شدید، از جمله 

یماران را درمان شود، ولی مشکلات نورولوژیک ب درمان با آلوپورینول، باعث بهبود علائم ناشی از افزایش اسیداوریک می •

 کند. نمی

  ها پورفیرین

)هاي متیلن  ها ترکیبات حلقوي هستند که از چهار هسته پیرولی که با پل پورفیرین )CH2   انـد، تشـکیل    به هـم متصـل

Feهـاي   توانند با یون ها می اند. پورفیرین شده Mgو  2+ دار  دار (هـم) و منیـزیم   هـاي آهـن   ترکیـب شـوند و پـورفیرین    2+

هـاي مختلـف کمـپلکس     ها شرکت کند و یا با پروتئین تواند در ساختمان برخی از آنزیم (کلروفیل) را ایجاد کنند. هم می

ن کمپلکس شود. هموگلوبین و میوگلوبین به ترتیب داراي چهار و یک هسته هم هستند که به زنجیره پلی پپتیدي گلوبی

ها، کاتـالاز، تریپتوفـان اکسـیژناز و پراکسـیداز هسـتند کـه بـه ایـن          دار، سیتوکروم اند. دیگر ترکیبات پورفیرین آهن شده

  دار گویند. ترکیبات، ترکیبات هم

  شود. و هشت مولکول گلیکوکول (گلیسین) سنتز می Aمولکول سوکسینیل کوآنزیم  8حلقه تتراپیرولی از ترکیب 
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  مبیوسنتزه

  شود. شود. بیوسنتز هم در سه مرحله مجزا انجام می طور عمده در مغز استخوان و نیز در کبد سنتز می هم به

  شود. آمینولوولنیک اسید که در میتوکندري انجام می –مرحله اول: از مواد اولیه تا تشکیل دلتا  -

  شود. که در سیتوپلاسم انجام می آمینولوونیک اسید تا تشکیل کوپروپورفیرینوژن –مرحله دوم: از دلتا  -

  گیرد. مرحله سوم: مجدداً در میتوکندري صورت می -

  پورفیریها

شوند. نوع ارثـی   گویند که به دو نوع ارثی و اکتسابی تقسیم می به بیماریهاي مربوط به اختلال در سنتز هم، پروفیري می

هاي راه سنتز هم است؛ در نتیجه هم ساخته نشده غلظت ترکیبات واسط قبلی  مربوط به اختلال و یا فقدان یکی از آنزیم

لی در نوع اکتسابی بعداز تولد عوامل دیگري موجب مختل شدن بیوسنتز هـم  شود، و گردد که از بدن دفع می هم زیاد می

آمینولوولنیک اسـید   –گردند. مثلاً در مسمومیت با فلزات سنگین نظیر سرب و هگزاکلراید بنزوات، فعالیت آنزیم دلتا  می

  شود. دهیدراتاز مختل می

  کاتابولیسم هم

آیـد   دار در مـی  بعداز تشکیل به صورت هموگلوبین و یا سایر ترکیبات هم شود و هم در کبد و مراکز خونساز، ساخته می -

گردند. هموگلوبین رها شده محتویـات   روز است و بعد غشاء آن، لیز شده، محتویات آن خارج می 120حدود  RBCعمر 

شـوند.   آزاد مـی  زنجیـره پروتئینـی آن  4گردد و مولکولهاي هـم و   آن خارج می گردند هموگلوبین رها شده نیز تجزیه می

  روند. هاي هم براي ساخته شدن پیگمانهاي صفراوي بکار می مولکول

شود  اکسیژناز در حضور اکسیژن، اکسیده می -هموگلوبین در سیستم رتیکولواندوتلیال توسط کمپلکس آنزیمی بنام هم -

Feو آهن بصورت سه ظرفیتی  شود. اما این آهن دوباره احیـاء شـده    دو همین تشکیل میآید. به این ترتیب ور  در می 3+

Feبه  دهد. آهن سه  هاي پلی پپتیدي خود را از دست می گردد. همزمان با این اکسیداسیون و احیاء زنجیره تبدیل می 2+

شـود. ایـن آهـن دوبـاره بـراي       یهاي اکسیداسیون، از هم جدا م ـ هاي پروتئینی طی واکنش ظرفیتی هم، همراه با زنجیره

Feرود. در اثر این اکسیداسیون و جدا شدن  تشکیل هم بکار می وردیـن سـبز    حلقه تتراپیرولی شکسته شده، به بیلـی  3+

جـاد  روبـین را ای  وردین ردوکتاز، احیـاء شـده، ترکیـب زرد رنـگ بیلـی      گردد. بیلی وردین تحت تأثیر آنزیم بیلی تبدیل می
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روبین ترکیبی نامحلول است و براي حمل به کبد باید توسط ترکیبی محلول مثل آلبومین انتقـال داده شـود. بـه     که بیلی

روبین از آلبومین جدا شـده، وارد سـلولهاي پارانشـیمی     گویند. بیلی یا غیرکونژوگه می روبین، آزاد، غیرمستقیم و این بیلی

) بـه شـبکه   Zو پـروتئین   Yهاي لیگاندین (پروتئین  گردد. در سیتوپلاسم سلول کبدي با دو پروتئین ناقل به نام کبد می

شـود (اسـیدگلوکورونیک توسـط     ب مـی شود. در این مرحله، با دو مولکول اسیدگلوکورونیک ترکی ـ اندوپلاسمی متصل می

UDP گردد). حمل می  

مغـزي عبـور کنـد و ایـن امـر موجـب رسـوب آن در مغـز و ایجـاد           –توانـد از سـدخونی    بیلی روبـین غیرکونژوگـه مـی   

  شود که نتیجه آن عقب ماندگی ذهنی است. (کرن ایکتروس) می انسفالوپاتی

گویند. بیلی روبین مستقیم به کیسه  روبین مستقیم یا کونژوگه می بیلی روبین دي گلوکورونات محلول است و به آن بیلی

روبـین از   گلوکورونیداز وجود دارد که باعث تجزیه بیلـی β−نام  ریزد. در روده آنزیم به جا به روده می صفرا وارد شد، از آن

روبـین آزاد شـده،    گردد. بیلـی  روبین و دو مولکول اسیدگلوکورونیک تولید می شود و یک مولکول بیلی گلوکورونات می دي

ه، بـه  سـازد. اوروبیلینـوژن دفـع شـده، اکسـید شـد       رنگ را می شود و اوروبیلینوژن بی هاي روده احیائ می توسط باکتري

گردد. فرم دفع شـده توسـط مـدفوع اسـترکوبیلین و فـرم دفـع شـده از طریـق ادرار          اوروبیلین (استرکوبیلین) تبدیل می

ــده، از آن      ــون ش ــذب خ ــوژن ج ــداري از اوروبیلین ــام دارد. مق ــین ن ــیکل روده   اوروبیل ــق س ــا از طری ــدي  –اي  ج کب

(enterohepatic circulation)   هـاي اکسـیده شـده     کنـد. فـرم   فـوق را طـی مـی    رود و دوبـاره سـیکل   به کبـد مـی

  باشند. اوروبیلینوژن و استرکوبیلینوژن، رنگی می

  (icterus)یا زردي  (jaundice)یرقان 

روبـین مسـتقیم و غیرمسـتقیم کـه مقدارشـان بـه ترتیـب         روبین تـام خـون برابـر اسـت بـا مجمـوع بیلـی        میزان روبیلی

/ mg / cc−0 0 3 /و  100 / mg cc−0 3 0 8 روبین در خون به بیش از حـد نرمـال    باشد. افزایش غلظت بیلی در سرم می 100

( )mg/ cc1   گردد. باعث ایجاد یرقان یا زردي می 100

  انواع یرقان

  شود: روبین به سه دسته تقسیم می براساس متابولیسم بیلی

  یرقان قبل از کبد -1

  یرقان کبدي -2
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  یرقان قبل از کبد: -1

شود. در این بیماري، کبد سالم اسـت ولـی    این نوع یرقان در مواردي که تجزیه گلبول قرمز بیش از اندازه باشد، ایجاد می

، Rhهـا (ارثـی یـا اکتسـابی)، اخـتلالات سیسـتم        وربین را ندارد. انواع هموگلوبینوپـاتی  قدرت برداشت مقدار زیادي بیلی

  شود. هایی هستند که منجر به یرقان همولیتیک می یسم و مالاریا، از بیماريبیماري فاو

  یرقان کبدي: -2

هـا و عفونـت کبـدي     دانند. از عوامل اکتسابی ویـروس  در ایجاد این عارضه دو عامل وراثت و عوامل اکتسابی را دخیل می

  یابد. وگه افزایش میروبین کونژ توان نام برد. در این بیماري عمدتاً بیلی (هپاتیت) را می

 – UDPروبـین   : ایـن بیمـاري ناشـی از کمبـود ارثـی آنـزیم بیلـی       (crigler – najjar) نجار-* سندرم کریگلر  

هـا   یابد کـه توسـط کلیـه    روبین غیر کونژوگه افزایش می گلوکورونیل ترانسفراز کبدي است. در این بیماري، میزان بیلی

  دفع می شود.

 – UDPشـود و کـاهش فعالیـت آنـزیم      روبین توسط کبد کـم مـی   در این بیماري، برداشت بیلی * بیماري ژیلبرت:  

  گلوکورونیل ترانسفراز نیز گزارش شده است.

روبـین   باشد. در این بیمـاري بیلـی   روبین کبدي به صفرا می ناشی از اختلال در دفع بیلی * سندرم دوبین جانسون:  

روبـین   گردد؛ لذا مقـدار آن در خـون بالاسـت. فعالیـت آنـزیم بیلـی       خون باز می کونژوگه تولید شده، از کبد به جریان

UDP- .گلوکورونیل ترانسفراز نرمال است و انسداد مجاري صفراوي داخل کبدي وجود دارد  

: یک اختلال غیرارثی است کـه در اثـر مصـرف زیـاد     (toxic hyperbilirubinemia)روبینمی سمی  * هیپربیلی  

گونـه ترکیبـات موجـب     شود. مصـرف زیـاد ایـن    هاي سمی دیده می اروهاي سمی، تتراکلریدکربن و قارچاستامینوفن، د

  گردد. روبین غیرکونژوگه در سرم می هاي کبدي و در نتیجه عمدتاً افازیش بیلی آسیب به سلول

  یرقان انسدادي: -3

شود. در اثر انسداد حاصـل،   رون ایجاد میهاي صفراوي، سرطان پانکراس، داروهاي سمی مانند متیل تستوست در اثر سنگ

روبـین   یابد. دفع بیلی روبین کونژوگه خون افزایش می گردد و میزان بیلی روبین وارد روده نشده، به جریان خون بازمی بیلی

اي  وهگیرد؛ لذا ادرار به رنگ قه روبین از طریق ادرار صورت می شود. دفع بیلی اي کم بوده، مدفوع خاکستري رنگ می روده
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  مسائل بالینی

شـود. علـت ایـن امـر آن اسـت کـه        ها ایجاد می نقص ایمنی ترکیبی شدید، در اثر مهار تکثیر لنفوسیت -1

هاي  یک از آنزیم ها حساس هستند. کدام هاي متابولیسم پورین به مهار آلوستریک آنزیم T , Bهاي  لنفوسیت

  ار است؟زیر از این نظر از اهمیت بالاتري برخورد

  ) دي هیدروفولات رودکتاز2    ) گزانتینن اکسیداز1

  ) ریبونوکلئوتید ردوکتاز4    ) آدنوزین دآمیناز3

ساله از خستگی مزمن که طی ماه گذشته شدیدتر شده است شکایت دارد. اخیراً دچار حالت  68یک زن  -2

قبل از داشـتن ایـن علائـم بـه     دهد که طی سه ماه گذشته  تهوع و اسهال شده است. شرح حال او نشان می

منظور کاهش وزن، رژیم غذایی خود را تغییر داده اسـت. آزمـایش خـون او آنمـی ماکروسـتییک را نشـان       

هـاي زیـر را نشـان     یک از ویتـامین  ها کمبود کدام دهد. آزمایشات نورولوژیک وي طبیعی است. این یافته می

  دهد؟ می

)) نیاسین 1 )B3    2 ریبوفلاوین (( )B2  

)) ویتامین 3 )B12    4اسیدفولیک (  

ساله از درد مفاصل انگشت شست پاي چپ که به وضوح متورم و دردنـاك اسـت، شـکایت     47یک مرد  -3

ب در یک میهمانی دارد. درد او مزمن بوده اما یک روز بعد از خوردن یک غذاي سنگین و چندین لیوان مشرو

هـاي پزشـکی، وجـود     شام، این درد به شدت غیرقابل تحمل شده است. بیمار چقا است و آخرین شرح حال

یک از موارد زیر در پاتوفیزیولوژي وضعیت این  دهد که لازم است خارج شود. کدام سنگ در کلیه را نشان می

  بیمار دخیل است؟

  ) اسیداوریک بالا2    ) اسید اوروتیک بالا1

  هیپوگلیسمی )4    ) کمبود اسیدفولیک3
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هـاي   متوترکسات که یک داروي قوي ضدسرطان است، مانع از رسیدن داکسی ریبونوکلئوتیدها به سلول -4

  گیرد؟ هاي زیرصورت می یک از آنزیم شود. این عمل از طریق مهار مستقیم کدام در حال تقسیم می

  ) ریبونوکلئوتید ردوکتاز1

  ) گزانتین اکسیداز2

  II) کربامویل فسفات سنتتاز 3

  ) تیمیدیلات سنتتاز4
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  پاسخنامه

  است. حیصح» 4« نهیگز -1

(کوبالامین) که عمـدتاً بـه دلیـل رژیـم غـذایی نامناسـب و        B12کمبود چند ویتامین به ویژه اسیدفولیک و ویتامین 

هاي اریتروپوئیتیک مغز اسـتخوان،   در سلول DNAکاهش جذب در بیماران مسن شایع است، از طریق کاهش سنتز 

 B12هاي کمبود ویتامین  تواند منجر به بروز آنمی گردد. با این حال عدم وجود علائم عصبی در بیمار که از ویژگی می

  سازد. طور جدي مطرح می است، کمبود اسیدفولیک را به

  است. حیصح» 2« نهیگز -2

بسیاري از علائم این بیمار با اپی زود نقرسی مطابقت دارد. درد مفصل بیمار به دلیل التهـاب مفصـلی نقرسـی در اثـر     

پاي این بیمار (نقس توفوسی) نیز به همـین  هاي اورات سدیم در مفصل است. التهاب مفاصل شست  رسوب کریستال

رسد غذا خوردن بیش از حد بـه همـراه مصـرف الکـل، باعـث تخریـب مقـادیر زیـادي          نظر می تواند باشد. به دلیل می

ها به مسیر تولید اسیداوریک و شروع علایم فوق شده است. با اطلاعات موجود  نوکلئوتیدهاي پورینی و نهایتاً ورود آن

خص کرد که علت نقرس این بیمار به دلیل اختلال در دفع اسیداوریک است یا بـه دلیـل جهـش آنـزیم     توان مش نمی

PRPP .سنتتاز. اگر غلظت اسیداوریک خون این بیمار بالا باشد (هیپریورسمی)، تشخیص نقرس قطعی است  

  است. حیصح» 4« نهیگز -3

هیـدروفولات   متوترکسات یک داروي آنالوگ اسیدفولیک است که میل ترکیبـی زیـادي بـه جایگـاه فعـال آنـزیم دي      

کنـد.   (تتراهیـدروفولات) را کاتـالیز مـی    THFهیـدروفولات) بـه    (دي DHFردوکتاز دارد. این آنزیم واکنش تبـدیل  

ها مورد استفاده قرار  ها و پیریمیدن نو) پورین(سنتز از  denovoهاي مسیرهاي بیوسنتز  تتراهیدروفولات توسط آنزیم

از  dTMPطور غیرمسـقتیم باعـث مهـار سـنتز      ، متوترکسات بهTHFهاي  گیرد. بنابراین به دلیل نیاز به کوآنزیم می

dUMP ها توسط آنزیم فورمیل ترانسـفراز   توسط آنزیم تیمیدیلات سنتاز و نیز مهار چند مرحله از مسیر سنتز پورین

  شود. می
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  است. حیصح» 3« نهیگز -4

رفتار خودآزاري بیمار، علایم عصبی و تأخیر تکاملی او همگی به نفع تشخیص سندرم لش نیهان است. این اختلال به 

ــزیم   ــود آن ــل کمب ــی HGPRTدلی ــروز م ــد.  ب ــدهاي   HGPRTکن ــت نوکلئوتی از  IMPو  GMPواکــنش بازیاف

ها، تخریـب   این آنزیم باعث فعال شدن بیش از حد مسیر سنتز پورین کند. کمبود هیپوگزانتین و گوانین را کاتالیز می

شود. رنگ نارنجی ادرار و وجود ذرات شن ماننـد در ادرار بـه    ها و تولید مقادیر زیاد اسید اوریک می بیش از حد پورین

یر زیـاد اسـید   سدیم در ادرار است. در نقرس که بـه دلیـل تولیـد مقـاد     دلیل دفع اسید اوریک محلول و رسوب اورات

  ساك یا فلج مغزي نیست. –کند علائم عصبی وجود ندارد. خودآزاري از علائم بیماري تاي  اوریک بروز می
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  مجموعه نکات متابولیسم اسیدهاي نوکلئیک
از هـا را   هـا و پریمیـدین   ها از لحاظ غذایی، ضروري نیستند، زیرا بـدنمان توانـایی سـنتز پـورین     ها و پریمیدین پورین -1

  بولیک دارد. ترکیبات آمفی

  گیرد. راه صورت می 2بیوسنتز نوکلئوتیدهاي پورینی به ترتیب کاهش اهمیت از  -2

  هاي آمفی بولیک الف) سنتز از واسطه

  ها و نوکلئوزیدهاي پورینی است. هاي بازیافت که شامل: فسفریلاسیون پورین ب) واکنش

  پورینی، در سیتوزول قرار دارند. هاي دخیل در سنتز نوکلئوتیدهاي همه آنزیم -3

هـا از   ها و نوکلئوتیدهاي پورینی را براي برخی از بافـت  کبد جایگاه اصلی بیوسنتز نوکلئوتیدهاي پورینی است و پورین -4

  کنند. اي تأمین می هاي چندهسته و لوکوسیت RBCجمله بافت مغز انسان، 

  نیاز است. ATPول م 6(اینوزن مونوفسفات)،  IMPبراي تولید یک مول  -5

  را براي تتراهیدروفولات تأمین کنند. G1توانند،  می ser ،Gly ،Trp ،Hisآمینواسیدهاي همچون  -6

7- IMP ساز،  پیشAMP  وGMP .است  

  است. IMPفسفوریبوزیل آمین مرحله محدودکنندة سرعت تشکیل -5مرحله تشکیل  -8

  دارد. ATPنیاز به  AMPبه  IMPو تبدیل  GTPنیاز به  AMPبه  IMPدر یک ارتباط دوسویه تبدیل  -9

IMPبه اندازه کافی وجود داشته باشد  ATPوقتی که  -10 GMP→ شود. تبدیل می  

IMPبه اندازه کافی وجود داشته باشد  GTPوقتی که  -11 AMP→ شود. می تبدیل  

  گروه آنزیم وجود دارد: 2ها و نوکلئوزیدهاي پورینی  در مسیر فسفوریلاسیون پورین -12

  گوانین فسفوریبوزیل ترانسفراز –هیپوگزانتین  –آدنین فسفوریبوزیل ترانسفراز 

  دهد تا از انرژي خود محافظت کنند. ها اجازه می اهمیت مسیر بازیافت این است که به سلول -13

14- RBC ها، گلوتامینPRPP توانند فسفوریبوزول آمین را تولید کنند. آمید و ترانسفراز ندارند و از این رو نمی  

15- RBCکند. ها براي تولید نوکلئوتیدهاي مورد نیاز خود از مسیرهاي بازیافت استفاده می  

هاي حاصل از  ها موجب افزایش متابولیت سنتتاز (افزایش فعالیت) و تولید بیش از حد پورین PRPPنقص در آنزیم  -16
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  آب محلول است. اسیداوریک به میزان کمی در -17

اي نـرم رسـوب   ه ـ ویژه مفاصل و بافت هاي بدن به هاي اورات سدیم در بافت تواند به صورت کریستال اسیداوریک می -18

  گردد. کرده و منجر به بیماري نقرس می

  شود. می» لش نیهان«موجب بیماري خودآزاري  HPR Taseنقص در آنزیم  -19

  شود. ها، آدنوزین و گوانوزین به اسیداوریک تبدیل می در انسان -20

  کند. آلانتوئین تبدیل می Bبرخی پستانداران آنزیم اوریکاز، اسیداوریک را به  -21

  ها، اسیداوریک است. ها، فاقد آنزیم اویکاز بوده و محصول نهایی تجزیه پورین انسان -22

  ها عبارتند از: مراحل کاتابولیسم (تجزیه) پورین -23

در آمیتـاز،   -3کنـد)،   نوکلئوزیداز (پورین نوکلئوزید فسفریلاز) (قند را جدا مـی  -2شکند)،  نوکلئوتیداز (فسفات را می -1

  د و ردوکتاز (فعالیت دهیدروژنازي و اکسیدازي دارد.)گزانین اکسی -4

  است. FAD ،Fe ،Moگزانتین اکسید و ردوکتاز شامل  -24

آلوپورینول، انولوگ بازي براي هیپوگزانتین بوده و مهارکننـده رقـابتی آنـزیم گـزانتین اکسـیداز اسـت و در درمـان         -25

  رود. بیماري نقرس به کار می

ي است که در آن تولید نوکلئوتیدهاي پورینی بالاست یا دفع اسـیداوریک دچـار اخـتلال شـده     هایپراورسمیا، بیمار -26

  شود. است به هرحال غلظت اسیداوریک در خون یا ادرار افزایش یافته و منجر به بیماري هایپراورسمیا می

  نقرس نوعی از هایپر اورسمیا است. -27

  شود. نوکلئوزید فسفریلاز باعث نقص در سیستم ایمنی میکمبود آنزیم آدنوزین دآمیناز و پورین  -28

ها در سیتوپلاسم قرار دارند به جز آنزیم دي هیدرواروتات دهیدروژناز که آنزیمی  ها همه آنزیم در بیوسنتز پیریمیدن -29

  میتوکندریایی است.

Nهـا   هاي کربن و نیتروژن در پیریمیـدین  منابع اتم -30 ,C ,C ,C1 6 5 Nاز آسـپارتات،   4  CO2از  C2از گلوتـامین،   3

  شود. تأمین می

  شود. وارد مسیر واکنش می 5در مرحله  PRPPها   در بیوسنتز پیریمیدن -31

  شود. (افکتور مثبت) فعال می ATP(افکتور منفی) مهار و توسط  CTPآنزیم ترانس کرباموئیلاز یا توسط  -32

  یک آنزیم سیتوزولی بوده و آلوستریک است. IIآنزیم کرباموئیل سنتتاز  -33
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  شود. فعال می PRPP(محصول نهایی) مهار و توسط  UTPآنزیم کرباموئل سنتتاز توسط  -34

35- CPSII ج کبدي است.تنها منبع براي تشکیل کرباموئیل فسفات خار  

ها و  تواند تواسط پورین سنتتاز می PRPPشود، در واقع  طور هماهنگ تنظیم می ها به ها و پیریمیدین بیوسنتز پورین -36

  ها مهار شود. پیرمیدین

  توانند توسط آنزیم پیریمیدین فسفوریبوزیل ترانسفراز بازیافت شوند. ها می پیریمیدن -37

ه توسط آنزیم ریبونوکلئوزید و دوکتاز احیاء گشـته و بـه دزوکسـی ریبونوکلئوزیـدهاي     ریبونوکلئوزیدهاي دي فسفات -38

  شوند. دي فسفاته تبدیل می

 DNAطـور فعالانـه اقـدام بـه سـنتز       کمپلکس آنزیمی تشکیل دزوکسی ریبونوکلئوتید فقط هنگامی که سلول بـه  -39

  شود. کند فعال می می

  باشد. ین است که کوآنزیم آن تیوردوکسین میتیرودوکسین ردوکتاز یک فلاو و پروتئ -40

  آمینواسید ستیئن احیاء شده دارد. 2تیوردوکسین، پروتئینی است که  -41

  شود. طور غیر رقابتی مهار می ریبونوکلئوزید ردوکتاز توسط هیدروکسی دوره به -42

تبـدیل   TMPبـه   Dumpور آن فلوئورویوراسیل مهارکننده رقابتی تیمیدیلات سـنتتاز اسـت بنـابراین در حض ـ   -5 -43

  شود. نمی

کنـد در نتیجـه    هیدروفولات است و آنزیم دي هیدروفولات ردوکتاز را مهار می متوترکسات (آمینوپترین) آنالوگ دي -44

  شود. مختل می DNAسنتز 

  شوند. آمینواسیدها  با تجزیه می βنوکلئوتیدهاي پیریمیدنی در مسیر کاتابولیسم خود به  -45

 –پیریمیـدین نوکلئوزیـد دآمینـاز     –ها عبارتند از: فسـفاتاز غیراختصاصـی    هاي واکنش کاتابولیسم پیریمیدین آنزیم -46

  دي هیدروپیریمیدین دهیدروژناز. –فسفریلاز 

  شود. شود که از طریق ادرار دفع می آمینو ایزوبومتریک اسید منحصراً از تجزیه تیمین حاصل می –بتا  -47

در بیماران سرطانی تحت درمان شیمی درمانی و یا رادیوتراپی به خاطر اینکه تعـداد زیـادي سـلول از بـین رفتـه و       -48

DNA  یابد. آمینوایزوبوتیریک اسید افزایش می –تجزیه شده است، قدار بتا  

www.ShimiPedia.ir  شود. پسودیوریدین در بدن انسان بدون هیچ تغییر از طریق ادرار دفع می -49
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هـا و   ي ناشی از اختلال در متابولیسم اسیدهاي نوکلئیک شـامل دو دسـته اخـتلال در متابولیسـم پـورین     ها بیماري -50

  شود. ها می اختلال در متابولیسم پیریمیدین

 –نقـص سیسـتم ایمنـی     –سـندرم لـش نیهـان     –نقـرس   –ها شـامل: هایپریورسـمیا    اختلال در متابولیسم پورین -51

  هیپواورسمی.

کـاهش جزئـی در فعالیـت     b)سـنتتاز   PRPPافـزایش فعالیـت آنـزیم     a)اد اختلال هایپرپورسمیا: چهار دلیل ایج -52

HGPR Tase (c  فسفاتاز  – 6 –کمبود گلوکز(d ها. نقص در رفع اسیداوریک از کلیه  

  ید.آ وجود می نقص سیستم ایمنی که به دنبال کمبود آنزیم پورین نوکلئوزید فسفریلاز و آدنوزین دآمیناز به -53

کمبود گزانتین اکسید و ردوکتاز موجب هیپواورسمی شده که به دنبال آن دفع گزانتین و هیپوگزانتین افزایش یابد  -54

  هاي ادراري گزانتینی شود.) (ممکن است موجب تشکیل سنگ

هـایی   ه بیماريها بسیار محلول در آب است، به ندرت در این زمین که، محصولات کاتابولیکی، پیریمیدین به دلیل آن -55

  شود. مشاهده می

  ها است. اوروتیک اسیدوري از جمله اختلال است در متابولیسم پیریمیدین -56

ها در استفاده کرباموئیل فسفات ناتوان  هاي میتوکندریایی، میتوکندري در اختلال اوروتیک اسیدوري به دلیل آسیب -57

  شود. افزایش یافته و منجر به تولید بیش از حد اوروتیک اسید میبوده در نتیجه سطوح کرباموئیل فسفات سیتوزولی 
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  ساختمان اسید نوکلئیک :مشتفصل ه

 

  مقدمه:
ها با پیوند فسـفودي اسـتر    باشند که در آن نوکلئوزید موتوفسفات اسیدهاي نوکلئیک پلیمري از نوکلئوزید مونوفسفات می

  با یکدیگر اتصال دارند.

  نوکلئوبازهتروسیکیلیک-فسفات–اند:قند  جزء تشکیل شده 3نوکلئوتیدها خود از 

  : نوعی پنتوز است:قند

  ریبوز وجود دارد. -DقندRNAدر 

  ریبوز وجود دارد.D-دئوکسی-2قندDNAدر 

  نوکلئوبازهتروسیکیلیک:

  (گوانین)G-(آدنین)Aپورین ها ( دو حلقه اي) :

  (یوراسیل)U-(سیتوزین)C-(تیمین)Tپیریمیدنها ( تک حلقه اي): 

  هاي پورین و پیریمیدن بازي

ها  دار هستند که اهمیت زیستی فراوان دارند. البته پورین اي از ترکیبات آلی حلقوي نیتروژن ها دسته ها و پیریمیدن پورین

ازول تشـکیل  ها، از یـک حلقـه پیریمـدنی و یـک حلقـه ایمیـد       ها دانست. در واقع پورین توان از مشتقات پیریمیدن را می

 (stacking)هاي پورینی و پیریمدینی مسطح بوده و این امر باعث سـهولت نزدیکـی و فشـردگی     اند. شکل مولکول شده

  شود. می DNAاي  رشته 2شود که این امر باعث تثبیت بیشتر ساختمان  آنها در مجاورت یکدیگر می

  :1نکته 

)به کربن شماره یک قند  N9ها از طریق موقعیت  پورین )C1 شوند. متصل می  

)به کربن شماره یک قند  N1ها از طریق موقعیت  پیریمیدن )C1 شوند. متصل می  

Nها به قند از طریق پیوند  ها و پیریمدین : اتصال پورین2نکته  −β- باشد. گـروه فسـفات نیـز از طریـق      گلیکوزیدي می

www.ShimiPedia.ir  یابد. اتصال می 5پیوند استري، به گروه هیدروکسیل کربن شماره 
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ترتیـب اینـوزین و گزانتـوزین نامیـده      که بازپورینی، هیپوگزانتین و گزانتین باشد، نوکلئوزید حاصل بـه  : در صورتی4نکته 

  شود. می

  که بازپیریمیدنی، اورات باشد، نوکلئوزید حاصل از آن، اوریتیدین نامیده می شود. صورتی : در5نکته 

دار را توتومریزاسیون گویند. در واقع در بازهاي پورین و  جایی هیدروژن در ساختمان بازآلی نیتروژن : انتقال و جابه6نکته 

)پیریمیدین گروه عاملی آمینو داراي اشکال توتومري آمین  )NH− )و ایمین  2 )NH=  بوده و گروه عاملی اکسو داراي

)اشکال توتومري انول  )OH− و کتو( )O= باشد. می  

تیمین بیشتر به فـرم انـول دیـده     در واقع گروه آمینو در آدنین و سیتوزین بیشتر به فرم آمین و گروه اکسو در گوانین و

  شود. می

−Nتواننـد حـول پیونـد     : همانطور که گفته شد بازهاي پروین و پیریمدین مسطح هستند و مـی 1نکته  −β   گلیکوزیـد

  شود. گیري در ارتباط باز با قند متصور می نوع جهت 2ترتیب  چرخش آزاد داشته باشند و بدین

)هاي قند و باز هتروسیکلیک در نوکلئوتیدها، اتمهاي کربن قند را با علامت پرایم  ایجاد تمایز بین کربن: براي 2نکته  ) 

  شود.   مشخص می

oها برخـورد فضـایی میـان قنـد و      ها. در پریمیدین ها و پریمیدین اشکال فضایی گلیکوزیدي پورین سـاختار همسـو    2−

(syn) ها ساختارهاي ناهسمو  سازد. در پورین را به شدت نامناسب می(anti)    و همسو به سرعت به یکدیگر تبـدیل مـی

فسـفات سـاختار همسـو بـه دلیـل       5−′شوند با وجودي که در اکثر مواقع ساختار ناهمسو پایدارتر اسـت. در گرانـوزین   

−NHمیان گروه هاي مطلوب میانکش   هاي فسفات پایدارتر است. و اکسیژن 22

باشـند کـه در    : کافئین در قهوه و چاي، تئوفیلین در چاي و تئوبرومین در کاکائو از مشتقات متیلـه گـزانتین مـی   3نکته 

  شوند. گیاهان یافت می

)آن اتصال  : پسودویوریدین از جمله نوکلئوزیدها غیرعادي است که در4نکته  )C C−1 Tوجود داشته و در بازوي  5 Cψ ،

RNA شود. همچنین ریبوتیمین که در آن تیمین به قند ریبوز اتصـال دارد. ایـن نوکلئوزیـد غیرعـادي نیـز در       دیده می

Tبازوي  Cψ شود. دیده می  

  وجود دارد. DHU RNAآید در بازوي  : باز غیرعادي دهیدرویوارسیل که در نتیجه احیاي یوراسیل به وجود می5نکته 

www.ShimiPedia.ir  اي از بازهاي غیرعادي است. مجموعه tRNAجاست که  جالب این
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  دار: : نام شیمیایی بازهاي ازت6نکته 

  آمینوپورین) – 6آدنین (

  اکسی یورین) - 6آمینو  – 2گوانین (

  دي اکسی پیریمیدین) 4و  2یل (یوراس

  آمینوپیریمیدین) – 4اکسی  – 2سیتوزین (

  اکسی پیریمدین) دي 4و  2متیل  – 5تیمین (

توانند نور فرابنفش را جذب کنند  ها می ها و پیریمدین گانه کنژوگه در یورین  2: نوکلئوتیدها به دلیل داشتن پیوند 7نکته 

ها و نوکلئوزیدهاي حاوي پورین نسبت به  صورت می گیرد. البته جذب نوري در پورین nm260که ماکزیمم جذب آن در 

 nm260گیرد متغیر بوده اما معمـولاً حـدود    در آن صورت می maxکه جذب  UVها بیشتر است طول موج  پیریمیدین

  باشد: صورت زیر می بهشدت جذب (ضریب خاموشی) نوکلئوتیدها  nm260است. بنابراین در طول موج 

A G U T C> > > >  

  صورت زیر است: اما به طور کل جذب نوري نوکلئوتیدها به

( ) ( ) ( ) ( ) ( )nm G nm U nm A nm T nm C< < < <250 250 261 268 273  

  از بقیه بیشتر است. Gترین طول موج، جذب  مثلاً در کوتاه

  هستند.فیزیولوژي بدن، بدون بار  pH: نوکلئوزیدها و بازهاي پورین، پیرمیدین در 8نکته 

داراي عامل فسفات و  5′: نوکلئوتیدها ساختمان اسیدي دارند و حلالیت آنها در آب زیاد است، چرا که در انتهاي 9نکته 

  باشند. می OHداراي عامل  3′در انتهاي 

مورد استفاده قرار می گیرند براي مثال: آلوپورینـول: آنـالوگ   ها  درمانی : آنالوگهاي صناعی نوکلئوتیدها در شیمی10نکته 

ها و فعالیت آنـزیم گـزانتین اکسـیداز را مهـار      پورینی که در درمان هیپراورسمی و نقرس، استفاده شده و بیوسنتز پورین

  کند. می

ی درمـانی سـرطان مـورد    عنـوان دارو در شـیم   فلورویوراسیل همگـی بـه   -5آزایوریدین،  -6مرکاپیتوپورین،  6سیتارابین 

  گیرند. استفاده قرار می

عنـوان سـرکوب ردایمونولـوژیکی پیونـد      شود، در مواقع پیوند عضو، بـه  مرکاپتوپورین نیز متابولیزه می 6آزاتیوپرین که به 

  شود. استفاده می
www.ShimiPedia.ir
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  پلی نوکلئوتیدها:

)اند با یک گروه فعال الکـل  تو فسفریل، در هر نوکلئوتید می 5−′گروه تک استري  )OH−      دیگـر، اسـتري شـود و یـک

آستر تشکیل دهد، این گروه الکلی دوم عمدتاً بر روي پنتـوز یـک نوکلئوتیـد دیگـر قـرار دارد (عمـدتاً موقعیـت         فسفودي

OH′3 استر در جهت   که در آن اجزاي قندي با پیوند فسفوديشود  نوکلئوتید می  قند) این امر منجر به تشکیل یک دي

′ ′→3   دهد. را تشکیل می RNAو  DNAمولکولهاي » داربست«استر   به یکدیگر اتصال یافته و این پیوند فسفودي 5

د. پایداري بـالاي  باش میلیون سال) می 200جاندار خیلی طولانی (حدود  DNAنکته: نیمه عمر پیوند فسفودي استر در 

داري اطلاعات ژنتیکی در روند انتخاب طبیعی و تکامل، انتخاب  عنوان مخزنی براي نگه به DNAاین پیوند باعث شده که 

  به شدت مستعد هیدرولیز است. RNAشود. چرا که پیوند فسفودي استر در 

)وجود دارد که این گروه  OHگروه  2′، در موقعیت RNAزیرا در مولکولهاي  )OH− عنوان یک نوکلئوفیل  تواند به می

  شود. قوي داخلی عمل کرده و این عمل منجر به هیدرولیز پیوند فسفودي استر و اسکلت پلی نوکلئوتیدي می

  شرح کلی ساختمان اسید نوکلئیک ها
1 (DNA  .اساسی شیمیایی وراثت است  

  1 .DNA  ها و  ي ژنتیکی است که اطلاعات لازم جهت سنتز پروتئین ادهحاوي مRNA     را در خـود ذخیـره نمـوده و

  کند. آن را به فرزندان منتقل می

  2 .DNA   بازهـاي پـورینی و پیریمـدینی آن،     توالییک پلیمر خطی از داکسی ریبونوکلئوتیدها است وRNA   هـاي

  کند. هاي پروتئینی را کد می سلولی و مولکول

  3 .DNA  توانـد بـه    قرار دارد و به این ترتیـب مـی   کروموزومیافته درون ساختارهایی به نام  به صورت بسیار سازمان

  سلول جاي گیرد. هستهصورت بسیار متراکم درون 

  اند. قرار گرفته میکرومتر 1اي به قطر  هستهکروموزوم است که درون  46) یک سلول دیپلوئید انسان حاوي 3-1      

  شود. باید متراکم DNAهایی به این طویلی بتانند در یک فضاي محدود قرار بگیرند،  براي این که مولکول )3-2      

  کنند. می کدهاي لازم جهت اعمال سلولی را RNAها و  با توالی مشخص خود، پروتئینها  ) ژن2

، که طی آن DNA ندسازيهمانو سلامت نسل بعد، فرآیند  محصولات ژن. به منظور اطمینان از عملکرد مناسب 1  

www.ShimiPedia.ir  برخوردار باشد. دقت و صحت بسیار زیاديشود، باید از  برداري می قبلی کپی DNAاز 
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شـوند، قبـل از    هاي اکسیداتیو یا شـیمیایی ایجـاد مـی    که در هنگام همانندسازي یا در اثر آسیب . اغلب خطاهایی2  

  شوند. می ترمیمتقسیم سلولی 

  نام دارد. جهششود که  ایجاد می DNAم نشوند، تغییرات پایدار و قابل وراثد در که این خطاها ترمی . در صورتی3  

رسند، ممکن اسـت باعـث تغییـر عملکـرد یـا تنظـیم        هاي دختر می ها که از طریق میتوز به سلول ) این جهش3-1      

  حصول یک ژن شوند.

  ها به فرزندان منتقل شود. ق گامتي زایا اتفاق بیفتد، ممکن است از طری هاي رده ) اگر جهش در سلول3-2      

  شوند و بنابراین ممکن است باعث ایجاد اختلال یا بیماري شوند. می DNAبازهاي  تغییر توالیها باعث  . جهش4  

انـد، ممکـن    ها توسط انواع دیگر جایگزین شده ي آن هایی که در اثر جهش، بعضی از اسیدهاي آمینه ) پروتئین4-1      

  ها مختل شود. ح خود را از دست داده یا اعمال فیزیولوژیک آناست آرایش فضایی صحی

  تواند باعث ممانعت از کنترل مناسب بیان ژن شود. ها می ) ایجاد جهش در نواحی تنظیمی ژن4-2      

  کنند. ایفا می DNAنقش حساسی در بسیاري از فرآیندهاي دخیل در بیان اطلاعات ژنتیکی ، RNAهاي  مولکول -3

  شود. برداري می ها کپی است که طی آن از روي ژن بیان ژناولین مرحله برداري،  رونویسی یا نسخه .1

2. RNA هاي پیامبر(mRNAs)       کپی هایی از ژن ها هستند که می توانند به عنـوان الگـو قـرار گیرنـد و بـه پـروتئین

 ترجمه شوند.

و مولکـول هـاي   (tRNA)ناقـل  هـاي RNA ،(rRNA)ریبـوزومی   RNAهاي اختصاصی ماننـد   RNAانواع دیگر .3

 کوچک ، قابل ترجمه به پروتئین نیستند، ولی در بیان ژن و سنتز پروتئین ها ، نقش محوري ایفا می کنند.

رونویسی می  (hnRNA)هسته اي ناهمگون  RNAابتدا به صورت  (mRNA)در سلولهاي یوکاریوتی، مولکول هاي .4

  نهایی باید پردازش شوند . (mRNA)تند و براي تبدیل شدن به ها هنوز حاوي توالی هاي اینترون هس hnRNAشوند.

  کروموزومی DNAساختمان 

و بازهـاي پیریمیـدینی    (G)و گـوانین   (A)آدنـین  بازهـاي پـورینی    توالیبه صورت  DNA) اطلاعات موجود در 1

  وجود دارند. (T)و تیمین  (C)سیتوزین 

 5′بین گـروه فسـفات    پیوندهاي فسفودي استري  ، به وسیلهDNA. داکسی ریبونوکلئوتیدهاي موجود در پلیمر 1  
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  قرار گرفته است. DNAدر قسمت بیرونی ساختمان  فسفات –اسکلت قند . این 2  

  اي است. دو زنجیره DNA) ساختمان 2

  اند. ) به دور یکدیگر پیچیده شدهموازي ناهمسوبا قطبیت مخالف ( DNAي  دو زنجیره. 1  

جفـت  که همیشه بین یک باز پورین و یـک پیریمـدین بـه صـورت      پیوندهاي هیدروژنیي  دو زنجیره به وسیله .2  

  شوند. گردد، به هم جفت می اختصاصی تشکیل میبازهاي 

  یکدیگر هستند. مکمل) این جفت بازها از نظر ساختمانی 2-1     

     2-2 (A  توسط دو پیوند هیدروژنی باT شود. جفت می  

     2-3 (G  توسط سه پیوند هیدروژنی باC شود. جفت می  

  پیچیده شده است. محور فرضیراستگرد است که حول یک  مارپیچ دوتاییبه شکل یک  DNAکل ساختمان . 3  

شـیارهاي  داراي  DNAدر شرایط فیزیولوژیـک اسـت، مـارپیچ     DNA، که فرم شایع B-DNAدر فرم  )3-1     

  کنند. را فراهم می DNAبه  ها اتصال پروتئیناست که امکان دسترسی و  بزرگ و کوچکی

هـا کـه    گیرند. این واکنش بر روي هم قرار می هاي هیدروفوبی واکنشبه کمک  DNA) بازهاي موجود در 3-2     

سـازي بازهـا    هاي متراکم واکنششده و اصطلاحاً  DNAگردند، باعث پایداري زیاد  قسمت مرکز مارپیج انجام می در

  شوند. نامیده می

در برابر مواد شیمیایی بسیار  DNAشوند تا  سازي بازها باعث می هاي متراکم پیوندهاي هیدروژنی متعاون و واکنش .4  

  پایدار باشد.

 DNAدو رشـته   باز شدن یا ذوب شدنبسیار بالا یا پایین، باعث  pH) افزایش دما، کاهش غلظت نمک یا 4-1      

  شود. گفته می دناتوراسیونشود که به آن  از طریق شکست پیوندهاي هیدروژنی می

طـول  بـه   Tmشـوند.   از هم باز مـی  DNAدمایی است که در آن نیمی از دو زنجیره  (Tm)ي ذوب  نقطه) 4-2      

DNA  و درصد بازهايG  وC  بستگی دارد. اتصال جفت بازهايG  وC  نسبت به جفت بازهايT  وA تر است و  محکم

  بنابراین براي جدا شدن نیاز به دماي بالاتري دارند.

دو  همانندسـازي و رونویسـی  ) با این حال در شرایط فیزیولوژیک جهت انجـام فرآینـدهاي مهمـی ماننـد     4-3       www.ShimiPedia.ir
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  باید از هم باز شوند. DNAي   رشته

 5−′را قطع و یک انتهاي  DNA، پیوندهاي فسفودي استر اسکلت (DNAses) داکسی ریبونوکلئازهاي  آنزیم .5  

  هیدروکسیل، ایجاد می کنند. 3−′فسفات و یک انتهاي 

آنـدوکلئازهاي  شـکنند.   را مـی  DNAپیوندهاي فسـفودي اسـتر اسـکلت درونـی رشـته       آندونوکلئازها،) 5-1      

 هـاي اختصاصـی،   تـوالی هایی با  در محل DNAگرویه از آندونوکلئازها هستند که باعث شکسته شدن  محدودالاثر،

  گردند. می

  را قطع کنند. DNAرشته  3′ یا 5′ انتهايبسته به نوع، ممکن است آخرین نوکلئوتید اگزونوکلئازها ) 5-2      

بنـدي و   هـا، بسـته   اتصال به پـروتیئن از طریـق   DNAي سلول،  در فضاي محدود هسته DNA) جت نگهداري 3

  گردد. می متراکم 

هاي کوچک هستند کـه   تئیناي از پرو ها، خانواده هستند. هیستون هیستونها عمدتاً  این پروتئین ها یوکاریوتدر  .1  

  دهند. را تشکیل می نوکلئوزومواکنش داده و ساختاري به نام  DNAبا 

نیـز   H5داران داراي هیسـتون   ، بعضی از مهـره H4و  H1 ،H2A ،H2B ،H3ها پنج نوع هستند:  ) هیستون1-1      

  باشند. می

هـاي   گـروه  باعث خنثی شدن بـار منفـی   DNAها داراي بار الکتریکی مثبت بوده و با اتصال به  ) هیستون1-2      

  تر بر روي خود خم شود. راحت DNAشود که  شوند و این امر باعث می فسفات واقع در اسکلت آن می

ي مشابه هسـتند، بـا هـم ترکیـب      که داراي اندازه H4و  H2A ،H2B ،H3هاي  دو مولکول از هر یک از هیستون .2  

  را تشکیل می دهد. نوکلئوزومه دهند که هست شده و تشکیل یک اکتامر را می

     2-1 (DNA ،75/1 هـا در فواصـل مـنظم در طـول      پیچد. نوکلئوزوم بار به دور هسته نوکلئوزوم میDNA   دیـده

  شوند. می

جفت بـاز   30ها توسط یک توالی به طول  جفت باز تشکیل شده است. نوکلئوزوم 146) هر نوکلئوزوم تقریباً از 2-2     

  شوند. هم متصل می به رابط DNAبه نام 

ها بـه صـورت    یابی نوکلئوزوم به صورت سست به قسمت رابط متصل و باعث سازمان) H5(یا  H1هیستون ) 2-3      www.ShimiPedia.ir
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  شود. تر می هاي متراکم ساختمان

صورت ساختارهاي بسیار متراکم  نوکلئوزومی به DNAباعث متراکم شدن بیشتر  DNAهاي سوم و چهارم  ) ساختمان4

  شوند. کروموزومی می

انـد و   نوکلئـوزومی تشـکیل شـده    DNAنانومتر هستند که از متراکم شـدن   30ها فیبرهایی به قطر  . نوکلئوفیلامان1  

  باشند. نیز می RNAهاي غیرهیستونی و مقداري  داراي پروتئین

  کروموزومی است.سازي  ي متراکم هاي داربست، آخرین مرحله ها به دور پروتئین . متراکم شدن نوکلئوفیلامان2  

هـاي   . قبل از تقسیم سلولی دو نسخه از هر کروموزوم در هسته سلول وجود دارد. در هنگام تقسیم سلولی، کروموزوم3  

  گیرند. ي متافازمیتوز آرایش خاصی به خود می کنند و در مرحله فوق همانندسازي می

شـود   صورت دو کروماتید متصل نمایان مـی  تر و به ي متافاز هر کروموزوم همانندسازي شده متراکم ) در مرحله3-1      

  آمیزي در زیر میکروسکوپ نوري قابل تشخیص است. که پس از رنگ

) پس از همانندسازي، دو کروماتید خواهري توسط سانترومر، به هم متصل هستند. سانترومر تـوالی خاصـی از   3-2      

DNA شوند. هاي اختصاصی متصل می است که به آن پروتئین  

  ها به دوك میتوزي هستند. ) سانترومرها محل اتصال کروموزوم3-3      

  DNAساختمان 

باشـد. ژنهـا واحـدهاي فیزیکـی و      عنـوان مـاده وراثتـی مـی     به DNAدر یوکاریوتها (هسته) و پروکاریوتها (سیتوپلاسم)، 

تقیم بیـان شـود و بـه    طور مس تواند به است که می DNAعملکردي وراثتی می باشند در حقیقت ژن قسمتی از مولکول 

  را بسازد. RNAیک مولکول 

DNA !داراي ساختمان اول و دوم است  

این ساختمان مربوط به توالی پشت سرهم دزوکسی ریبونوکلئوتیدهاست که توسط پیوند فسفودي اسـتر  ساختمان اول: 

  گیرد. زنجیره صورت می OH′3همیشه از انتهاي  DNAاند. طویل شدن مولکول  به هم متصل شده

تایی است که توسط واتسون و کریک ارائه شده است. طبق این 2ساختمان دوم همان ساختمان مارپیچ  ساختمان دوم:

هاي نردبـان   هاي قند و فسفات به منزله نردبان و بازهاي آلی به منزله پله مدل که به مدل نردبانی نیز مشهور است، ریشه

www.ShimiPedia.irخورند. در این مارپیچ بازهاي مکمـل   ر فرضی پیچ میمارپیچ به موازات یکدیگر ولی در جهت خلاف، حول محو 2هستند. 
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)  اند. مقابل هم قرار گرفته ) ( )G C , A T≡ =  

Aمجموع بازهاي پروینی و پیریمدینی برابر هستند.  :1نکته  G T C+ =   (قانون چارگوف) +

چنین توسط برهمکنشهاي آبگریز و  مکمل و همبه وسیله پیوند هیدروژنی بین بازهاي  DNAساختمان مارپیچ  :2نکته 

  واندروالس بین جفت بازهاي مجاور پایدار شده است.

  هاي گسترده پیوندهاي هیدروژنی تعاونی است. بیشتر مدیون شبکه DNAمارپیچ  Stacking :3نکته 

DNA بعدي مختلفی وجود داشته باشد. 3تواند به اشکال  می  

DNA2 شکل (اي به صورت حداقل شش  رشتهA  تاE  وZ.وجود دارد (  

B-DNAکریک است. در واقع در شرایط فیزیولوژیکی (یعنی نمک کـم و درجـه هیدراسـیون    -: همان ساختمان واتسون

جفت بـاز   B-DNA ،5/10گرد بوده و در هر دور مارپیچ  راست B-DNAبه این صورت است.  DNAبالا) فرم معمول 

  وجود دارد. (Minorgrove)و یک شیار کوچک  (Magor grove)رگ یک شیار بز DNAوجود دارد. در این فرم 

2- A-DNA این نوع :DNA  فرم غیرعاديDNA شود. این  هاي تهی از آب تشکیل می باشد که معمولاً در محیط می

را هنگام رونویسـی و هیبریـد    DNAوجود دارد. این مدل از  pb 11گرد بوده و در هر دور مارپیچ،  راست DNAفرم از 

RNA-DNA  وRNA شیار مشابه وجود دارد. 2کنیم. در این فرم نیز  اي مشاهده می رشته 2ي  

3- Z:DNA این فرم :DNA گرد بوده و در نـواحی از   چپDNA   هـاي متنـاوب    کـه تـوالیG-C    وجـود دارد، دیـده

شـود   فرم گفته می zن کند به همین دلیل به آ ، اسکلتی زیگزاگی پیدا میDNAشود و به همین دلیل در این ناحیه  می

  شود. وجود دارد و فقط یک شیار باریک و عمیق دیده می pb 12در این فرم در هر دور مارپیچ 

  
  آرایش پیوند گلیکوزیلی  وضعیت شیارها  قطر  تعداد باز در هر دور پیچش  جهت چرخش  نام
B  5/10  گرد راست  A20o  

شیاربزرگ و 2
  آنتی  کوچک

A  11  گرد راست  A26o  2 آنتی  شیار مشابه  
Z  12  گرد چپ  A18o   یک شیار عمیق و

  سیس Gآنتی و در  Cدر   باریک

  

DNA صورت ابرمارپیچ (سوپرکویل) است. به  

www.ShimiPedia.irصورت پیچ خورده، فشـرده و   حلقوي به DNAباشند. این  حلقوي می DNAها، میتوکندري و کلروپلاست داراي  باکتري
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یوکـاریوتی نیـز    DNAگویند.  DNA-Relaxرا  DNAصورت سوپرکویل است در عوض حالت پیچ نخورده  در واقع به

رشتۀ حلقـوي   2صورت حلقوي درآید هنگامی که در همانندسازي یا رونویسی  طور مقطعی به توانند با تشکیل حلقه به می

DNA  ،هاي دیگر  به قسمتاز هم باز می شوندDNA   شـوند.   تـر مـی   هـاي پیرامـونی فشـرده    فشار وارد شـده و بخـش

DNA-.سوپرکویل به صورت سوپرکویل منفی و سوپرکویل مثبت است  

شـود. بـه چنـین     تـر مـی   ها کم شده در نتیجه تعداد جفت بازها در هر پیچ بـیش  ، پیچDNAدر حالت سوپرکویل منفی 

  شود. گفته می (under wound)اً کم پیچ خورده که اصطلاح DNAحالتی از مولکول 

تـر شـده و    تر شده در نتیجه تعداد جفت بازهـا در هـر پـیچ کـم     ها بیش ، پیچDNAبرعکس در حالت سوپرکویل مثبت 

DNA شود، به این نوع ابرمارپیچ  تر می فشردهDNA   ًکه پیچیدگی آن زیاد است اصـطلاحا(over wound)   خوانـده

  شود. می

شـود.   شود و نوع مثبت آن به نـدرت دیـده مـی    صورت سوپرکویل منفی دیده می اغلب به DNAر داخل سلول، د :1نکته 

  ، فرمی مناسب براي همانندسازي، رونویسی و نو ترکیبی است.DNAزیرا فرم سوپرکویل منفی 

ابرمـارپیچ مثبـت    شود، قسمت جلویی حباب، باز می DNAدر هنگام همانندسازي و رونویسی وقتی قسمتی از  :2نکته 

  شود. ایجاد شده و قسمت عقبی حباب، ابرمارپیچ منفی تشکیل می

  گیرد. هاي توپرایزومراز صورت می و سوپرکویل مثبت توسط آنزیم DNA-Relaxتبدیلات سوپرکویل منفی به  :3نکته 

 DNAشیمی 

گیرد و تغییر ماهیت بدهد. بـه عبـارت    ، دما قرارpHتواند تحت تأثیر عواملی مانند  نیز مانند پروتئین می DNAزنجیره 

شکسـته شـده و در    DNAرشـته   2پیوند هیدروژنی بین  DNAشود. با حرارت دادن مولکول  دناتوره می DNAدیگر 

  شود. ، می(Denature)واسرشته  DNAواقع 

)اند، دماي ذوب یا  دمایی که در آن نیمی از پیوندهاي هیدروژنی باز شده ) MMeltingTemperature T گویند. می  

MT  به ترکیب بازهايDNA ،غلظت نمک محلول ،pH     طول زنجیر بسـتگی دارد. هرچقـدر مقـدار بازهـاي ،C ,G  در

دار کند. فرمامیـد بـا ناپای ـ   افزایش پیدا می MTتر باشد، هاي محلولی بیش تر باشد و غلظت کاتیون بیش DNAساختمان 

  دهد. را کاهش می MTکردن پیوندهاي هیدروژنی بین بازها،

تـا   UVاي، میـزان جـذب    رشـته  DNA2گویند با حـرارت دادن   میزان جذب نور در طول موج راکروموسیته می نکته: www.ShimiPedia.ir
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ماند به این پدیده هایپرکروماسیتی گفتـه   جذب باقی می UVیابد و بعد از آن میزان جذب  افزایش می ٪30تا  20حدود 

  شود. می

  میزان جذب نوري
DNAنوکلئوتیدهاي آزاد  DNAاي  تک رشته >   اي رشته 2>

  همانندسازي

دختري منتقل شـوند یـا بـه    هاي  طور کامل به سلول براي این که بتوانند طی تقسیم سلولی به (DNA)) مواد ژنتیکی 1

  شود. گفته می DNA همانندسازيبردار شوند. به این فرایند،  کپی دقت بالاییارث برسند، باید با 

  شود. انجام می نیمه حفاظتیصورت  به DNA. همانندسازي 1  

 (ssDNA)اي  صورت تک رشـته  و به یکدیگر باز شدهاز  DNAي  ) هنگام همانندسازي باید دو زنجیره1-1        

  درآیند. این دو رشته مکمل یکدیگر هستند.

  کنند. جهت سنتز یک رشته مکمل دختري جدید عمل می الگوعنوان  ها به ) سپس هر یک از این رشته1-2      

واحـدهاي  بـه عنـوان    (dNTPs)ي دختري جدید بـا اسـتفاده از داکسـی نوکلئوزیـدهاي سـه فسـفاته        . دو رشته2  

  شوند. هاي مکمل تشکیل می ، به تدریج در طول رشتهاختمانیس

2 (DNA  پروکــاریوتی توســطDNA شــود. ایــن  همانندســازي مــی پلیمرازهــاي اختصاصــیDNA پلیمرازهــا 

  دهند. ، همانندسازي را در دو جهت انجام میمبدأایی به نام  هاي چندآنزیمی بزرگی هستند که از نقطه کمپلکس

در کرومـوزم باکتریـایی بـا اتصـال      DNAیک توالی منحصـر بـه فـرد اسـت و همانندسـازي       مبدأ همانندسازي. 1  

 DNAهاي خاص به مبدأ، باعث باز شدن قسـمتی از   شود. در واقع اتصال پروتئین هاي اختصاصی به آن آغاز می پروتئین

  گردد. می (dsDNA)اي  دورشته

اي شـده متصـل    رشـته  ي کوتـاه تـک   بـه ناحیـه   (SSBP)اي  تک رشته DNAهاي متصل شونده به  پروتئین. 2  

  گردند. است، می A+Tتر از ناحیه مجاور که غنی از  شوند و باعث با شدن بیش می

بـاز شـدن   ، باعـث  SSBPهـاي   به این ناحیه متصل شده و با همکاري بـا پـروتئین   هلیکاز DNA. سپس آنزیم 3  

www.ShimiPedia.ir  گردد. گردد. به این ترتیب در دو طرف مبدأ، دو چنگال همانندسازي تشکیل می می DNAتر  بیش
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هاي همانندسـازي   ) هلیکاز با شکستن پیوندهاي هیدروژنی موجود بین جفت بازهاي واقع در جلوي چنگال3-1        

  شود. اي می دو رشته DNAدر حال پیشرفت، باعث باز شدن 

هـا بـه    ، مانع از اتصال مجـدد تـک رشـته   (ssDNA)اي  تک رشته  DNAبه  با اتصال SSBPهاي  ) پروتئین3-2      

  گردند. اي می دو رشته DNAهمدیگر و ایجاد 

گیرنـد و کمـپلکس همانندسـازي     هاي دیگر در کنار هم قرار مـی  ، پروتئینچنگال همانندسازي. به محض تشکیل 4  

  کنند. را مونتاژ ي DNAکننده 

        4-1 (DNA توانند ساخت  پلیمرازها فقط میDNA  جدید را از ويDNA جهـت  اي در  تـک رشـته   الگوي

  انجام دهند. 3′به  ′5

کـه مـوازي و ناهمسـو     DNAوجود آمدن مشکل در همانندسازي دو رشته بازشـده   ) این محدودیت باعث به4-2      

ته در جهت باز شدن چنگال همانندسازي و دیگري در جهت مخالف قرار گرفتـه  شود. به عبارت دیگر یک رش هستند، می

  است.

  شود. صورت عمل می ، به(dsDNA)اي  دو رشته DNA) جهت رفع این مشکل و ساخت 4-3      

پلیمـراز اصـلی اشریشـیا کـولی اسـت، همانندسـازي        DNAکـه   III (DNA Pol III)پلیمراز  DNAآنزیم . 5  

DNA بـه صـورت   ي پیرو) (رشتهي دیگـر   صورت پیوسته و در رشته ي پیشرو و یا رهبر) به را برروي یک رشته (رشته ،

  دهد. ناپیوسته انجام می

        5-1 (DNA  احتیـاج دارنـد.    3′با انتهاي هیدروکسـیل آزاد   پرایمرپلیمرازها براي شروع فعالیت خود به یک

  الگو متصل باشد. DNAبه پرایمر باید 

به تـدریج   ي رهبر) (رشتهکند  صورت ممتد همانندسازي می که به در حال رشدينوکلئوتیدي  ي پلی ) رشته5-2      

  گردد. طویل می IIIپلیمراز  DNAتوسط 

همانندسـازي کننـد،    3′بـه   5′اي را در جهـت   تـک رشـته   DNAتوانند  پلیمرازها تنها می DNA. با توجه به آن 6  

  شود. انجام می ناپیوستهبه صورت  رشته پیروهمانندسازي 

را در  RNA پرایمـر یـک   است، DNAپلیمراز وابسته به  RNAکه در حقیقت یک  پریماز) ابتدا آنزیم 6-1        

www.ShimiPedia.ir  کند. چنگال همانندسازي سنتز می 3′مجاورت انتهاي 
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بـه ایـن پرایمـر متصـل شـده و بـا اضـافه کـردن داکسـی            IIIپلیمـراز    DNA، طویل سازيي  ) طی مرحله6-2      

ي دیگـري سـاخته    تر چنگال همانندسازي، به همین ترتیب قطعـه  کند، با باز شدن بیش ریبونوکلئوتیدها آن را طویل می

  شود. می

خـود داراي پرایمـري از    5′شود که در انتهـاي   گفته می قطعات اوکازاکیهاي نسبتاً کوتاه،  ی) به این توال6-3        

  قرار گرفته است. DNAاي از جنس  هستند که به دنبال آن رشته RNAجنس 

باشـد، پرایمرهـاي    نیـز مـی   اگزونوکلئـازي  3′به 5′که داراي فعالیت DNA Pol Iي بعد آنزیم  ) در مرحله6-4      

RNA طور همزمان  را برداشته و بهDNA کند. را جایگزین آن می  

  کند. مانده را پر می درز باقی ATPاستر و مصرف  با تشکیل پیوند فسفودي لیگاز DNA) سپس آنزیم 6-5      

  نکته بالینی:

  به عنوان عوامل ضدسرطان و ضدویروس DNAندسازي هاي همان استفاده از مهارکننده

) و AZTآزیدوتیمیـدین (زیـدوودین یـا     (AraC)مانند سیتارابین یا سیتوزین آرابینوزید  هاي نوکلئوزیدي آنالوگ •

 DNAتواننـد توسـط    شوند و مـی  از طریق مسیر بازیافت به نوکلئوتیدهاي مربوط تبدیل می (ddI)دي داکسی اینوزین 

 در حال ساخت شوند. DNAارد پلیمرازها و

استر بـا نوکلئوتیـدهاي بعـدي     که قادر به تشکیل پیوند فسفودي اي قندهاي تغییریافتهاین ترکیبات به دلیل داشتن  •

 گردند. در حال ساخت می DNAهاي  زنجیره توقف طویل سازينیستند، باعث 

هایی کـه بـه    ها برروي سلول شوند، ولی اثر آن ها می در تمام سلول DNAاگرچه این داروها باعث توقف همانندسازي  •

ها  تر است و براي این سلول هاي الوده به ویروس) بیش هاي سرطانی و سلول باشند. (مانند سلول سرعت در حال تکثیر می

 تري دارند. سمیت بیش

هـا بـه    کنند. این ابرمـارپیچ  را باز می dsDNAایجاد شده در  هاي ابرمارپیچهایی هستند که  آنزیم توپرایزومرازها) 3

  آیند. وجود می در جلوي چنگال همانندسازي به DNAخوردگی  دلیل، پیچ

حرکـت چنگـال    توقـف و در نتیجـه   DNAاز بـین نرونـد، باعـث ممانعـت از بـاز شـدن        هـا  ابرمارپیچ. اگر این 1  

  گردند. همانندسازي می

وصل و باعث تبـدیل   DNAهستند که به نواحی سوپرکویل  ATpوابسته به هاي آنزیمی  . توپرایزومرازها کمپلکس2  
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  شوند. می استراحتها به شکل  آن

چرخش کنترل و  بریدن یک رشتهمتصل شده و با  dsDNAبه قسمتی از  Iتوپرایزومرازهاي نوع ) 2-1        

  گردند. می DNAل هاي سوپرکوی آن به دور رشته دست نخورده (بریده نشده)، باعث باز شدن پیچ ي شده

ي  بریدن دوزنجیرهمتصل شده و با   DNA، به دو نقطه از یک حلقه سوپرکویل IIتوپرایزومرازهاي نوع ) 2-2      

DNA  از یک سمت، باعث عبور قطعه سالمDNA  از میان قطعه بریده شده و باز شدن پیچDNA گردند. می  

استر قطع شده  ، مجدداً پیوندهاي فسفوديDNAي  هر دو رشته هاي توپرایزومراز پس از ایجاد قطع در یک یا . آنزیم3  

  کنند. از توسط فعالیت لیگازي خود به هم وصل می

  نکته بالینی:

  بیوتیک ي توپرایزومرازها به عنوان عوامل ضدسرطان و آنتی استفاده از داروهاي مهارکننده

 هستند. IIهاي توپرایزومراز  آماساکرین مهارکنندهو  اتوپوسیدداروهاي ضدسرطان  •

است، یکی از داروهاي مؤثر ضدسرطان است که باعث تبـدیل   Iي توپرایزومراز  مهارکنندهکه  کامپتوتسینداروي  •

 شود. می DNAاین آنزیم به یک عامل مخرب 

هـا، ماننـد نووبیوسـین،     له کومارینبیوتیک مهم از جم ژیرازها)، توسط چندین آنتی DNAتوپوایزومرازهاي باکتریایی ( •

 شوند. مهار می سیپروفلوکساسینها مانند  ، و فلوروکوینولوننالیدیکسیک اسیدها، مانند  کوینولون

  علاوه بر سرعت و قدرت پیشروي بالا، باید دقت بالایی نیز داشته باشد. DNA) همانندسازي 4

ي الگـو بـه    ار هزاران نوکلئوتید را قبل از جدا شـدن از رشـته  که قادر است هر ب به دلیل این DNA Pol III. آنزیم 1  

  شود. محسوب می قدرت پیشروي بالارشته در حال ساخت اضافه نماید، یک آنزیم با 

هـا بـا دقـت     ي تازه سنتز شده و تشکیل جفت صحیح بـین آن  قرار دادن نوکلئوتیدي صحیح در رشته صحت عمل. 2  

  شود. دهند، کنترل می را انجام می ینیبازبهاي که عمل  زیاد توسط آنزیم

، دچار خطا شده و با قراردادن یک نوکلئوتید غلط باعث به DNA Pol IIIرغم دفت زیاد، گاه آنزیم  ) علی2-1        

  نوکلئوتید است. 10000شود. فراوانی این خطا یک در هر  می ناجوروجود آمدن یک جفت باز 

با تشخیص و حـذف   اگزونوکلئازي 5′به  3′با داشتن فعالیت DNA Pol Iو  DNA Pol IIIهاي  ) آنزیم2-2      

  شوند. نوکلئوتیدهاي ناجور، باعث تصحیح خطا می
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  شوند. پلیمراز جایگزین می DNAطور صحیح توسط  ) سپس نوکلئوتیدهاي حذف شده به2-3      

نوکلئوتید  1010تا حد یک در هر  DNAهاي تصحیح، میزان خطاي کلی همانندسازي  ) به کمک این مکانیسم2-4      

  یابد. کاهش می

 ي سـلولی  چرخـه هاست و هماهنـگ بـا    تر از پروکاریوت ها پیچیده ) با وجود شباهت کلی، همانندسازي در یوکاریوت5

  شود. انجام می

، (مبـدأهاي) متعـددي آغـاز   در یک سلول انسانی در مقایسه با بـاکتري، از نقـاط شـروع     DNAسازي . همانند1  

کیلو جفت باز را به عهده دارد. منطقه  300تا  30به طول  DNAشود. هر یک از نقاط شروع، همانندسازي نواحی از  می

  شوند. نامیده می رپلیکونفوق به نام 

گیرد و به این ترتیب سلول جهت انجام میتوز  ي سلولی صورت می چرخه Sفاز در فاز سنتز یا  DNA. همانندسازي 2  

  شود. آماده می

توانـد منجـر بـه کپـی کـردن       ، در ناحیه چنگال همانندسـازي، مـی  لیزخوردگی. تشکیل جفت بازهاي ناجور در اثر 3  

 »تکرارهـاي سـه نوکلئوتیـدي   «اي که اصـطلاحاً   ناحیه گسترشها در ناحیه فوق و در نتیجه  تکراري بعضی از توالی

(TNR) شوند، بگردد،  خوانده میTNR هاي به خصوص وجود دارند. بعضی از ژن 5′ها در انتهاي  

کند و اگر این ناحیه در قسمت کـد   تداخل ایجاد می mRNAدر عمل رونویسی و ساخت  TNR) منطقه 3-1        

  شود. ، باعث ایجاد جهش و تولید یک پروتئین ناقص میکننده باشد

  وّند. نامیده می» TNRاختلالات «طور کلی  هایی است که به ) این مکانیسم مسئول گروهی از بیماري3-2      

  نکته بالینی:

  TNRاختلالات 

بـه دلیـل    ژنتیکـی ناپایـداري  ها  بیماري ارثی نورولوژیک هستند که در آن 10اي بیش از  مجموعه TNRاختلالات  •

کند و هم شـدت آن   هاي متوالی، هم زودتر بروز می حالت خاصی از جهش، پیشرونده است. در این حالت بیماري در زاده

 شود. تر از والدین می بیش

، یک بیماري اتوزومی باز (غالب) است که در آن تخریب (دژنره شدن) جسم مخطط و کـورتکس  بیماري هانتینگتون •

 شود. عملکرد سیستم حرکتی در اواسط عمرو در نهایت از دست دادن تدریجی عملکرد شناختی و مرگ میباعث اختلال در 
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باشد که گلوتـامین را   می CAGژن مسئول بیماري هانتینگتون، داراي یک توالی تکراري از نوکلئوتیدهاي سه تایی *   

گیـرد. هرگـاه    یک توالی پلی گلوتامین قـرار مـی   گتینهانتینکند. بنابراین در فرد مبتلا، در انتهاي آمین پروتئین  کد می

  کند. بار تجاوز کند، عملکرد پروتئین مختل و علایم بیماري ظهور می 35ها از حد  تعداد تکرار گلوتامین

تـر در عملکـرد بیمـار     در بیماري هانتینگتون گسترش تعداد تکرارها از نسلی به نسل بعد، منجـر بـه تـداخل بـیش    *   

  شود. می

اسـت. ایـن ژن مسـئول     FMR1است که ناشی از غیرفعال شدن ژن  X، یک اختلال وابسته به شکننده Xم سندر •

 ها، نقش اساسی دارد. ساخت پروتئینی است که در عملکرد سیناپس

• FMR1  داراي یک توالی سه نوکلئوتیديCGG  تکرارها بـه  خود است. هرگاه تعداد  5′» ي ترجمه نشدنی ناحیه«در

 اي). شود (اثر آستانه به شدت متیله و از این طریق غیرفعال می FMR1بار برسد، پروموتر ژن  200بیش از 

فرد مذکر و یک در هر  4000ترین نوع عقب ماندگی ذهنی است و فراوانی آن یک در هر  شکننده معمول X* سندرم   

  باشد. فرد مؤنث می 8000

  باشد. شکننده شامل، اختلال شناختی، اوتیسم، صرع و بیش فعالی می X* علایم سندرم   

در  DNAهسـتند کـه ایـن مسـئله همانندسـازي       هاي خطـی  کروموزوم) انسان و دیگر موجودات یوکاریوت، داراي 6

  سازد. انتهاهاي کروموزوم را با مشکل مواجه می

ها  کروموزومتازه ساخته شده،  DNAمربوط به  5′ از انتهاي RNA. در هر بار همانندسازي، پس از حذف پرایمر 1  

  .شوند تر می کوتاه

  اند. قرار گرفته هاي خطی، تلومرها انتهاهاي کروموزوم. براي به حداقل رساندن امکان حذف این نواحی، در 2  

صـورت   شند. در انسـان ایـن تـوالی بـه    با هستند که فاقد ژن می  DNA) تلومرها نواحی با توالی تکراري از 2-1        

TTAGGG′ ′− −5   کیلو جفت باز برسد. 10است که طول آن ممکن است به  3

را تشکیل  اي اي دو رشته حلقهشود و  به شکل عصا مانندي روي خود خم می DNA) در این قسمت انتهاي 2-2      

  شود. تمان آن تثبیت میهاي متصل شونده به تلومر ساخ دهد که به کمک پروتئین می

، طـول  DNAهاي سوماتیک یا غیرزایا) به تدریج در هر دور همانندسازي  هاي سلولی معمولی (سلول ) در رده2-3      

DNA  www.ShimiPedia.irهاي بعدي همانندسازي  صورت اگر چرخه  روند. در این طور کامل از بین می شود و در نهایت به تر می تلومرها کوتاه
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ي سـلولی و   روند که این امر باعث توقف چرخه ها از بین می هاي ضروري انتهاي کروموزوم ز ژنهایی ا انجام شوند، قسمت

  شود. مرگ طبیعی سلول می

شـوند، طـول تلـومر توسـط      هـایی کـه دچـار پیـري نمـی      و دیگر انواع سـلول  هاي بنیادي یا زایا ي سلول رده. در 3  

  شود. حفظ می هاي تلومراز آنزیم

حـذف   الگو که به دلیـل  DNAي  رشته 3′انتهاي توانند به  می DNA) تلومرازها پس از همانندسازي 3-1        

افـزایش  هاي تکراري جدیـد بـه آن، باعـث     اي شده است، متصل شوند و با افزودن توالی قطعه پرایمر انتهایی، تک رشته

  شوند. 3′در انتهاي  DNA طول

توانند شروع به فعالیـت   پلیمراز می DNAهاي  الگو توسط تلومراز، آنزیم DNAرشته  افزایش طول) پس از 3-2      

  ي مکمل آن را بسازند. کرده و رشته

  نکته بالینی

  فعالیت تلومراز در سرطان بالاست

شود، نقش مهمـی در جلـوگیري از تقسـیم سـلولی کنتـرل نشـده در        که از طریق تنظیم طول تلومر کنترل می پیري •

 هاي سوماتیک دارد. سلول

فعالیت آن بالاست. این امر  سرطانیهاي  هاي طبیعی انسان پایین است، ولی در سلول در اغلب سلول تلومرازفعالیت  •

 گردد. ها می شدن آن »نامیرا«هاي سرطان و  مانع از پیري سلول

 هاي تلومراز به عنوان داروهاي بالقوه ضدسرطان تحت بررسی هستند. امروزه مهارکننده •

VI جهش و ترمیم .DNA  

شود که باعث تغییر در سـاختمان پـروتئین بـا بیـان ژن      گفته می  DNAبه تغییر پایدار قابل توارث در توالی  جهش) 1

  شوند. هاي دختري منتقل می اد و طی تقسیم سلولی به سلولشود. انواع جهش به طرق مختلف ایج می

تواند منجـر   گیري) می هاي تصحیح (بازخوانی = غلط در صورت عدم کارکرد مکانیسم DNA. خطاهاي همانندسازي 1  

  به ایجاد انواع جهش گردد.

www.ShimiPedia.ir  شوند. بندي می ، خود به دو نوع ترانزیشن و ترانسورژن طبقهجایگزینی یک بازیا اي  هاي نقطه جهش. 2  

https://www.shimipedia.ir


  » 217«    (بخش اول)بیوشیمی
 

 
 

یـا   Gبا  Aطور مثال  به جایگزینی یک باز پورین با یک باز پورین دیگر برروي همان رشته (به ترانزیشن) 2-1        

G  باAجاي پیریمیدین دیگر گفته می شود. ) و یا جایگزینی یک پیریمیدین به  

 Gبـا   Tیـا   Cبـا   Aطور مثـال   عکس (بهبه جایگزینی یک باز پورین با یک باز پیریمیدین یا بر ترانسورژن) 2-2      

  شود. گفته می

شوند، ممکـن اسـت باعـث     محیطی ایجاد می زاي (موتاژن) جهشي عوامل  وسیله که به DNAتغییرات شیمیایی ) 2

  ها شوند. ایجاد تغییراتی در عملکرد یا بیان ژن

شوند که این امـر   DNAتوانند باعث ایجاد تغییراتی در بازهاي  ها می این واکنش هاي مختلف شیمیایی: واکنش. 1  

  شود. باعث تغییر جفت بازها در دورهاي بعدي همانندسازي می

هـاي ناپایـداري    ، ترکیباتی هستند که پس از متابولیزه شدن در سـلول، بـه شـکل   عوامل آلکیله کننده) 1-1        

، باعث تغییر خواص جفـت شـدن بازهـا و در نهایـت جهـش      DNAآلکیله کردن بازهاي توانند با  شوند که می تبدیل می

  شوند.

انـد،   طـور کووالانسـی تغییـر یافتـه     دهند. چنین بازهایی که به می ترکیبات با بازها ترکیب اضافی) برخی از 1-2      

شـوند، در هنگـام    رتیب ایجـاد مـی  که به این ت فاقدبازيهاي  شوند. جایگاه بیرون رانده می  DNAخود از مارپیچ  خودبه

  توانند باز مکمل مناسبی دریافت کنند. همانندسازي، نمی

اي قرار  دو رشته DNA، ترکیبات آروماتیکی هستند که بین جفت بازها در قسمت مرکزي عوامل انترکاله شونده. 2  

  شوند. زي مییک یا چند جفت باز طی همانندسا حذف یا اضافه شدنگیرند و از این طریق باعث  می

شـود. بـه    و ایجاد دیمرهـاي تیمـین مـی    DNAي  ، باعث اتصال دو تیمین مجاور هم در یک رشتهپرتو فرابنفش. 3  

  شود. وجود آمدن تیمین دیمر، باعث توقف همانندسازي و بیان ژن می

  نکته بالینی

  تواند منجر به سرطان شود. می DNAزایی شیمیایی، جهش  سرطان

است که پس از متابولیزه شدن، بـه ترکیبـات فعـالی     بنزو {آ}پیرنمانند  هاي آریل هیدروکربنحاوي  دود سیگار •

ایجاد کنند. ترکیبات فـوق   DNAالکیله در  ترکیبات اضافیتوانند با بازهاي الی ترکیب شوند و  شوند که می تبدیل می

 شوند. هاي دیگر می باعث بروز جهش و سرطان در ریه و بسیاري از اندام
www.ShimiPedia.ir
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، DNAتوانند بازهـاي آلـی    می ها نیتروزامینشوند.  ها تشکیل می ، نیتروآمینغذهاي دودي و بریان شدهسطح  در •

 ها شوند. به خصوص گوانین را آلکیله کرده و باعث ایجاد سرطان در لوله گوارش و دیگر اندام

شده  DNAتواند باعث تخریب  از طریق ایجاد دیمرهاي تیمین می نور خورشید (UV-B)پرتوفرابنفش  Bبخش  •

 است. سرطان پوستو یکی از عوامل مهم ایجادکننده 

ها شامل، ایجاد  شوند. این آسیب می DNAهاي مختلفی در  ، باعث ایجاد آسیبو گاما Xپرتو پرتوهاي یونیزان، مانند  •

هـا بـه    باشند، این آسیب می DNAي  ، بین دو رشتهیاتصال (پل) عرضو ایجاد  DNAشکست در یک یا دو رشته 

 ها شوند. توانند منجر به لوکمی و سرطان در بسیاري از اندام شوند و می سختی ترمیم می

  شوند: هاي ترمیمی آنزیمی اختصاصی شامل موارد زیر برطرف می به وسیله سیستم DNAهاي  ) بسیاري از انواع آسیب3

 DNAاي که باز تغییر یافته و یا قطع  : در این نوع ترمیم، ابتدا دو طرف ناحیهئوتیدهاترمیم از طریق برش نوکل. 1  

شود. سپس شکاف تشکیل شـده در   ي یک آنزیم آندونوکلئاز بریده و برداشته می وسیله در یک رشته در آن وجود دارد، به

  دهد. تصال را انجام میشود و در نهایت آنزیم لیگاز عمل ا مراز پر می پلی DNAي فوق، توسط  ناحیه

ي نـوعی آنـزیم    وسـیله  : در این نـوع تـرمیم، ابتـدا بـاز تغییـر یافتـه و غیرطبیعـی بـه        ترمیم از طریق برش بازي. 2  

  گیرد. ي مراحل ترمیم مانند ترمیم از طریق برش نولکئوتیدي، صورت می شود و سپس بقیه قطع می گلیکوزیلاز

  ی از هر دو نوع ترمیم از طریق برش نوکلئوتیدي و برش بازي است.های ، شامل بخشترمیم بازهاي ناجور. 3  

گیـرد و   : این نوع تـرمیم از طریـق نـوترکیبی صـورت مـی     DNAهاي ایجادشده در هر و رشته  ترمیم شکست. 4  

  هاي جهش یافته، بدون ترمیم باقی بمانند. ممکن است کارایی کافی را نداشته باشد و برخی از توالی

  نکته بالینی

  زرودرما پیگمانتوزمگ

دهـد.   روي می نقص در ترمیم دیمرهاي تیمینگزرودرما پیگمانتوزوم نوعی بیماري وراثتی است که معمولاً به دلیل  •

وجـود   شـود، بـه   ، که باعث برداشت دیمرهاي تیمین مـی UVاگزونوکلئاز خاص این بیماري اغلب به دلیل فقدان نوعی 

 آید. می

www.ShimiPedia.irحساسیت بالاي فرد مبتلا، بـه  هاي مشـخص آن   است که از ویژگی اتوزومال نادر مغلوباین بیماري یک اختلال  •
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 است. نور خورشید

وسـیع از جملـه خشـکی بـیش از حـد، پیگمانتاسـیون        تغییرات پوستیاین بیماران در دو دهه اول عمر خود داراي  •

درم و رشـد آن بـه سـمت خـارج)     ي  یا شاخی شدن پوست (افـزیش ضـخامت لایـه    هیپرکراتوزپوست و نیز، آتروفی و 

 مانند کدروت یا زخم شدن قرنیه همراه است. چشمیچنین این بیماري با تظاهرات  شوند. هم می

 هستند. سرطان پوستبیماران مبتلا به گزرودرما پیگمانتوزوم در سنین بالاتر، مستعد ابتلا به  •

  نکته بالینی

  خونی فانکونی کم

کـاهش  ، DNAي  اتصال عرضی بـین دو زنجیـره  خونی فانکونی قدرت ترمیم سلول در موارد آسیب از نـوع   در کم •

 یافته است.

 شود. مادرزادي می اتوزومی مغلوب، باعث ایجاد تظاهرات بالینی در این اختلال DNAنقص ترمیم  •

هیپوپلاسـتیک و نارسـایی مغـز اسـتخوان     هـاي   ، کلیهافتادگی ذهنی عقببیماران مبتلا دچار میکروسفالی همراه با  •

 شود. ) میWBC(کاهش شمارش لکوپنی و  خونی کمهستند که باعث 

شوند، بسیار حساس بوده و مسـتعد ابـتلا    می DNAمبتلا به این بیماري نسبت به عواملی که باعث آسیب به  اطفال •

 هستند. ها سرطانزودرس به انواع 

  DNAدي یابی نوکلئوتی هاي تعیین توالی تکنیک

  روش ساترن بلاتینگ: -1

  شود. مورد نظر استفاده می DNAشناساگر یا پروب براي هیپریداسیون آن با  DNAدر این روش از قطعات 

  شود. از روش نورترن بلاتینگ استفاده می  DNAبراي شناسایی  نکته:

  روش سانجر: -2

′,در این روش از  ′3   شود. استفاده می Iپیلمراز  DNAفسفات و قطعه کلنوآنزیم  دي داکسی ریبونوکلئوتیدتري 2

  روش اتومات -3

www.ShimiPedia.ir  گیلبرت D –روش ماکسام  -4
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  برخی از کاربردهاي نوکلئوتیدها نکته:

  هاي فیزیولوژیکی: به عنوان واسطه -1

  ها) (تجمع پلاکت ADPآدنوزین (تسهیل جریان خون عروق کرونري)، 

  ساز عنوان پیشبه  -2

GTP گذاري  در کلاهکmRNA باشـد. تتراهیـدروبیوپترین    سازي براي بیوسنتز تتراهیدروبیوپترین می و به عنوان پیش

  کوفاکتوري در هیدروکسیلاسیون اسیدهاي آمینه آروماتیک است.

  اجزاي کوانزیمی -3

NAD ،FAD ،FMN کوآنزیم ،A  

  هاي فعال شده: به عنوان واسطه -4

UDP گلوکز – CDP  کولین– SAM  (متیلاسیون)– PAPS (سوسفاسیون)  

  RNAساختمان 

  هاي آن: صورت یک رشته پلی نوکلئوتیدي است. ویژگی به RNAمولکول 

  قند آن ریبوز است. -1

  شود. دیده می Tو به ندرت  Cو  Uاجزاي پیریمیدین آن شامل  -2

  برابر نیست. Uهم الزاماً با  Aبرابر نیست و  Cبا  RNA  ،Gدر  -3

  RNAانواع 

1- mRNA )RNA (پیامبر  

، mRNAگیـرد. بـه رونوشـت اولیـه      صورت مـی  IIپلیمراز  RNAدر یوکاریوتها در هسته و توسط  mRNAرونویسی 

mRNA  نابالغ یاhnRNA )RNA شود که بعد از عمل پردازش  ناهمگون) گفته می(Splicing)  و حذف اینترونها و

متیـل گوانـوزین    7خـود داراي   5′در انتهـاي   mRNAشود.  بالغ و داراي عملکرد می mRNAحفظ اگزون تبدیل به 

توسـط ریبـوزوم کمـک کـرده و      mRNAکنـد. کلاهـک در شناسـایی     دار مـی  را کلاهک mRNA 5′است که انتهاي 

شـود   اضافه مـی  Aپلی  نیز دم mRNA 3′کند. همچنین به انتهاي  اگزونوکلئازها جلوگیري می 5−′همچنین از حمله 

1−′هم از حمله  Aپلی  که این دم www.ShimiPedia.ir  کند. اگزونوکلئازها جلوگیري می 3
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  است.  Aپلی  فاقد دم zinc fingerبرخی از پروتئینها، مثل هیستون و موتیف پروتئینی  mRNAنکته: 

2- rRNA )RNA (ریبوزومی  

در ساختار ریبوزوم وجود دارد در واقـع ریبـوزوم سـاختاري ریبونوکلئـوپروتئینی دارد یعنـی ریبـوزوم از        RNAاین نوع 

  ساخته شده است. rRNAپروتئین و 

3- tRNA )RNA (ریبوزومی  

پیوند هیدروژنی داخـل مولکـولی سـبب     20بیش از وجود  tRNAحاصل اسیدهاي آمینه است. در مولکول  RNAاین 

 tRNAفـرم داشـته باشـد.     Lساختاري شبیه برگ شبدري و  tRNAشود که موجب شده  هایی می خوردگی ایجاد پیچ

  ساختمان است. 3داراي 

  است. tRNAاي  ساختمان اول: ساختار رشته

  بازو دارد. tRNA 5باشد که در آن  ساختمان دوم: ساختاري شبیه برگ شبدر می

  باشد. در سلول می tRNAباشد که فرم طبیعی  فرم می Lساختمان سوم: ساختار 

  باشد. باز می 5برگ شبدري شکل داراي  tRNAاما همانطور که گفته شد 

خـود داراي   3′گیرد. این بازو در انتهـاي   شکل می 5′و  3′که از پیوند هیدروژنی بین انتهاي الف) بازوي آمینواسید: 

بـا گـروه    tRNA 3′آدنـیلات در انتهـاي    3′یـا   2′اي اسـت. گـروه هیدروکسـیل    صورت تک رشـته  به (CCA)توالی 

  دهد. ند استري تشکیل میکربوکسیل اسیدآمینه پیو

رسد ایـن   نظر می هیدرویوریدین است. به این باز شامل چند نوکلئوتید غیرمعمول از جمله دي: D (D-Arm)ب) بازوي 

  نقش دارد. (AARS)سنتاز  tRNAبازو در شناسایی آنزیم آمینواسیل 

Tج) بازوي  Cψ :  این بازو داراي ریبوتیمین و سودویوریدین است. این باز در اتصـالtRNA   هـا بـهrRNA s5   نقـش

  دارد.

ریبونوکلئوتید که حاوي یک رمز براي آمینواسید اسـت قـراردارد کـه بـه آن آنتـی       3در این بازو کدون:  د) بازوي آنتی

  است. mRNAنوکلئوتید موجود به روي  3گویند و مکمل  کدون می

باشد. نوکلئوتید  mRNAباید مکمل دو نوکلئوتید موجود بر روي  3′′نوکلئوتید فقط دو نوکلئوتید اول از طرف  3 از این

www.ShimiPedia.irرا از کـدون شناسـایی کـرده و بـا آن      U ،C ،Aتواند یکی از بازهـاي   باشد که می معمولاً اینوزین می 5′سوم در انتهاي 
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  پیوند هیدروژنی برقرار کند.

D ،Tکه این بازو به همراه بازوهاي بازوي اضافی: ه)  Cψ  در شناسایی یکtRNA .خاص نقش دارند  

  در یوکاریوتها پایدارترند. mRNAدر پروکاریوتها پایداتر و در حالی که مولکولهاي  tRNAمولکولهاي  :1نکته 

  نقش آنزیمی دارند. s23 tRNAاز جمله  RNAبرخی از مولکولها : 2نکته 

4 (RNA :سلولهاي یوکاریوتی داراي هاي کوچکRNAاند. از میان آنها  هاي کوچک پایدارترند که به شدت حفظ شده

RNAاي  هاي کوچک هسته(SnRNA) توان نام برد که نقش مهمـی در پـردازش    را میmRNA    و تنظـیم بیـان ژن

  دارند.

  و تنظیم بیان ژن دارند. mRNAنقش مهمی در پردازش 

بـه   hnRNAدر برداشـت اینترونهـا و پـردازش     u1 ،u2  ،u4 ،u5 ،u6مولکولهـاي   SnRNAاز میان چند مولکـول  

mRNA .دخالت دارد  

دارد  DNAشباهت زیـادي بـه    RNAهستند. ساختمان ها  در واقع رونوشتی از ژن RNAهاي  ) تمامی مولکول1

  وجود دارد: RNAو  DNAولی چند تفاوت ساختاري بین 

  عبارتند از:  سازد، متمایز می DNAکه آن را از  RNAهاي  ویژگی  .1   

  داکسی ریبوز است. 2′از نوع  DNAکه در  است، در حالی ریبوزاز نوع  RNAموجود در اسکلت  قند) 1-1      

  وجود دارد.  (U) یوراسیلباز  (T)به جاي  RNA) در 2-1      

      3-1 (RNA  هاي یک ژن است. از یکی از رشته اي تک رشتهیک رونوشت  

سـاختارهاي دوم  ، RNAي  موجـود در یـک رشـته    جفت شدن بازهاي مکمـل ) بعداً ممکن است در اثر 4-1      

  پیچیده مختلفی به وجود آید.

  کنند. شرکت می بیان ژنیا  سنتز پروتئینهاي سلولی در مراحل مختلف  DNAاغلب انواع . 2  

)ریبـوزومی   RNAعمده فعالیـت کاتالیتیـک آن بـه انـواع مختلـف        عملکرد ریبوزوم و از جمله قسمت) 2 )rRNA 4 

  موجود در آن وابسته است.

انـد و   بزرگی هستند که از دو زیر واحـد بـزرگ و کوچـک تشـکیل شـده     هاي نوکلئوپروتئینی  ها ماشین . ریبوزوم1   www.ShimiPedia.ir
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  دهند. انجام می سنتز پروتئین

 23Sو  (30S)در زیر واحد کوچک ریبوزوم  S16ریبوزومی هستند:  RNAهاي پروکاریوتی داراي سه نوع  ریبوزوم. 2  

  قرار دارند. (50S)در زیر واحد بزرگ ریبوزوم  S5و 

در زیر واحـد   18Sهستند که با انواع یوکاریوتی تشابه کلی دارند.  rRNAهاي یوکاریوتی داراي چهار نوع  ریبوزوم. 3  

  ریبوزوم وجود دارند. (60S)در زیر واحد بزرگ  S5و  28S ،S5,8و انواع  (40S)کوچک 

سـلولی   RNAدرصـد)   80ها بیشترین مقدار (تقریباً rRNAزیادي ریبوزوم هستند، بنابراین  ها داراي تعداد سلول .4  

  دهند. را تشکیل می

3 (mRNA .یک کپی از یک ژن است که اطلاعات مربوط به سنتز یک پروتئین اختصاصی را دارا است  

بـه عنـوان    mRNAهـاي   سـی، نسـخه  هاي پروکاریوتی فاقد نواحی غیر کدکننده هستند. بنابراین، پس از رونوی ژن .1  

  شوند. الگوهاي مستقیم سنتز پروتئین محسوب می

ها)، داراي نـواحی غیرکـد کننـده (اینتـرون)      هاي یوکاریوتی علاوه بر نواحی کدکننده (اکسون با توجه به آن که ژن .2  

) اي غیرهمگن هسته RNAباشند، در هنگام رونویسی از یک ژن یوکاریوتی ابتدا یک  می )hnRNA آید  وجود می به 5

در  Aو دم پلی  5′(کلاهک در انتهاي  ساختارهاي پایدارکنندهآن برداشته شده و  هاي پردازش، اینترونکه در اثر 

  شوند. مترجم) به آن افزوده می 3′انتهاي 

4 (tRNA اطلاعات موجود در  ترجمهها کمک به  آن  هاي کوچکی هستند که وظیفه مولکولهاmRNA هـاي   به توالی

  ها است. پروتئین آمینواسیدي

نوع اسـیدآمینه، حـداقل    20ها وجود دارند. به عبارت دیگر براي هر یک از  در سلول tRNAانواع بسیار متنوعی از . 1  

  وجود دارد. tRNAیک نوع 

اسـکلت  هایی کـه بازهـاي مکمـل وجـود دارنـد،       نوکلئوتید است. در قسمت tRNA ،110-65هاي  لطول مولکو. 2  

پیوندهاي هیدروژنی درون مولکولی، سـاختمان دوم کـه شـبیه    کند و با تشکیل  نوکلئوتیدي تا خوردگی پیدا می

  شود. است ایجاد میبرگ شبدر 

آرایـش   tRNAهاي  و تشکیل تعدادي پیوندهاي هیدروژنی غیرمعمول بین بازها، مولکول tRNAبار تراکم بیشتر . 3   www.ShimiPedia.ir
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  کنند. پیدا می L(ساختمان سوم) به شکل فضایی 

OHدر انتهاي  tRNAهاي  ) تمام مولکول3-1       ′CCAخود داراي توالی یکسان  ′3 ′− −5 بـازوي  هستند کـه   3

  گردد. متصل می اسید آمینه اختصاصیشود و به آن یک  نامیده می پذیرنده

کـدون   توالی سه بازي یا آنتیقرار دارد که شامل یک  کدون بازوي آنتی) در سمت مخالف بازوي پذیرنده، 3-2      

  شود. که براي یک نوع اسیدآمینه اختصاصی است، جفت می mRNAموجود در  کدوناست که با 

Tبازوي ها یا بازوهاي دیگري از جمله  داراي حلقه tRNA) مولکول 3-3         Cψ   و بـازويDHU    اسـت کـه در

  نقش دارند. mRNAهاي مختلف و  به آنزیم tRNAاتصال 

از جملـه   بازهـاي اختصاصـی  گیـرد،   صـورت مـی   tRNAدر اثر انجام تغییـرات پـس از رونویسـی کـه بـر روي      . 4  

)پسودویوریدین  )ψ )، دهیدرو یوریدین 6 )DHU   شوند. و متیل سیتوزین ایجاد می 7

هسـتند.   9 هـا  اسپلایسـوزوم  دهنـده  از اجـزاي تشـکیل   8 (snRNA)اي کوچـک   هسته RNAهاي  ) مولکول5

بـه   hnRNAهـاي   اسپلایسینگ مولکولهاي نوکلئوپروتئینی هستند که عمل پردازش یـا   ها کمپلکس اسپلایسوزوم

mRNA .را به عهده دارند  

  برداري برداري = نسخه رونویسی = کپی

 RNAبرداري شده و یک مولکـول   منظور بیان ژن، کپی به DNAرونویسی فرآیندي است که طی آن از رشته الگوي  )1

  شود. ایجاد می

یـا   کپـی برداري نموده و یـک   (رشته الگو) کپی DNAاز روي یک رشته ، DNAپلیمراز وابسته به  RNAآنزیم ) 2

  کند. مکمل آن را سنتز می RNAمولکول 

پلیمرازها، یک کمـپلکس چنـد پروتئینـی اسـت کـه        DNAمانند  (RNA pol)پلیمراز پروکاریوتی  RNAآنزیم . 1  

  کند. برداري می عمل نموده و از رشته الگو کپی 3′به  5′فقط در جهت 

α′است که داراي پنج زیرواحد  کمپلکسی RNA Pol هولو آنزیم )1-1        ββ σ2 .است  

)) فاکتور سیگما1-2         )σ آنـزیم  ي کمـپلکس،   مانـده  صـورت بـاقی   تواند از کمپلکس فوق جدا شود. در ایـن  می

www.ShimiPedia.ir  عهده دارد. شود که فعالیت اصلی کاتالیتیکی آنزیم را به نامیده می مرکزي
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  شود. انجام می چندمرحلهها یکسان است و طی RNAبرداري تمام انواع  . مکانسیم نسخه2  

مناسـب را   پروموتر، یـک  DNAبا اتصال و حرکت در طول رشته  RNA Polرونویسی، هولوآنزیم  شروع. جهت 3  

کند (و رونوسی از آن شـروع   یک ژن را مشخص می 5′یک توالی اختصاصی است که انتهاي  پروموترکند.  شناسایی می

  شود. مترجم). می

′TATAATهولوآنزیم بـه تـوالی    فاکتور سیگماي) 3-1         ′− −5 ي  موجـود در رشـته   )TATAي  (جعبـه  3

DNAي  گردد. جعبه ، متصل میTATA ي پروموتر قرار دارد و باعث هـدایت هولـوآنزیم بـه سـمت پرومـوتر       در ناحیه

  شود. می

کمـپلکس شـروع   و  بـاز را  DNAجفت از از طریق  17، ابتدا یک ناحیه به طول RNA Pol) هولوآنزیم 3-2      

  کند. را ایجاد می اولیه

اسـتر را بـین دونوکلئوتیـد ابتـدایی      ، اولـین پیونـد فسـفودي   بدون نیاز به پرایمري بعد این آنزیم  ) در مرحله3-3      

  .کند می آغازرا  RNAي جدید  تشکیل داده و سنتز رشته

نزیم جدا شده و با کاهش میل آنـزیم بـه پرومـوتر،    از آ σ فاکتوراستر،  ) پس از تشکیل اولین پیوند فسفودي3-4      

  شود. فراهم می DNAتوسط آنزیم مرکزي در طول رشته  RNAامکان حرکت و ادامه سنتز 

ي  در مقابـل رشـته  آنزیم مرکزي بـا قـرار دادن تـدریجی ریبونوکلئوتیـدها      ، توسطRNA سازي طویلي  . مرحله4  

DNA گیرد. الگو، صورت می  

و بـه وجـود آمـدن سـاختمانی بـه نـام، حبـاب         DNAي  پلیمراز، باعث باز شدن دو رشته  RNA) آنزیم 4-1        

  کند. حرکت می DNAشود که طی رونویسی در طول  می رونویسی

شوند. بدین صورت که  ي در حال ساخت اضافه می ) ریبونوکلئوتیدها براساس قوانین جفت شدن بازها، به رشته4-2      

C  در مقابلG  وU  در مقابلA گیـرد. در واقـع بازهـاي     قرار میRNA      در حـال سـاخت، بـا بازهـايDNA  پیونـد ،

  شود. هیدروژنی تشکیل شده و جفت می

ها در جلو و پشـت حبـاب در حـال حرکـت رونویسـی جلـوگیري        از تشکیل شدن ابرمارپیچ توپرایزومرازها) 4-3      

  کنند. می

گیـري (بازخوانی=تصـحیح)    قادر بـه غلـط  لئازي است، بنابراین فاقد فعالیت نوک پلیمراز RNAآنزیم ) 4-4      
www.ShimiPedia.ir
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  تر است. پلیمراز، احتمال خطاي آن بیش DNAو نسبت به آنزیم  نبوده

یابد. ختم رونویسـی   شود، رونویسی خاتمه می پلیمراز با یک پیام ختم رونویسی مواجه می RNA. هنگامی که آنزیم 5  

  (رو) داشته باشد. ρاري فاکتور ها ممکن است نیاز به همک در پروکاریوت

 RNAتر از رونویسـی پروکـاریوتی اسـت و ایـن پیچیـدگی عمـدتاً بـه دلیـل تفـاوت           پیچیده رونویسی یوکاریوتی) 3

تـر   مفصـل  پـردازش و هم چنین نیاز به انجـام   کمپلکس شروع اولیهبا پروکاریوتی، تشکیل  پلیمرازهاي یوکاریوتی

RNAیوکاریوتی، است. هاي  

  هاي یوکاریوتی نقش دارند. در رونویسی ژن DNAپلیمراز وابسته به  RNAسه نوع . 1  

را  5,8Sو  28S ،18Sریبوزومی  RNAهاي  ژن، رونویسی I (RNA Pol I)پلیمراز  RNAآنزیم ) 1-1        

اراي مقدار زیـادي نوکلئـوپروتئین   به عهده دارد. این آنزیم در هستک قرار دارد. هستک بخشی از هسته سلول است که د

  باشد. می

هـاي مربـوط بـه     یعنـی ژن  mRNAهـاي مولـد    رونویسی ژن II (RNA Pol II)پلیمراز  RNAآنزیم ) 1-2      

  ساخت مولکولهاي پروتئینی را برعهده دارد.

  رد.را به عهده دا 5S rRNAو  tRNAهاي  ، رونویسی ژنIII (RNA Pol III)پلیمراز  RNAآنزیم ) 1-3      

شوند، از نظـر عملکـرد، مشـابه     ، که به پروموترهاي یوکاریوتی متصل می(GTFs)فاکتورهاي عمومی رونویسی . 2  

  ها هستند. در پروکاریوت σفاکتور 

کـه در   TATAي  جعبهطور اختصاصی به  به TATA (TBP)ي  هاي اتصالی به جعبه پروتئین) ابتدا 1-2        

شـوند) قـرار دارد، متصـل شـده و بـا       رونویسی می IIپلیمراز  RNAهایی که توسط  (ژن IIهاي نوع  ي پروموتر ژن ناحیه

  شود. فراخواندن دیگر فاکتروهاي عمومی رونویسی، یک کمپلکس تشکیل می

  دهد. کیل میبه این کمپلکس متصل شده و کمپلکس شروع اولیه را تش IIپلیمراز  RNA) سپس آنزیم 2-2      

هـاي   و فاکتورهاي عمومی رونویسی، گروهی از فاکتورهاي رونویسی ویـژه کـه نسـبت بـه ژن     TBP) علاوه بر 2-3      

  کنند. عمل می IIهاي نوع  مختلف اختصاصی هستند، در رونویسی از ژن

   www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  » 227«    (بخش اول)بیوشیمی
 

 
 

  نکته بالینی

  کند. را مهار می IIپلیمراز  RNAسم نوعی قارچ، 

 میرند. هاي سمی در سراسر دنیا می دلیل مصرف قارچنفر به  100سالانه بیش از  •

 تواند کشنده باشد. می آمانیتا فالوئیدزگرم از قارچ  3براي بعضی از مردم مصرف حدود  •

کند که یک اکتاپپتید حلقوي با چند اسیدآمینه تغییریافتـه و یـک بـاز     تولید می آلفا آمانیتیناین قارچ، سمی به نام  •

 شود. می  RNAسازي توقف طویلو نهایتاً  IIپلیمراز  RNAمهار ا آمانیتین به شدت باعث پورین در مرکز است. آلف

• RNA  پلیمرازII هاي بدن ضروري است، اما در صورت مسمومیت با آلفـا   ها و اندام هاي تمام بافت براي عملکرد سلول

 بینند. ها در معرض خطر بوده و آسیب می بیش از سایر بافت ها کبد و کلیهآمانیتین،  –

 hnRNAموجـود در   هـاي  اینتـرون طور مستقیم در سنتز پروتئین دخالت دارد،  که به mRNAمنظور تولید  . به3  

ماننـد. ایـن عمـل در هسـته سـلول و از طریـق        که نواحی کدکننده ژن هستند، باقی می ها اکسونبرداشته شده و فقط 

  شود. انجام می ها پردازش به کمک اسپلایسوزوممکانیسم 

هاي ساختمانی از نظر اندازه و توالی با یکدیگر تفاوت دارنـد، ولـی در محـل     ژن ها اینترون) با وجودي که 3-1        

  وجود دارد. هاي مشترکی توالی)، جایگاه اسپلایسهاي مختلف ( اتصال اینترون و اکسون

نوع پروتئین و پنج نوع  60هستند که حاوي بیش از  هاي نوکلئوپروتئینی ها، کمپلکس اسپلایسوزوم) 3-2        

snRNAs هـاي اسپلایسـینگ   تعیین جایگاه اسپلایسینگ و هماهنگ کردن واکـنش ها  ي آن هستند و وظیفه 

  شوند. می hnRNAهاي  ها از مولکول ها در نهایت باعث حذف اینترون است این کمپلکس

 محـل انشـعاب  اینتـرون قـرار دارد و   3′که نزدیک انتهاي  Aیک باز  OH′2واکنش ) عمل اسپلایسینگ با 3-3      

  شود. همان اینترون آغاز می 5′شود با انتهاي  نامیده می

 Aریبـوز مربـوط بـه بـاز      OH′2با عامـل  5′منحصربه فرد  فسفودي استر) این امر باعث تشکیل یک پیوند 3-4      

  شود. (کمند) مانند می حلقوي یا شلاق) و ایجاد یک ساختار 2′به  5′مذکور (پیوند 

 5′اکسون اول (که حالا در اثر پیوند فـوق، آزاد شـده اسـت، متـرجم) بـا انتهـاي        OH′3) سپس انتهاي 3-5        

www.ShimiPedia.ir  شود. ها به یکدیگر می زمان باعث جدا شدن ساختار شلاق مانند و اتصال اکسون اکسون دوم واکنش داده و هم
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هسـتند کـه باعـث     متیـل گـوانین  -7کلاهک خـود داري   5′انتهايیوکاریوتی در  mRNAهاي  . اغلب مولکول4  

 3′به  5′هاي اگزونوکلئاز از جهت در برابر عمل تخریبی آنزیم mRNAچنین محافظت از  و هم کارآیی ترجمهافزایش 

  شود. می

اضافه شدن  AAUAAوجود دارد. توالی  AAUAAها، توالی hnRNAنوکلئوتید انتهایی  20ي  در فاصله  . تقریبا5ً  

هـایی کـه    را در برابـر حملـه آنـزیم    A ،mRNAکند. دم پلی  پذیر می را امکان mRNAبه انتهاي مولکول  A دم پلی

  کند. می محافظتهستند،  5′به 3′داراي فعالی اگزونوکلئازي
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  مسائل بالینی

ي فیزیکـی تعـداد زیـادي     اي روي گردن خود یک زخم برجسته زبـر دارد. در معاینـه   ساله 5ي  پسر بچه -1

چنین مقـداري   هاي فوقانی و هم ها، گردن و اندام اي کوچک و نواحی قرمز رنگ روي صورت، لب هاي قهوه لکه

شود و از نور مستقم آفتاب  گوید به سرعت دچار آفتاب سوختگی می شود. مادر او می کدورت قرینه دیده می

دهد. این بیمار بـه احتمـال    گریزان است. بررسی پاتولوژیک بیوپسی زخم بیمار، ملانوماي بدخیم را نشان می

  برد؟ رنج می DNAهاي  یک از آسیب قوي از اختلال در ترمیم کدام

  ) ترکیب اضافی بازها1

  ) نقاط فاقد باز2

  ) جفت بازناجور3

  اي ههاي دو زنجیر ) شکست4

  در این حالت به احتمال زیاد، کدام مکانیسم ترمیمی نقص دارد؟ -2

  ) ترمیم از طریق برداشت باز1

  ) ترمیم جفت بازهاي ناجور2

  ) ترمیم از طریق برداشت نوکلئوتید3

  3′به  5′) اگزونوکلئاز داراي فعالیت 4

 6ي  ي شـماره  در اسـیدآمینه  (HbA)با هموگلوبین طبیعی افـراد بزرگسـال    (HbS) هموگلوبین داسی -3

اسـت در   Valي  در این موقعیت داراي اسـیدآمینه  HbSمتفاوت است. به عبارت دیگر  βي گلوبین  زنجیره

  باشد. این جایگزینی اسیدآمینه، حاصل کدام نوع جهش است؟ می Gluداراي اسیدآمینه  HbAحالی که 

  ) بدمعنا1

  معنا ) بی2

  ) اضافه3

www.ShimiPedia.ir  ) حذف4
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روي بـه جنگـل رفتـه و در     دهد که براي پیاده اي که به بیمارستان مراجعه کرده، توضیح می ساله 37مرد  -4

دچار تهـوع، اسـتفراغ و   ساعت است که  7طی مسیر مقدار قارچ وحشی خورده است و پس از برگشت مدت 

هـاي   یک از آنزیم درد شکمی خفیف است. علایم بیمار به احتمال زیاد به دلیل اثر مهاري سم، بر فعالیت کدام

  زیر است؟
  ) توپرایزومراز1

2 (DNA پلیمراز  

  ) هلیکاز3

4 (RNA  پلمیرازII  

هـاي سـرطانی و    کرومـوزومی در سـلول  هاي زیر باعث تثبیت انتهاهاي  یک از آنزیم افزایش فعالیت کدام -5

  شود؟ ها می ممانعت از پیري طبیعی سلولی در آن
  ) توپرایزومرا1

2 (DNA پلیمراز  

  ) هلیکاز3

  ) تلومراز4

اي را جهت بررسـی فعالیـت زیـاد کـه همـراه بـا تـأخیر در تکلـم و          ساله 7ي  پرستار مدرسه، پسر بچه -6

افتـادگی ذهنـی خفیـف     ي عقب او نشان دهنده IQهاي  تهاي حرکتی است، معرفی نموده است. تس مهارت

هاي  اش داراي اختلالات یادگیري بوده و یکی از دایی دهد که مادر و خاله ي خانوادگی او نشان می است. سابقه

دهـد کـه ایـن پسـر بچـه       ي فیزیکـی نشـان مـی    کند. معاینـه  افتاده ذهنی زندگی می او در یک مرکز عقب

جهت تشـخیص   DNAهاي زیر در آنالیز  یک از ژن اي رنگ پوست طبیعی است. کدامنرموسفالیک بوده و دار

  اختلالات ژنتیکی بیمار، باید مورد توجه قرار بگیرد؟
1 (FMRI )X (شکننده  

2 (XP-A (ژن گزرودرما پیگمانتوزوم)  

3 (HD (بیماري هانتینگتون)  
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  پاسخنامه

  است. حیصح» 2« نهیگز -1

شـود. زخـم، هیپرپیگمانتاسـیون (کـک مـک) و اریـتم        بسیاري از تظاهرات گزرودرما پیگمانتوزوم در این بیمار دیده مـی 

هاي بیمار در اثر تابش اشـعه مـاوراء بـنفش     شوند. قرینه (سرخی) در مناطقی که در معرض نور خورشید هستند دیده می

ت آفتاب سوختگی سریع و عدم تمایل به قرار گرفتن در معـرض نـور   صور خورشید آسیب دیده است. حساسیت به نور به

  نماید. خورشید بروز می

  است. حیصح» 3« نهیگز -2

شوند. این مکانیسم شـامل تشـخیص تـوالی     دیمرهاي تیمین توسط مکانیسم ترمیم از طریق برش نوکلئوتیدي ترمیم می

ریدن) قطعه جهش یافته و نهایتاً پـر کـردن جـاي    در دو طرف محل جهش، برداشتن (ب DNAجهش یافته، برش رشته 

  خالی ایجاد شده است. یکی از علل گزرودرماپیگمانتزوم، جهش در ژن کدکننده یک آندونوکلئاز اختصاصی، است.

  است. حیصح» 1« نهیگز -3

شود. یک  باز یا یک توالی سه نوکلئوتیدي مشخص می 3با  mRNAهر اسیدآمینه موجود در ساختمان یک پروتئین، در 

دهد که یک یا بیش از یک باز موجود در توالی سه نوکلئوتیدي، دچار تغییر شده و بنابراین  جهش بدمعنا هنگامی رخ می

کـرد دچـار   شود، ولی ممکن است از نظر عمل کند. در این حالت پروتئین تولید می یک اسید آمینه متفاوت را جایگزین می

ي  توسـط اسـید آمینـه    (Glu)ي قطبـی گلوتامـات    اختلال باشد. مثلاً در مورد هموگلوبین داسی، جایگزینی اسـیدآمینه 

باعث چسبندگی در قسمت خاصی از پروتئین شده که در شـرایط فشـار پـایین اکسـیژن، باعـث       (Val)غیرقطبی والین 

هایی هستند که باعث به وجود آمـدن یـک کـدون     معنا، جهش هاي بی شود. جهش پلیمریزه شدن داکسی هموگلوبین می

شوند. حذف، اضـافه و تزایـد بـه احتمـال      ي جدید، باعث ختم سنتز پروتئین می ختم شده و به جاي ورود یک اسیدآمینه

  شوند. هاي ناقص یا ناکارآمد می زیاد باعث به وجود آمدن پروتئین

  است. حیصح» 4« نهیگز -4

طـور ناگهـانی    هاي وحشـی، بـه   شود که علایم خفیف گوارشی بعد از خوردن قارچ مار مشخص میدر بررسی شرح حال بی

باشد.  است، می IIپلیمراز  RNAي قوي و انتخابی  آمانیتین، که یک مهارکننده –شروع شده که علامت مسمویت با آلفا 

RNA  پلیمرازIIانسـانی اسـت. مسـمومیت بـا آلفـا      هـاي  هاي سـاختمانی در سـلول   برداري از ژن ، آنزیم کلیدي نسخه- www.ShimiPedia.ir
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گونه درمانی به جز درمان تسکین درد ندارد و در صورت مصرف مقادیر زیاد سم، به دلیـل ایجـاد نارسـایی     آمانیتین هیچ

  کبدي ممکن است منجر به مرگ بیمار شود.

  است. حیصح» 4« نهیگز -5

ها بـه تـدریج باعـث     هاي طبیعی، تقسیم مکرر سلول هاي خطی سلول به دلیل عدم توانایی همانندسازي انتهاي کروموزوم

شـود. ایـن مسـئله باعـث پیـري و       هاي ساختمانی می هاي حاوي ژن از دست رفتن توالی  ها و نهایتاً کوتاه شدن کروموزوم

دهنـد.   لوگیري از پیري سلولی، بیان آنزیم تلومراز را افزایش مـی هاي سرطانی براي ج شود. سلول مرگ طبیعی سلولی می

بـه عنـوان    RNAتوانـد از روي ایـن    دارد و با استفاده از خاصیت پلیمراز خود می RNAتلومراز در ساختمان خود یک 

  اند) را سنتز کند. هاي تکراري تلومري (که از شش باز تشکیل شده الگو، تعداد زیادي توالی

  است. حیصح» 1« نهیگز -6

کـه امکـان تشـخیص وجـود      سازد و در صورتی شکننده را مطرح می Xبررسی سابقه خانوادگی بیمار قویاً احتمال سندرم 

رسـد   نظـر مـی   باشـد، بـه   می xداشت، تأیید بیماري قطعی بود. سندرم  وجود می FMR1جهش در ژن وابسته به جنس 

ي سـبقت   در نسل قبل شدیدتر است و در صورتی کـه تأییـد شـود، نشـانه    علایم بیماران نسبت به افراد مبتلا به بیماري 

باشد. شـروع زودرس بیمـاري و    خونی فانکونی نمی باشد. نروماسفالیک بودن و رنگ طبیعی پوست از علایم کم ژنتیکی می

حرکتـی، صـرع،   عدم وجود اختلال حرکتی با تظاهرات بیماري هانتینتون مغایرت دارد. به دلیل نداشتن علایـم اخـتلال   

  باشد. کري یا کوري، بیماري کراب مطرح نمی
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  ساختمان لیپیدها :نهمفصل 
باشند. منشاء خارجی لیپیدها مواد غذایی هستند کـه   منشاء لیپیدها: لیپیدهاي بدن داراي دو منشاء داخلی و خارجی می

  شوند. روده، کلیه و کبد سنتز می  چربی، باشند. لیپیدهاي با منشاء داخلی در بافت عمدتاً تري گلیسریدهاي مختلف می

  بندي لیپیدها تقسیم

  باشند: لیپیدهاي ساده: استر اسیدهاي چرب با الکلهاي مختلف می -1

باشـند؛ ماننـد تـري اسـیل گلیسـرولها (تـري        چربیها: استر اسیدهاي چـرب بـا گلیسـرول بـوده و هیـدروفوب مـی       -الف

  گلیسریدها).

  با الکلهاي منوهیدریک داراي زنجیره طویل.مومها: استر اسیدهاي چرب  -ب

ساز و مشتق شده: اسیدهاي چرب، گلیسرول، استروئیدها ایکوزانوئیدها، سایر الکلها، آلدئیدهاي چرب،  لیپیدهاي پیش -2

  اجسام کتونی، ویتامینهاي محلول در چربی و هورمونها.

  هاي دیگر نیز دارند و عبارتند از: ل و اسید چرب گروهلیپیدهاي کمپلکس: استر اسیدهاي چرب هستند که علاوه بر الک - 3

  باشند؛ فسفولیپیدها: این ترکیبات علاوه بر اسید چرب و الکل داراي ریشه اسید فسفریک می -الف

I         گلیسروفسفولیپیدها: الکل موجود در ایـن ترکیبـات گلیسـرول اسـت و شـامل اسیدفسـفاتیدیک، فسـفاتیدیل کـولین (

(لسیتین)، فسفاتیدیل اتانول آمین (سفالین)، فسـفاتیدیل سـرین، فسـفاتیدیل اینوزیتـول، پلاسـمالوژنها و کـاردیولیپین       

  باشند.  می

IIدار غیراشباع به نام اسفنگوزین هستند؛ مانند اسفنگومیلین و سرامید. ) اسفنگوفسفولیپیدها: داراي کی الکل آمین  

باشـند؛ ماننـد گانگلیوزیـد،     گلیکولیپیدها (گلیکواسفنگولیپیدها): حاوي اسید چرب، اسـفنگوزین و کربوهیـدرات مـی    -ب

  سربروزید و سولفاتید.

  و ... سولفولیپیدها سایر لیپیدهاي کمپلکس: لیپوپروتئینها، آمینولیپیدها، -ج

ó لیپیـدهاي خنثـی  «ها (گلیسریدها)، کلسترول و استرهاي کلسترول چون فاقد بار الکتریکـی هسـتند    اسیل گلیسرول «

  شوند. نامیده می
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  اسیدهاي چرب
  نامگذاري اسیدهاي چرب

 شـوند. بـراي نامگـذاري    گـذاري مـی   ) شـماره 1در اسیدهاي چرب اتمهاي کربن از طرف کربن کربوکسیل (کربن شـماره  

کربنه است  18کنیم؛ مثلاً اسید استئاریک  را اضافه می» اوئیک«اسیدهاي چرب اشباع تعداد کربن را ذکر نموده و پسوند 

» انوئیـک «شود. در مورد اسیدهاي چرب غیراشباع تعداد کربن، تعداد پیونـد دوگانـه و پسـوند     و اکتادکانوئیک نامیده می

  شود. و داراي یک پیوند دوگانه است و اسید اکتادکامنوانوئیک نامیده میکربنه  18شود؛ مثلاً اسید اولئیک  ذکر می

و بالاي آن محل پیوند(هاي) دوگانه و سپس تعداد پیوند  ∆) به ترتیب از سمت چپ حرف یونانی ∆در نامگذاري دلتا (

  دهند. نشان می ∆18:19ه صورت شود؛ مثلاً اسید اولئیک را ب دوگانه نوشته می

گـذاري   ) بـه طـرف کـربن کربوکسـیل شـماره     1ω(کـربن   3CH) اتمهاي کربن از طرف کـربن  ωدر نامگذاري اومگا (

شود چون اولین پیوند دوگانـه بـر    نامیده می 9ωشود؛ مثلاً اسید اولئیک  شوند و محل اولین پیوند دوگانه مشخص می می

  باشد. می 3CHاز طرف  9روي کربن شماره 

  
باشـند، براسـاس نیـاز بـدن بـه دو گـروه ضـروري و غیرضـروري تقسـیم           میاسیدهاي چرب که حاصل هیدرولیز چربیها 

  شوند: می

  شود. شوند؛ مانند اسید آراشیدونیک که از اسید لینولئیک مشتق می اسیدهاي چرب غیرضروري در بدن سنتز می -1

  باشند. یک میاسیدهاي چرب ضروري باید از منشاء خارجی تأمین شوند که شامل اسید لینولئیک و اسید لینولن -2

  خواص شیمیایی اسیدهاي چرب
www.ShimiPedia.ir  شوند. صابونی شدن: اسیدهاي چرب در محیط قلیایی به کمک حرارت دادن به نمک اسید چرب (صابون) تبدیل می -1
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  شوند. اشباع شدن: اسیدهاي چرب در محل پیوند دوگانه با هالوژنها (مانند ید و کلر) ترکیب می -2

گرم اسید چرب غیراشـباع. بـا تعیـین ایـن      100لازم (برحسب گرم) براي اشباع کردن  عدد ید: عبارت است از مقدار ید

  توان تعداد پیوندهاي دوگانه در یک اسید چرب را مشخص کرد. اندیس می

هیدروژناسیون: اسیدهاي چرب غیراشباع که در حالت عادي مایع هستند در اثر ترکیب بـا هیـدروژن اشـباع شـده و      -3

  شوند. جامد می

) با رادیکالهـاي آزاد واکـنش داده و طـی    2Oپراکسیداسیون: اسیدهاي چرب غیراشباع در حضور اکسیژن مولکولی ( -4

  کنند. آلدئید ایجاد می اي، ترکیباتی مانند هیدروپراکسید، اندوپراکسید و مالون دي هاي زنجیره واکنش

یابـد و در اسـیدهاي چـرب     تعداد اتمهاي کربن نقطه ذوب افزایش می نقطه ذوب: در اسیدهاي چرب اشباع با افزایش -5

  یابد. غیراشباع با افزایش پیوندهاي دوگانه نقطه ذوب کاهش می

تواننـد داراي   ها در اطراف پیود دوگانه مـی  ها یا گروه ایزومري: اسیدهاي چرب غیراشباع با توجه به وضعیت فضایی اتم -6

. اسیدهاي چرب طبیعی به صورت ایزومر سیس و اسیدهاي چـرب مصـنوعی بـه صـورت     دو ایزومر سیس و ترانس باشند

باشند. اسیدهاي چرب غیراشباع سیس با خمیدگی در محل پیوند دوگانه موجب سیالیت غشـاء سـلولی    ایزومر ترانس می

  شوند. می

  استروئیدها

  امل اسیدهاي صـفراوي، هورمونهـاي جنسـی،   باشند. مهمترین استروئیدها ش داراي هسته سیکلوپنتانوپرهیدروفنانترن می

  باشند.  و کلسترول می Dهورمونهاي قشر فوق کلیه، ویتامین 

(محل استري شـدن اسـید چـرب     3باشند که داراي عامل الکلی بر روي کربن شماره  استرولها از مشتقات استروئیدها می

و یک پیوند دوگانه بین اتمهاي کربن   اتم کربن) 8 -10(حاوي  17زنجیره کربنی بر روي کربن شماره   در صورت اتصال)،

  در هسته استروئیدي هستند. 6و  5شماره 

  کلسترول

ها وجود دارد و در خون به دو شکل آزاد و استریفیه موجـود اسـت (   در مغز، بافتهاي عصبی، ترکیبات صفرا و غشاء سلول

3
استریفیه و  2

3
و  5کربنی سیکلوپنتانوپرهیدروفنانترن تشکیل شده و بـین کربنهـاي    17آزاد). کلسترول از یک هسته  1

www.ShimiPedia.irبـا یـک مولکـول اسـید چـرب       3باشند. کلسترول استریفیه در هیدروکسیل کـربن شـماره    داراي یک پیوند دوگانه می 6
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گیـرد.   داخل ساختمان لیپوپروتئینها قـرار مـی   کند که در (معمولاً غیراشباع) استریفیه شده و ترکیبی غیرقطبی ایجاد می

  شود. در کلسترول استریفیه با افزایش تعداد پیوندهاي دوگانه اسید چرب، حلالیت آن بیشتر می

  
دهـد.   لیتر احتمال ابتلا به آترواسکلروز را افزایش مـی  گرم در دسی میلی 260افزایش غلظت کلسترول در خون به بیش از 

  دهد. پذیري آنرا کاهش می هاي قرمز انعطاف غشاء گلبولافزایش کلسترول در 

باشد. هورمونهاي قشري غدد فـوق   هاي آلی محلول بوده و غیرقابل صابونی شدن می کلسترول در آب نامحلول و در حلال

  ند.باش مشتقات کلسترول می 3Dکلیه، هورمونهاي جنسی، اسید کولیک موجود در صفرا و ویتامین 

استرولهاي موجود در گیاهان (فیتواسـترولها) ماننـد استیگماسـترول و سیتوسـترول و اسـترولهاي موجـود در قارچهـا و        

مخمرها (میکواسترولها) مانند ارگوسترول نیز در گروه استرولها قرار دارند. ارگروسترول در حضور اشعه مـاوراء بـنفش بـه    

  شود. فرول) تبدیل می(ارگوکلسی 2Dویتامین 

  ایکوزانوئیدها

باشند. اسید آراشیدونیک  شوند و شامل پروستانوئیدها، لکوترینها و لیپوکسینها می در بدن از اسید آراشیدونیک مشتق می

از اسـید لینولئیـک    2Aباشد که توسط آنزیم فسـفولیپاز   پیوند دوگانه می 4کربنه و داراي  20یک اسید چرب غیراشباع 

شـود. پروسـتانوئیدها از اکسیداسـیون اسـید آراشـیدونیک در مسـیر        هاي کبدي مشـتق مـی   فسفولیپیدهاي غشاء سلول

  باشند. شوند و شامل پروستاگلاندینها، پروستاسیکلینها و ترومبوکسانها می سیکلواکسیژناز تولید می

ان) در زنجیره اسید آراشیدونیک هستند و از تمام بافتهاي بدن به پروستاگلاندینها: حاوي یک حلقه پنج کربنه (سیکلوپنت

حلقـوي)   cAMP )AMPشوند. مانند هورمونهاي غیراستروئیدي از طریق تنظـیم سـنتز    هاي قرمز ترشح می جز گلبول

ی و کنند و به هورمونهاي موضعی معروفند. پروستاگلاندینها موجب انقباض عضلات صاف رحم در هنگام قاعـدگ  عمل می

معده و تنظیم سرعت فیلتراسیون گلـومرولی    زایمان، ایجاد التهاب، گشاد شدن رگها، کاهش فشارخون، جلوگیري از زخم
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ضلعی با یک اکسیژن (حلقه اکسان) هستند که در پلاکتها از اسید آراشـیدونیک سـاخته    6اي  ترومبوکسانها: داراي حلقه

  شوند. باض رگها و تجمع پلاکتها (تشکیل لخته خون) میشوند. ترومبوکسانها موجب انق می

  
پروستاسیکلینها: داراي دو حلقه پنج ضلعی هستند که در اثـر اکسیداسـیون ایجـاد شـده اسـت و در جـدار رگهـا سـنتز         

نتاگونیسـت  کنـد (آ  اي ضد انعقاد اسـت کـه تجمـع پلاکتهـا و تشـکیل لختـه خـون را مهـار مـی          ماده 2PGlشوند.  می

  شود. ترومبوکسانها) و همچنین موجب شل شدن عضلات صاف و گشاد شدن رگها می

پلاکتهـا    هاي سفید، ماستوسیتها، لیپواکسیژناز در گلبول -5لکوترینها: در اثر اکسیداسیون اسید آراشیدونیک توسط آنزیم 

باشند. ترکیب  ندارد و داراي چهار پیوند دوگانه میشوند. در ساختمان لکوترینها حلقه کربنی وجود  و ماکروفاژها تولید می

4LTA  ،4با گلوتاتیونLTC 4کند که در اثر حذف متوالی اسید گلوتامیک و گلیسین به ترتیب بـه   ایجاد میLTD  و

4LTE شود. لکوترینها در ایجاد شوك آنافیلاکسی، حساسیت و التهاب (مانند آسم)، افزایش نفوذپذیري رگها،  تبدیل می

  ها و مجراي گوارشی نقش دارند. هاي سفید و انقباض عضلات صاف ریه فعال شدن گلبول

  
اختار خـود چهـار پیونـد دوگانـه     شـوند و در س ـ  هاي سفید ایجـاد مـی   لیپوکسینها: از طریق مسیر لیپواکسیژناز در گلبول

کننده سیستم ایمنی بدن هستند و بر رگها اثر گذاشته و فشـار خـون را    کونژوگه (یک در میان) دارند. لیپوکسینها تنظیم
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  اثر داروها بر ترشح ایکوزانوئیدها
داروهاي ضد التهاب کورتیکواستروئیدي مانند هیدروکورتیزون، پردنیزولون و بتامتازون موجب مهار آنـزیم فسـفولیپاز    -1

2A شوند. می  

) مانند آسپیرین، ایندومتاسین و ایبـوپروفن آنـزیم سیکلواکسـیژناز را    NADIDsداروي ضد التهاب غیراستروئیدي ( -2

  کنند. مهار می

 

  لیپیدهاي کمپلکس

  الف) فسفولیپیدها
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I(فسفوگلیسریدها) گلیسروفسفولیپیدها (  

کولین)، سفالین (فسفاتیدیل فراوانترین لیپیدهاي موجود در غشاء هستند و شامل اسید فسفاتیدیک، لسیتین (فسفاتیدل 

ــی        ــمالوژنها و کــاردیولیپیثن م ــول، پلاس ــفاتیدیل اینوزیت ــانول آمــین)، فســفاتیدیل ســرین، فس باشــند. بیشــتر   ات

داراي یک اسید  2کربنه و در کربن شماره  18یا  16داراي یک اسید چرب اشباع  1گلیسروفسفولیپیدها در کربن شماره 

تند. این ترکیبات یک سر قطبی و دو دم طویل و غیرقطبی دارند و به همین دلیل به کربنه هس 20یا  18چرب غیراشباع 

  دهند. گویند که بر اساس این ویژگی در محیط آبی میسل تشکیل می پاتیک می آنها لیپیدهاي آمفی

سنتز  اسید فسفاتیدیک: شامل دو مولکول اسید چرب، یک مولکول اسید فسفریک و یک مولکول گلیسرول است؛ در بدن

  باشد. ساز تري اسیل گلیسرولها در بافت چربی می شدن و پیش

  
در فرمول عمومی فسـفولیپیدها، بـاز کـولین قـرار گرفتـه       Xلسیتین (فسفاتیدیل کولین): در فرمول این ترکیب به جاي 

  باشد. ی می% از کل فسفوگلیسریدهاي بدن را لسیتین تشکیل داده و فراوانترین فسفولیپیدهاي غشاء سلول50است. 

 
ó  هـا (بـه دلیـل     دي پالمیتوئیل لسیتین از ترکیبات اصلی سورفاکتانت است که مانع به هم چسبیدن سطوح داخلی ریـه

www.ShimiPedia.ir  کند. ) ایجاد میRDSشود و فقدان آن در ریه نوزادان سندروم دیسترس تنفسی ( کشش سطحی) می
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  ، اتانول آمین قرار دارد.Xبه جاي  سفالین (فسفاتیدیل اتانول آمین): در فرمول عمومی فسفولیپیدها

  
، اسیدآمینه سرین قرار دارد. سـرین جـزء اسـیدهاي آمینـه     Xفسفاتیدیل سرین: در فرمول عمومی فسفولیپیدها به جاي 

  الکلی است.

  
، اینوزیتول قرار دارد که یک سـیکلوهگزان اسـت. اسـتر    Xفسفاتیدیل اینوزیتول: در فرمول عمومی فسفولیپیدها به جاي 

  دهد. اسید فیتیک تشکیل می» میواینوزیتول«اسید فسفریک با ایزومري از اینوزیتول به نام 

ساز دي اسـیل گلیسـرول و اینوزیتـول تـري      بیس فسفات در غشاء سلول وجود دارد و پیش -5، 4فسفاتیدیل اینوزیتول 

  کنند. رسان ثانویه برخی از هورمونها عمل می باشد که به عنوان پیام فسفات می

 
ó    لیزوفسفولیپیدها فقط داراي یک گروه اسیل بوده و در متابولیسم و تبدیل فسفولیپیدها به یکدیگر نقش دارنـد؛ ماننـد

  لیزوفسفاتیدیل کولین و لیزولسیتین.

 1پلاسمالوژنها (لیپیدهاي اتري): مشابه فسفاتیدیل اتانول آمین هسـتند، ولـی بـه جـاي اسـید چـرب در کـربن شـماره         

% از 10گلیسرول، یک زنجیره آلکنیل (مشتق الکل غیراشـباع) از طریـق پیونـد اتـري قـرار گرفتـه اسـت. پلاسـمالوژنها         
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تشکیل می دهند. در پلاسـمالوژنها ممکـن اسـت بـه جـاي      % از فسفولیپیدهاي قلب را 50فسفولیپیدهاي مغز و عضله و 

  اتانول آمین، ترکیبات کولین، سرین یا اینوزیتول قرار گیرد.

  
داراي زنجیره آلکیل طویل با اتصال اتري  1) نوعی لیپید اتري است که در کربن شماره PAFعامل فعال کننده پلاکتی (

رکب از بازوفیلها ترشح شده و موجب تجمع پلاکتها همراه بـا آزاد شـدن   باشد. این ت داراي استیل می 2و در کربن شماره 

  گردد و در التهاب نقش دارد. سروتونین (محرك انقباض رگها) می

شـود؛   کاردیولیپین (دي فسفاتیدیل گلیسرول): در اثر اتصال اسـید فسـفاتیدیک بـه فسـفاتیدیل گلیسـرول تشـکیل مـی       

چهار مولکول اسید چـرب و دو مولکـول اسـید فسـفریک وجـود دارد. ایـن         سرول،بنابراین در ساختار آن سه مولکول گلی

ترکیب بیشتر در غشاء داخلی میتوکندري وجود دارد و براي عملکرد ناقل فسفات و فعالیـت آنـزیم سـیتوکروم اکسـیداز     

  موردنیاز است.

 
IIاسفنگولیپیدها (  

اسفنگوزین وجود دارد. اسـفنگوزین یـک آمینوالکـل غیراشـباع      در ساختار اسفنگولیپیدها به جاي گلیسرول، الکلی به نام

اتم کربن، یک پیوند دوگانه و یک عامل آمین است. اسفنگولیپیدها مانند گلیسروفسفولیپیدها یـک   18بشاد که داراي  می

  شود. می سر قطبی و دو دم غیرقطبی دارند. از ترکیب اسید چرب با اسفنگوزین از طریق پیوند آمیدي، سرامید ایجاد

هاي عصبی بـویژه در میلـین فـراوان     شوند و در غشاء سلول اسفنگومیلینها: در اثر ترکیب سرامید با فسفوکولین ایجاد می

  باشند. می
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  ب) گلیکولیپیدها

گلیکولیپیدهاي اصلی بافتهاي حیوانات به صورت گلیکواسفنگولیپید هستند که بیشتر در لایه خارجی غشاء سلولی وجود 

تـرین آنهـا    باشند. ساده اند و فاقد گروه فسفات می این ترکیبات از سرامید و یک یا چند مولکول قندي تشکیل شده دارند.

هــاي خـونی انســان از طریــق بخـش کربوهیــدرات بعضــی از    گالاکتوزیـل ســرامید و گلوکوزیـل ســرامید هســتند. گـروه   

  شود. گلیکواسفنگولیپیدها تعیین می

اند. سربروزید موجود  باشند که از سرامید و یک قند هگزوز تشکیل شده گلیکواسفنگولیپیدها میترین  سربروزیدها: از ساده

  باشد. در کبد و طحال گلو کوسربروزید (گلوکوزیل سرامید) و در مغز گالاکتوسربروزید (گالاکتوزیل سرامید) می

ــی    ــد ســولفاته م ــک قن ــولفاتیدها حــاوي ســرامید و ی ــاد در م  س ــدار زی ــه مق ــند و ب ــد  باش ــد، مانن ــین وجــود دارن یل

  سولفوگالاکتوسربروزید (سولفاتید کلاسیک).

  
اسـتیل   -Nگلوبوزیدها: گلیکواسفنگولیپیدهاي خنثی (بدون بار) داراي دو یا چند واحد قندي، معمولاً گلوکز، گالاکتوز و 

  هاي قرمز وجود دارد.  گالاکتوز آمین هستند؛ مانند لاکتوزیل سرامید که در غشاء گلبول
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استیل گالاکتوز آمین و یک یـا چنـد مولکـول     -Nگانگلیوزیدها (سربروزیدهاي مرکب): حاوي سرامید، گلوکز، گالاکتوز، 

هاي عصـبی قـرار دارنـد و بـه      باشند. این ترکیبات در غشاء سلول استیل نورامینیک اسید) می -Nاسید سیالیک (معمولاً 

  هاي مخاط روده انسان است. که گیرنده سم وبا بر روي سلول 1GMکنند؛ مانند  عنوان گیرنده نیز عمل می

  )Terpensترپنها (

از ترپنها نیز نام برده شده است. ترپنها فاقد اسید چـرب    بندي دیگر که براساس صابونی شدن لیپیدهاست، در یک تقسیم

شوند. ترپنها به مقدار جزئی و به شـکل آزاد   باشند و غیرقابل صابونی شدن هستند و جزء لیپیدهاي ساده محسوب می می

باشـند (ایزوپـرن =    می 85HCیایی پلیمرهایی از واحد ایزوپرن به فرمول ها وجود دارند و از نظر ساختمان شیم در سلول

ترپنهـا،   اند و به منوترپنها معروفند. سزکویی ترین ترپنها از دو واحد ایزوپرن تشکیل شده بوتادي ان). ساده -3، 1متیل  -2

باشند. بعضی از ترپنها ماننـد   ر، شش و هشت واحد ایزوپرن میترپنها و تتراترپنها به ترتیب داراي سه، چها ترپنها، تري دي

سـاز کلسـترول    باشند و برخی هر دو ساختمان را دارنـد. اسـکوالن پـیش    اسکوالن خطی و برخی مانند لیمونن حلقوي می

  .کاروتن اشاره کرد -βو  A ،K ،Eتوان به ویتامینهاي  باشد. از مشتقات ترپنها می می
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  متابولیسم لیپیدها :همدفصل 
  

  هضم و جذب لیپیدها

هـاي   هاي موجود در رژیم غذایی در معده و روده کوچک به وسیله آنزیم لیپاز معده (مؤثر بـر چربـی   تري اسیل گلیسرول

 امولسیون شده) و لیپاز پانکراس به منواسیل گلیسرول، دي اسـیل گلیسـرول، اسـیدهاي چـرب آزاد و گلیسـرول تجزیـه      

شوند. این ترکیبات پس از جذب در روده کوچک به تري اسیل گلیسرولها تبدیل شده و همراه بـا کلسـترول غـذایی و     می

دهند. شیلومیکرونها جذب لنف شده و پـس از ورود بـه خـون توسـط      پروتئینهاي اختصاصی شیلومیکرونها را تشکیل می

  گردند. ل تجزیه میآنزیم لیپوپروتئین لیپاز به اسیدهاي چرب آزاد و گلیسرو

هـاي کبـدي، در مـاتریکس     یابنـد و پـس از ورود بـه سـلول     اسیدهاي چرب آزاد به وسیله آلبومین در خـون انتقـال مـی   

اکسیداسیون اسیدهاي چرب با تعـداد   -βشوند. محصول نهایی  اکسیداسیون، اکسید می -βمیتوکندري توسط مراحل 

کند. استیل کـوآنزیم   باشد که به چرخه کربس وارد شده و در نهایت انرژي تولید می می Aاتم کربن زوج استیل کوآنزیم 

A .در بیوسنتز اسیدهاي چرب، اجسام کتونی و کلسترول نیز نقش اساسی دارد  

کند کـه   فسفات ایجاد می -3فسفریله شده و گلیسرول  ATPرف گلیسرول در کبد توسط آنزیم گلیسرول کیناز و با مص

  گردد.   هیدروکسیل استون فسفات وارد مسیر گلیکولیز یا گلوکونئوژنز می  با تبدیل شدن به دي

  انتقال و ذخیره لیپیدها

سید چرب آزاد استرهاي کلسترول و مقدار کمی ا  لیپیدهاي پلاسما شامل تري اسیل گلیسرولها، فسفولیپیدها، کلسترول،

شوند. لیپوپروتئینهـا براسـاس ضـریب شـناوري در اولتراسـانتریفوژ       هستند که به وسیله لیپوپروتئینها در خون منتقل می

شوند. هر چه نسبت لیپید به پروتئین بیشتر باشد چگـالی لیپـوپروتئین کمتـر و قطـر آن بیشـتر       بندي می (چگالی) طبقه

  خواهد بود و بالعکس.

از چگالی کم به چگالی زیاد به ترتیب شامل چهار گروه اصلی شیلومیکرونها، لیپوپروتئینهـاي داراي چگـالی    لیپوپروتئینها

) HDL) و لیپوپروتئینهـاي داراي چگـالی بـالا (   LDL)، لیپوپروتئینهـاي داراي چگـالی پـایین (   VLDLبسیار پایین (

ه و براساس میزان حرکت از مبداء به ترتیب شـیلومیکرون،  باشند. لیپوپروتئینها به وسیله الکتروفورز نیز از هم جدا شد می

www.ShimiPedia.ir  شوند. بندي می ) طبقهHDL) و آلفالیپوپروتئین (VLDL)، پره بتالیپوپروتئین (LDLبتالیپوپروتئین (
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شوند و حاوي مقدار زیادي تري گلیسـرید خـارجی (اگـزوژن) هسـتند،      هاي مخاط روده تولید می شیلومیکرونها: در سلول

باشـند، ولـی بـرخلاف سـایر      غذاهاي چرب در سرم دیده شده و مسئول انتقال لیپیدهاي مـواد غـذایی مـی   پس از صرف 

) باعث تجزیه شـیلومیکرونها  LPLلیپوپروتئینها در حالت ناشتا در سرم افراد سالم وجود ندارند. آنزیم لیپوپروتئین لیپاز (

بر روي جدار مویرگها قرار دارد و عامل شـفاف کننـده پلاسـما    شود. این آنزیم  و تبدیل آن به باقیمانده شیلومیکرونها می

)Clearing Factorشود. در بیماري پایداري شیلومیکرونها که در اثر فقدان یا کمبـود آنـزیم لیپـوپروتئین     ) نامیده می

  شود. آید، پلاسما شیري رنگ می لیپاز به وجود می

VLDLدهنده تري گلیسریدها از کبد  شود. عامل انتقال اط روده سنتز می: به مقدار زیاد در کبد و به میزان کمتر در مخ

اي حـاوي تـري گلیسـریدهاي     روده VLDLبه بافتهاي غیرکبدي است و به مقدار کم در سرم افـراد ناشـتا وجـود دارد.    

  جریان خون حاوي تري گلیسریدهاي داخلی (اندوژن) است. VLDLخارجی (اگزوژن) و 

LDL از متابولیسم :VLDL آید؛ در جریان خون  به دست میVLDL ) به وسیله آنزیم لیپوپروتئین لیپازLPL  تـري (

داراي گیرنده اختصاصی بـر روي   LDLشود.  تبدیل می LDLو سپس به  lDLگلیسریدهاي خود را از دست داده و به 

  رول خون (کلسترول مضر)شود. بخش عمده کلست ها می هاي کبدي است و از طریق اندوسیتوز وارد این سلول غشاء سلول

  ) نام دارد.Atherogenic factorعروقی ( -هاي قلبی گردد و عامل خطر ابتلا به بیماري حمل می LDLتوسط 

HDLباشـد.   شود و داراي بیشـترین پـروتئین و فسـفولیپید مـی     : به طور عمده در کبد و روده سنتز میHDL   مسـئول

فیه از بافتهـا و رگهـا بـه کبـد اسـت. در ایـن مسـیر در اثـر جـذب و          انتقال معکوس کلسـترول بـویژه کلسـترول اسـتری    

اسـتر   2HDLشود.  تبدیل می 2HDL) به تدریج کاهش یافته و به HDL )3HDLاستریفیکاسیون کلسترول چگالی 

  شود. تبدیل می 3HDLکلستریل خود را در کبد آزاد کرده و مجدداً به 

HDL )2HDL) عاملی ضد آتروژن (Anti-Atherogenic factor(      است و زیاد بودن غلظـت آن در خـون احتمـال

بـه وسـیله آنـزیم لسـیتین      HDLدهد. استریفیکاسـیون کلسـترول در    عروقی را کاهش می -مبتلا شدن به بیماي قلبی

شـود،   شود. آنزیمی که باعث استریفیکاسیون کلسترول در داخل سلول می ) انجام میLCATکلسترول اسیل ترانسفراز (

  ) نام دارد.ACATکلسترول اسیل ترانسفراز ( Aاسیل کوآنزیم 

  آپوپروتئینها

www.ShimiPedia.ir  نامند که مهمترین آنها عبارتند از: آپولیپوپروتئین میپروتئینهاي اختصاصی موجود در لیپوپروتئینها را آپوپروتئین یا 
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1 (apo Aشود و عمدتاً در  : در روده و کبد سنتز میHDL شود.  و به مقدار بسیار کم در شیلومیکرون دیده میApo  

A-I   فعال کننده آنزیمLCAT باشد. می  

2 (apo B :apo B  ،موجود در شیلومیکرونapo B-48  وapo B   موجـود درVLDL  وLDL ،-100 apo B   نـام

  باشد. می apo B-100فقط داراي  LDLشود.  در کبد سنتز می apo B- 100در روده و  apo B-48دارد. 

3 (apo C شـود و در شـیلومیکرون،   : در کبد سنتز مـی  VLDL  وHDL   .وجـود داردapo C-II  کننـده آنـزیم    فعـال

  باشد. لیپوپروتئین لیپاز می

4 (apo Eشود و بیشتر در  تز می: در کبد سنVLDL  و به مقدار کم درHDL .وجود دارد  

HDL  تأمین کنندهApo C  وApo E  موردنیاز شیلومیکرون وVLDL باشد. می  

ó کنند؛ مـثلاً   آپوپروتئینها به عنوان لیگاندهایی براي اتصال به گیرنده لیپوپروتئینها در بافتها عمل میLDL    بـه کمـک

Apo B-100  و باقیمانده شیلومیکرون به کمکApo E هاي خود متصـل شـده و از طریـق اندوسـیتوز وارد      به گیرنده

را کـاهش داده و از ایـن طریـق     LDLهـاي   شوند. تجمع کلسترول در داخل سلول بیان ژن گیرنده هاي کبدي می سلول

  کند. برداشت بیشتر کلسترول را مهار می

β- یون اسیدهاي چرباکسیداس  

شامل مراحل متوالی اکسیداسیون اسیدهاي چرب در کبد همراه با آزاد شدن متوالی واحدهاي دو کربنه به شکل اسـتیل  

باشـد کـه الکترونهـاي خـود را بـه زنجیـره        می 2FADHو  2NADHباشد. این فرآیند همراه با تولید  می Aکوآنزیم 

اکسیداسـیون اسـیدهاي چـرب در دو مرحلـه سیتوپلاسـمی و       -βشوند.  می ATPتنفسی منتقل کرده و موجب سنتز 

  گیرد: میتوکندریایی صورت می

  مرحله سیتوپلاسمی -الف

ترکیـب شـده و اسـیل     Aتتاز)  بـا یـک مولکـول کـوآنزیم     سـن  Aابتدا اسید چرب توسط آنزیم تیوکیناز (اسیل کوآنزیم 

کند. این ترکیب براي عبور از غشاء داخلی میتوکندري به کمک آنـزیم کـارنیتین    (اسید چرب فعال) تولید می Aکوآنزیم 

سیل داراي کند. فعالیت این آنزیم میزان ورود ا به کارنیتین متصل شده و اسیل کارنیتین ایجاد می Iپالمیتوئیل ترانسفراز 

شـود. اسـیل    مهار مـی  Aکند و در حالت سیري به وسیله مالونیل کوآنزیم  زنجیره بلند به درون میتوکندري را کنترل می

www.ShimiPedia.ir  شود. کارنیتین توسط ناقل اسیل کارنیتین/ کارنیتین به نام ترانس لوکاز وارد میتوکندري می
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  مرحله میتوکندریایی -ب

از اسـیل   IIدر بخش ماتریکسی غشاء داخلی میتوکنـدري گـروه اسـیل توسـط آنـزیم کـارنیتین پالمیتوئیـل ترانسـفراز         

  شود. تشکیل می Aکارنیتین جدا شده و مجدداً اسیل کوآنزیم 

گـردد و   ) تبدیل میAزیم (دهیدرواسیل کوآن Aترانس انویل کوآنزیم  -∆2توسط آنزیم دهیدروژناز به  Aاسیل کوآنزیم 

شـود. ترکیـب    مبدل مـی  Aهیدروکسی اسیل کوآنزیم  -3با اضافه شدن آب به پیوند دوگانه به وسیله آنزیم هیدراتاز به 

شود. در آخرین مرحله آنزیم تیولاز با اسـتفاده از یـک    تبدیل می aکتواسیل کوآنزیم  -3اخیر توسط آنزیم دهیدروژناز به 

با دو اتـم کـربن کمتـر تجزیـه      Aو اسیل کوآنزیم  Aرا به استیل کوآنزیم  Aکتواسیل کوآنزیم  -A ،3مولکول کوآنزیم 

  کند.   می

کند. اسـیدهاي   طی می Aهاي دیگر استیل کوآنزیم  ایجاد شده دوباره این چرخه را براي تولید مولکول Aاسیل کوآنزیم 

و یـک مولکـول    Aاکسیداسیون به یک مولکول اسـتیل کـوآنزیم    -βچرب داراي تعداد اتم کربن فرد در آخرین چرخه 

  شوند.  تجزیه می Aپروپیونیل کوآنزیم 

OHو  2COحاصل با شرکت در چرخه کربس به  Aهاي استیل کوآنزیم  مولکول کنند.  اکسید شده و انرژي تولید می 2

کربوکسـیله شـده و سـپس توسـط      Aمتیل مالونیل کـوآنزیم   -Dنیز توسط آنزیم کربوکسیلاز به  Aپروپیونیل کوآنزیم 

شود. ترکیب اخیر توسط آنزیم موتاز و در حضور داکسی آدنوزیل  تبدیل می Aمتیل مالونیل کوآنزیم  -Lآنزیم اپیمراز به 

شـود کـه در    تبدیل می Aوآرایی درون مولکولی به سوکسینیل کوآنزیم )، در اثر ایجاد ن12Bکوبالامین (کوآنزیم ویتامین 

  کند. تولید می ATPچرخه کربس 
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  انرژي حاصل از اکسیداسیون اسیدهاي چرب

کند. همچنین از هر مولکول سوکسـینیل   تولید می ATPدر چرخه کربس دوازده مولکول  Aهر مولکول استیل کوآنزیم 

یـک   Aبـه سوکسـینیل کـوآنزیم     Aشود و در تبدیل پروپیونیل کوآنزیم  حاصل می ATPنیز شش مولکول  Aکوآنزیم  www.ShimiPedia.ir
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شود. به دلیـل   ایجاد می ATPپنج مولکول  Aگردد؛ بنابراین از هر مولکول پروپیونیل کوآنزیم  مصرف می ATPمولکول 

شکند،  می ATPوانیدریدي توسط آنزیم تیوکیناز هر دو پیوند فسف Aاینکه طی فعال شدن اسید چرب به اسیل کوآنزیم 

شود. به عنوان نمونه انرژي حاصـل از   انرژي مصرف می ATPمولکول  2براي فعال شدن یک مولکول اسید چرب معادل 

  هاي زیر نشان داده شده است: کربنه در جدول 17کربنه و  16اکسیداسیون اسیدهاي چرب 

  کربنه: 16انرژي حاصل از اکسیداسیون اسید چرب 

  A  ATP 96 =12 ×8مولکول اسید کوآنزیم  8تولید 

مولکـول   7مرحله و تولیـد   7انجام اکسیداسیون در 

2NADH  2مولکول  7وFADH  

ATP 21 ≡2NADH7  

ATP 14 ≡2FADH 7  

ATP 129 =ATP 2- ATP 131  

  

  کربنه: 17اکسیداسیون اسید چرب انرژي حاصل از 

  A  ATP 84 =12 ×7مولکول اسید کوآنزیم  7تولید 

  A  ATP 5مولکول پروپیونیل کوآنزیم  1تولید 

مولکـول   7مرحله و تولیـد   7انجام اکسیداسیون در 

2NADH  2مولکول  7وFADH  

ATP 21 ≡2NADH7  

ATP 14 ≡2FADH 7  

ATP 122 =ATP 2- ATP 124  

  

  اکسیداسیون اسیدهاي چرب غیر اشباع

اکسیداسیون اسیدهاي چرب غیراشباع به دو آنزیم کمکی نیاز دارد. اسیدهاي چرب غیراشباع در محل پیوند دوگانه خود 

بـه پیونـد دوگانـه     OH2توانند تحت اثر آنزیم هیدراتاز (اضافه کننـده   آرایش فضایی سیس دارند و به همین دلیل نمی

سـیس   -∆3ایزومراز بـا جابجـایی پیونـد دوگانـه،      Aبگییرند. آنزیم کمکی انویل کوآنزیم ) قرار Aترانس انویل کوآنزیم 

  اکسیداسیون شود. -βکند تا وارد مراحل بعدي مسیر  تبدیل می Aترانس انویل کوآنزیم  -∆2را به  Aانویل کوآنزیم 
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بوده و  Aسیس اسیل کوآنزیم  -∆4اسیدهاي چرب داراي چند پیوند غیراشباع در دومین چرخه اکسیداسیون به صورت 

وآنزیم شوند. آنزیم کمکی دي انویـل ک ـ  تبدیل می A سیس انویل کوآنزیم  -∆4ترانس  -∆2توسط آنزیم دهیدروژناز به 

A  2ردوکتاز در حضورNADPH  ترانس انویل کوآنزیم  -∆3این ترکیب را بهA کند که توسط آنزیم انویـل   احیاء می

اکسیداسـیون را طـی    -βشـود و مراحـل بعـدي     تبدیل می Aترانس انویل کوآنزیم  -∆2ایزومراز به ایزومر  Aکوآنزیم 

  کند. می

  Aسرنوشت استیل کوآنزیم 

تولیـد مـی کنـد. در     ATPهنگام گرسنگی و نیاز سلول به انرژي، در چرخه کربس و زنجیره تنفسـی   Aاستیل کوآنزیم 

از میتوکندري خـارج شـده و در سیتوپلاسـم در بیوسـنتز      Aمواقع سیري و نیاز نداشتن سلول به انرژي، استیل کوآنزیم 

  کند. اسیدهاي چرب شرکت می

  شود: به دو صورت از میتوکندري خارج می Aاستیل کوآنزیم 

کند.  توسط آنزیم استیل کارنیتین ترانسفراز با کارنیتین کمپلکس شده و استیل کارنیتین تولید می Aاستیل کوآنزیم  -1

ترکیـب شـده و بـه اسـتیل      Aعبور از غشاء میتوکندري در سیتوپلاسم با یک مولکول کـوآنزیم   استیل کارنیتین پس از

  شود. و کارنیتین تجزیه می Aکوآنزیم 

کند. اسید  توسط آنزیم سیترات سنتاز با اسید اگزالواستیک ترکیب شده و اسید سیتریک تولید می Aاستیل کوآنزیم  -2

ند و در سیتوپلاسم به وسیله آنزیم سـیترات لیـاز در واکنشـی یـک طرفـه و بـا       ک سیتریک از غشاء میتوکندري عبور می

  شود. و اسید اگزالواستیک تجزیه می Aبه استیل کوآنزیم  Aپذیرفتن یک مولکول کوآنزیم 

تري اسیل گلیسرولها، اجسام کتـونی    تواند در بیوسنتز اسیدهاي چرب، پس از خروج از میتوکندري می Aاستیل کوآنزیم 

  کلسترول شرکت کند.و 

  بیوسنتز اسیدهاي چرب

گیـرد   هاي کبدي و بر روي کمپلکس آنزیمی اسید چرب سنتاز صورت مـی  بیوسنتز اسیدهاي چرب در سیتوپلاسم سلول

هاي مجتمع اطراف آن تشکیل شده است. بیوسنتز اسیدهاي چرب به اسـتیل کـوآنزیم    که از یک پروتئین مرکزي و آنزیم

A ،2NADPH  وATP  باشد کـه   فسفوپانتتئین می -′4نیاز دارد. پروتئین مرکزي این کمپلکس آنزیمی حاوي ریشه
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شود. یکی از آنزیمهاي کمپلکس به  ) نامیده میACP) مرکزي بوده و پروتئین ناقل ریشه اسیل (SH-داراي عامل تیول (

  باشد. سنتاز نیز داراي عامل تیول محیطی می ACPکتواسیل  -3نام 

ایجـاد   Aترکیب شده و مالونیـل کـوآنزیم    2COتوسط آنزیم کربوکسیلاز و در حضور بیوتین، با  Aابتدا استیل کوآنزیم 

ل استیل کوآنزیم و یک مولکو ACPتوسط آنزیم مالونیل ترانس اسیلاز به تیول  Aکند. یک مولکول مالونیل کوآنزیم  می

A  کتواسیل  -3توسط آنزیم استیل ترانس اسیلاز (استیل ترانسفراز) به تیول آنزیمACP شـوند. بـدین    سنتاز متصل می

 ACPکتواسـیل   -3سـنتاز بـه    ACPکتواسـیل   -3شـود کـه توسـط آنـزیم      تشکیل مـی  ACPترتیب مالونیل استیل 

ردوکتــاز و در حضــور  ACPکتواســیل  -3وســط آنــزیم ت ACPکتواســیل  -3شــود.  ) تبــدیل مــیACP(استواســتیل 

2NADPH  هیدروکسی اسیل  -3بهACP شود. آنزیم دهیدراتاز با خـارج کـردن یـک مولکـول آب تـرانس       احیاء می

بـه اسـیل    2NADPHکند که توسط آنـزیم انویـل ردوکتـاز و کـوآنزیم      ) ایجاد میACP(دهیدرواسیل  ACPانوئیل 

ACP شود. ریشه حاصل که در مرحله اول به صورت بوتیریل  احیاء میACP باشد از عامل تیول مرکـزي بـه تیـول     می

  یابد. محیطی انتقال می

یابـد کـه یـک مولکـول      عامل تیول مرکزي آماده ترکیب با یک گروه مالونیل دیگر است و این چرخه تا زمانی ادامـه مـی  

ایجاد شود. ریشه پالمیتیل توسط آنزیم داسیلاز (تیواستراز) و با مصرف یـک مولکـول آب از    کربنه) ACP )16پالمیتیل 

  نماید. کمپلکس آنزیمی جدا شده و اسید پالمیتیک تولید می

ó  استیل کوآنزیمA کننده بیوسنتز اسیدهاي چـرب اسـت کـه توسـط سـیترات       کربوکسیلاز آنزیمی آلوستریک و کنترل

شود. این آنزیم به دو شکل فسفریله (غیرفعال) و دفسفریله  داراي زنجیره بلند مهار می Aکوآنزیم  فعال و به وسیله اسیل

موجب فسفریلاسیون و غیرفعال شدن آنـزیم اسـتیل    cAMPنفرین و گلوکاگون با افزایش غلظت  (فعال) وجود دارد. اپی

روتئین فسـفاتاز، موجـب دفسفریلاسـیون و فعـال     شوند، در حالیکه انسولین از طریق آنزیم پ ـ کربوکسیلاز می Aکوآنزیم 

  شود. شدن آن می
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ó هاي طویل کننده اسید چرب  هاي استیل توسط آنزیم بیوسنتز اسیدهاي چرب با تعداد کربن بیشتر با اضافه شدن گروه

دساتوراز و بـا   -∆9گیرد. اسیدهاي چرب غیراشباع توسط سیستم آنزیمی  در میتوکندري و شبکه آندوپلاسمی انجام می

  شوند. در شبکه آندوپلاسمی و کلروپلاست ایجاد می 2NADPHو  2Oمصرف 

  بیوسنتز تري اسیل گلیسرولها و فسفوگلیسرولها

ند. در کبد و کلیه گلیسرول توسط شو تري اسیل گلیسرولها و فسفوگلیسرولها از طرق اسیلاسیون تریوز فسفاتها ایجاد می

شود. در بافـت چربـی گلیسـرول     فسفات تبدیل می -3به گلیسرول  ATPآنزیم گلیسرول کیناز و با مصرف یک مولکول 

فسـفات   -3فسفات از مسیر گلیکولیتیک و با واسطه دي هیدروکسـی اسـتون فسـفات بـه وسـیله آنـزیم گلیسـرول         -3

  گردد. دهیدروژناز ایجاد می
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  تري اسیل گلیسرولها) 1

شـوند. یـک مولکـول اسـیل      فعال تبـدیل مـی   Aسنتتاز به اسیل کوآنزیم  Aاسیدهاي چرب توسط آنزیم اسیل کوآنزیم 

فسـفات اسـیل ترانسـفراز بـه اسـید       -3فسـفات بـه وسـیله آنـزیم گلیسـرول       -3و یک مولکـول گلیسـرول    Aکوآنزیم 

فسـفات اسـیل    -3اسـیل گلیسـرول    -1فاتیدیک به وسـیله آنـزیم   گردند. سپس اسید لیزوفس لیزوفسفاتیدیک تبدیل می

دهد. اسـید فسـفاتیدیک بـه     دیگر ترکیب شده و اسید فسفاتیدیک تشکیل می Aترانسفراز، با یک مولکول اسیل کوآنزیم 

 شـود کـه توسـط آنـزیم دي اسـیل      دي اسیل گلیسرول تبدیل مـی  -2، 1وسیله آنزیم فسفاتیدات فسفاتاز (هیدرولاز) به 

استریفیه شده و تـري اسـیل گلیسـرول     Aگلیسرول اسیل ترانسفراز (تري گلیسرید سنتاز) با یک مولکول اسیل کوآنزیم 

  دهد. تشکیل می

  
  ) فسفوگلیسرولها2

دي اسیل گلیسرول (مانند فسفاتیدیل کـولین   -2، 1این فسفولیپیدها از فسفاتیدات (مانند فسفاتیدیل اینوزیتول) و یا از 

  شوند. فسفاتیدیل اتانول آمین) سنتز میو 

شـود کـه در ترکیـب بـا اینوزیتـول، فسـفاتیدیل        دي اسیل گلیسرول ایجـاد مـی   -CDPبا فسفاتیدات،  CTPاز ترکیب 

هـاي کینـاز و بـا مصـرف دو      دهد. فسفاتیدیل اینوزیتول طی دو مرحله فسفوریلایسون توسط آنزیم اینوزیتول تشکیل می

  شود. بیس فسفات تبدیل می -5، 4یدیل اینوزیتول به فسفات ATPمولکول 
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کـولین و   -CDPهاي کیناز و سیتیدیل ترانسفراز) به  (توسط آنزیم CTPو  ATPکولین و اتانول آمین در اثر واکنش با 

CDP- دي اسـیل گلیسـرول    -2  ،1فسفوترانسـفراز بـا     شوند که توسـط آنـزیم   هاي فعال) تبدیل می اتانول آمین (شکل

  کنند. داده و فسفاتیدیل کولین و فسفاتیدیل اتانول آمین ایجاد می واکنش

شود و ممکن است از  فسفاتیدیل سرین به طور مستقیم از واکنش فسفاتیدیل اتانول آمین با سرین و تبادیل باز ایجاد می

فاتیدیل اتـانول آمـین از   طریق دکربوکسیلاسیون، دوباره فسفاتیدیل اتانول آمین تولید کند. در مسیري دیگر در کبد، فس

آدنوزیل متیونین به طـور مسـتقیم بـه فسـفاتیدیل کـولین تبـدیل        -Sطریق متیلاسیون گروه اتانول آمین با استفاده از 

  شود. می

  
  بیوسنتز اسفنگولیپیدها

  2COترکیب شده و با از دست دادن  Aابتدا اسیدآمینه سرین با پالمیتوئیل کوآنزیم 

بـه دي هیدرواسـفنگوزین (اسـفنگانین)     2NADPHکتواسفنگانین با مصرف  -3شود.  کتواسفنگانین تبدیل می -3به  

ترکیب شـده و دي هیدروسـرامید تولیـد     Aشود. دي هیدرواسفنگوزین از طریق پیوند آمیدي با اسیل کوآنزیم  احیاء می

  گردد. رامید تبدیل میکند که دو هیدروژن از دست داده و به س می

شود. سربروزیدها از  اسفنگومیلین در اثر واکنش سرامید با فسفاتیدیل کولین و جدا شدن دي اسیل گلیسرول تشکیل می

 -UDPگلـوکز،   -UDPگـالاکتوز و گانگلیوزیـدها بـا اضـافه شـدن       -UDPگلوکز بـا   -UDPترکیب شدن سرامید با 

www.ShimiPedia.ir  شوند. ید به سرامید ایجاد میاستیل نورامینیک اس -CMP- Nگالاکتوز و 
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  نقش هورمونها در متابولیسم تري اسیل گلیسرولها

را  cAMPبا تحریک آنزیم آدنیلیل سیکلاز تولید  TSHو  ACTHنفرین، نوراپی نفرین، گلوکاگون، تیروکسین،  اپی -1

موجب فعال شدن (فسفوریلاسیون) لیپاز حساس به  Aاز طریق تحریک آنزیم پروتئین کیناز  cAMPدهند.  افزایش می

  گردد. هورمون و در نتیجه تجزیه تري گلیسریدها به اسیدهاي چرب و گلیسرول می

کند و از طریق مهار کردن آنزیم آدنیلیـل سـیکلاز و فعـال کـردن      هاي دسته اول عمل می انسولین بر خلاف هورمون -2

شـود و بـه    از سبب غیرفعال شدن (دفسفریلاسیون) لیپاز حساس به هورمون مـی استراز و لیپاز فسفات آنزیم هاي فسفودي

  گویند. می» ضد تجزیه چربیها«همین دلیل به آن هورمون 
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علاوه بر این انسولین موجب ورود گلوکز از خون به بافتها (غیر از کبد و مغز)، تحریک گلیکولیز و در نتیجه افزایش تولید 

فسـفات دهیـدروژناز را فعـال کـرده و راه مسـتقیم اکسیداسـیون        -6شود. آنزم گلوکز  می دي هیدروکسی استون فسفات

یابـد. انسـولین بـا فعـال کـردن       در سلول افزایش می 2NADPHکند؛ در نتیجه میزان  گلوکز (پنتوز فسفات) را باز می

دهد. این هورمون فعالیـت   د پیروویک را افزایش میاز اسی Aکمپلکس آنزیمی پیرووات دهیدروژناز تولید استیل کوآنزیم 

  گردد. مجتمع آنزیمی اسید چرب سنتاز را زیاد کرده و موجب بیوسنتز اسیدهاي چرب و افزایش غلظت آنها در سلول می

  کاتابولیسم فسفولیپیدها

کنـد و فسـفولیپاز    جـدا مـی   1رب را در موقعیت اسید چ 1Aشوند. فسفولیپاز  فسفولیپیدها توسط فسفولیپازها تجزیه می

2A  شـود.   شکند؛ در نتیجه یک مولکول اسید چرب آزاد و لیزوفسفولیپید تولید می می 2پیوند اسید چرب را در موقعیت

باز گلیسـریل فسـفریل    اسیل باقیمانده را از دست داده و -1(لیزوفسفولیپاز) گروه  Bلیزوفسفولیپید به وسیله فسفولیپاز 

دي اسـیل گلیسـرول و بـاز     -2، 1هیدرولیز کـرده و   3پیوند استري را در موقعیت  Cکند. فسفولیپاز  مربوط را ایجاد می

که بیشتر در گیاهان وجـود دارد، باعـث    Dهاست. فسفولیپاز  کند. این آنزیم جزء سموم اصلی باکتري فسفریل را آزاد می

  شود. جدا شدن باز آلی نیتروژندار از فسفولیپیدها می

www.ShimiPedia.ir

https://www.shimipedia.ir


  » 257«    (بخش اول)بیوشیمی
 

 
 

  
  )Ketone bodiesاجسام کتونی (

باشند که به مقدار کم در میتوکنـدري   هیدروکسی بویتریک می -3اجسام کتونی شامل اسید استواستیک، استون و اسید 

گـرم در   میلـی  1-3شوند. در حالت عادي غلظت اجسـام کتـونی در خـون     هاي کبدي ساخته شده و وارد خون می سلول

هوشـی و   نشده، گرسنگی طـولانی، کـاهش مصـرف کربوهیـدرات، بـی      باشد. در بیماري دیابت شیرین درمان لیتر می دسی

وجب افـزایش  به دلیل کمبود اسید اگزالواستیک م Aیابد. تجمع استیل کوآنزیم  هاي مکرر مقدار آنها افزایش می استفراغ

هیدروکسی بوتیریک در خـون موجـب کـاهش     -3شود. افزایش اسید استواستیک و اسید  تولید اجسام کتونی در کبد می

pH لیتر بیشـتر شـود، از طریـق ادرار     گرم در دسی میلی 90شود. هرگاه غلظت اجسام کتونی از  خون و ایجاد اسیدوز می

اي مغز، عضله قلب، عضله اسکلتی و قشر فوق کلیه کمی از انرژي خود را از ه کنند. سلول اوري ایجاد می دفع شده و کتون

شوند که در چرخـه کـربس    تبدیل می Aکنند. اجسام کتونی براي تولید انرژي به استیل کوآنزیم  این ترکیبات تأمین می

ATP کند. تولید می  

  بیوسنتز اجسام کتونی

 Aگیـرد. ابتـدا دو مولکـول اسـتیل کـوآنزیم       اي کبدي صورت مـی ه مراحل بیوسنتز اجسام کتونی در میتوکندري سلول

شـود.   تولیـد مـی   A، استواسـتیل کـوآنزیم   CoA-SHتوسط آنزیم تیولاز با هم ترکیب شده و بـا خـروج یـک مولکـول     

دیگر ترکیب شده و با خروج  Aسنتاز با یک مولکول استیل کوآنزیم  HGM-CoAتوسط آنزیم  Aاستواستیل کوآنزیم 

سـه مولکـول اسـتیل     HGM-CoAکنـد. بنـابراین بـراي تشـکیل      ایجاد می CoA-SH ،HGM-CoAول یک مولک

  باشد. یکسان می HGM-CoAموردنیاز است. بیوسنتز اجسام کتونی و کلسترول تا مرحله تشکیل  Aکوآنزیم 

HGM-CoA  توسط آنزیمHGM-CoA  لیاز یک مولکول استیل کوآنزیمA     یک از دسـت داده و بـه اسـید استواسـت

احیـاء   2NADHهیدروکسی بوتیرات دهیـدروژناز و کـوآنزیم    -3شود. اسید استواستیک حاصل توسط آنزیم  تبدیل می www.ShimiPedia.ir
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تواند تحـت تـأثیر آنـزیم استواسـتات      کند. همچنین اسید استواستیک می هیدروکسی بوتیریک تولید می -3شده و اسید 

  از دست داده و استون تولید نماید. 2COدکربوکسیلاز، یک مولکول 

  
  تجزیه اجسام کتونی

کند؛ زیرا استون ترکیبـی فـرار    بدن براي تولید انرژي از اجسام کتونی، در موارد نیاز فقط از اسید استواستیک استفاده می

هیدروکسـی بوتیریـک    -3هاي غیرکبدي مانند عضـله و مغـز اسـید     شود. در بافت ها دفع می است و براحتی از طریق ریه

گردد. سـپس اسـید استواسـتیک توسـط      به اسید استواستیک تبدیل میهیدروکسی بوتیرات دهیدروژناز  -3توسط آنزیم 

 CoAترکیب شده و استواسـتیل   Aترانسفراز (تیوفوراز) با سوکسینیل کوآنزیم  Aآنزیم استواستات سوکسینیل کوآنزیم 

نی زیـاد)  ، زیاد بودن غلظت آن در عضله (بـه دلیـل فعالیـت عضـلا    Aکند. علت استفاده از سوکسینیل کوآنزیم  ایجاد می

ترکیب شده و دو مولکـول اسـتیل    CoA-SHحاصل به وسیله آنزیم تیولاز به یک مولکول  Aاست. استواستیل کوآنزیم 

  شوند. کند که با ورود به چرخه کربس اکسید می ایجاد می Aکوآنزیم 

 CoA-SHد. شـو  استفاده مـی  ATPبر روي اسید استواستیک از  CoA-SHهاي مغزي و کبدي براي تثبیت  ل در سلو

کند کـه   ایجاد می Aتیوکیناز با اسید استواستیک ترکیب شده و استواستیل کوآنزیم  Aتوسط انزیم استواستیل کوآنزیم 

  شود. تبدیل می Aبه دو مولکول استیل کوآنزیم  CoA-SHبه وسیله آنزیم تیولاز و با مصرف 
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در  ATPمولکـول   A ،24میزان انرژي حاصل از تجزیه اسـید استواسـتیک بـه ازاء ایجـاد دو مولکـول اسـتیل کـوآنزیم        

شـود؛   مصـرف نمـی   A ،ATPهاي عضلانی براي تولید استواسـتیل کـوآنزیم    باشد. در سلول واکنشهاي چرخه کربس می

هاي مغـزي و   باشد. ولی در سلول می ATPمولکول  24ها  بنابراین انرژي حاصل از تجزیه اسید استواستیک در این سلول

 2شـکند و معـادل    مـی  ATPدر اسید استواستیک، دو پیوند پرانـرژي در یـک مولکـول     CoA-SHکبدي براي تثبیت 

  آید. به دست می ATPمولکول  22شود، به همین دلیل از تجزیه اسید استواستیک  مصرف می ATPمولکول 

  هضم و جذب کلسترول

شـود.   حاصـل مـی   Aو منشاء داخلی و خارجی دارد. کلسترول بـا منشـاء داخلـی از تجمـع اسـتیل کـوآنزیم       کلسترول د

باشد. کلسترول اسـتریفیه در روده توسـط آنـزیم کلسـترول      کلسترول موجود در موادغذایی به صورت آزاد و استریفیه می

هاي مخاط روده، کلسترول مجدداً بـا اسـیدهاي    شود. در داخل سلول استراز به اسیدهاي چرب و کلسترول آزاد تجزیه می

شـوند و محتویـات خـود را رهـا      گردد. شیلومیکرونها در خون تجزیـه مـی   چرب ترکیب شده و به شیلومیکرونها ملحق می

هـاي کبـدي بـه     از طریق گیرنـده  LDLشود.  منتقل می LDLکنند. کلسترول در جریان خون به طور عمده توسط  می

  گردد. هاي کبدي می سلول روش آندوسیتوز وارد

  بیوسنتز کلسترول

توسط آنزیم تیولاز با هـم ترکیـب شـده و     Aبه اسید موالونیک: دو مولکول استیل کوآنزیم  A) تبدیل استیل کوآنزیم 1

سـنتاز، بـا سـومین مولکـول اسـتیل       HGM-CoAدهند که توسط آنزیم  کربنه) تشکیل می A )4استواستیل کوآنزیم 

 HGM-CoAکند.  ) ایجاد میA )HGM-CoAمتیل گلوتاریل کوآنزیم  -3هیدروکسی  -3شده و ترکیب  Aکوآنزیم 

  شود. ، به اسید موالونیک تبدیل می2NADPHردوکتاز و کوآنزیم  HGM-CoAکربنه) به وسیله آنزیم  6(

ó HGM-CoA کننده بیوسنتز کلسترول است که به دو شکل غیرفسفریله (فعال) و فسفریله (غیرفعال)  ردوکتاز تنظیم

کننـد.   وجود دارد. انسولین دفسفریلاسیون (فعال شدن) و گلوکاگون فسفریلاسیون (غیرفعـال شـدن) آنـرا تحریـک مـی     
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مهارکننده رقابتی این آنـزیم بـوده و    Mevastatinو  Lovastatinداروهاي کاهش دهنده کلسترول (استاتینها) مانند 

  در درمان هیپرکلسترولمی خانوادگی نقش دارند. 

فسفریله شده و سـپس   ATPکربنه) توسط سه مولکول  6) تبدیل اسید موالونیک به ایزوپرنهاي فعال: اسید موالونیک (2

شـود کـه بـه دي     کربنه) تبدیل مـی  5( در اثر دکربوکسیلاسیون و جدا شدن یک گروه فسفات به ایزوپنتنیل پیروفسفات

  گردد. کربنه) ایزومره می 5متیل آلیل پیروفسفات (

) تولید اسکوالن: از ترکیب ایزوپنتنیل پیروفسفات و دي متیل آلیل پیروفسفات و حذف یک گروه پیروفسـفات، ژرانیـل   3

دیگر ترکیب شده و فارنسیل پیروفسفات شود که با یک مولکول ایزوپنتنیل پیروفسفات  کربنه) ایجاد می 10پیروفسفات (

 30دهد. از ترکیب دو مولکول فارنسیل پیروفسفات و حذف هر دو گـروه پیروفسـفات، اسـکوالن (    کربنه) تشکیل می 15(

  شود. کربنه) ایجاد می

کسـید تبـدیل   ) تبدیل اسکوالن به کلسترول: اسکوالن به وسیله آنزیم اسکوالن اپوکسیداز (منواکسیژناز) به اسـکوالن اپو 4

کنـد. لانوسـترول داراي چهـار حلقـه      شود که توسط آنزیم اسکوالن سـیکلاز حلقـوي شـده و لانوسـترول ایجـاد مـی       می

  شود. استروئیدي بوده و طی چند مرحله به کلسترول تبدیل می
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  هاي اختلال در متابولیسم لیپیدها بیماري

  علت  بیماري

  افزایش چربیها در کبد  کبد چرب

  کتوز
اکسیداســیون اســیدهاي  -βافــزایش  ←کــاهش انســولین 

  افزایش اجسام کتونی ← CoAافزایش استیل  ←چرب 

  کاهش ذخایر چربی ←نرسیدن انرژي به بافتها  ←بیماري   لاغري مفرط

  تجمع کلسترول و اسیدهاي چرب به شکل غده زیرپوست  گزانتوماتوز

  تجمع چربیها به شکل غده زیرپوست و در احشاء بدن  لیپوم

  دفع بیش از حد مواد چرب از مدفوع  استئاتوري

  وجود چربی در ادرار  شیلوري

  

  هاي ذخیره لیپیدها بیماري

  کمبود آنزیمی  بیماري

  اسفنگومیلیناز  پیکنیمن 

  Aهگزوزآمینیداز   ساکس -تی

  گالاکتوسربروزیداز  کراب

  گلوکوسربروزیداز  گوشه

  Aگالاکتوزیداز  -α  فابري

  Aآریل سولفاتاز   لوکودیستروفی متاکروماتیک

  هیپرلیپوپروتئینمی

  است:بندي شده  بندي فردریکسون به پنج نوع مختلف تقسیم براساس طبقه

، کـاهش  VLDL، افـزایش شـدید شـیلومیکرون افـزایش مختصـر      Apo C-II: کمبود آنزیم لیپوپروتئین لیپاز یا Iنوع 

LDL  وHDLشود. . در این نوع بیماري یک لایه شیري رنگ بر روي پلاسما دیده می  www.ShimiPedia.ir
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طبیعـی بـودن میـزان    ، LDL، افزایش کلسترول موجـود در  LDL(هیپرکلسترولمی خانوادگی): نقص در گیرنده  IIنوع 

  .HDLکلسترول موجود در 

  و تري اسیل گلیسرول تام همراه با شفاف بودن پلاسما. VLDLو طبیعی بودن  LDL: افزایش IIaنوع 

  و تري اسیل گلیسرول همراه با کدورت مختصر پلاسما. LDL ،VLDL: افزایش IIbنوع 

بـه دلیـل نقـص در     lDL(بیماي بتاي پهن، دیس بتالیپوپروتئینمی خانوادگی): افزایش باقیمانده شیلومیکرون و  IIIنوع 

Apo E.پهن بودن باند بتا در الکتروفورز به دلیل افزایش باقیمانده لیپوپروتئینها، کدورت رنگ پلاسما ،  

، افـزایش مختصـر کلسـترول،    VLDLیسـرول و  (هیپرتري اسیل گلیسرولمی خانوادگی): افزایش تري اسیل گل IVنوع 

  باشد. . این نوع یکی از شایعترین لیپوپروتئینمی اولیه در کشور ایران میHDLو  LDLطبیعی بودن 

به دلیل نقـص احتمـالی در آنـزیم لیپـوپروتئین      VLDL(هیپرلیپوپروتئینمی خانوادگی): افزایش شیلومیکرون و  Vنوع 

  .HDLو  LDLیل گلیسرولمی، هیپرکلسترولمی، کاهش ، هیپرتري اسApo C-IIلیپاز یا 

  مجموعه نکات
  گلیسریدها هستند. ویژه تري ها و به ترین لیپیدها از نظر کمی آسیل گلیسرول مهم -1

  گلیسریدها هستند. ها تري جزء اصلی تشکیل دهندة لیپوپروتئین -2

  ها فسفولیپیدها هستند. جزء اصلی لایۀ خارجی لیپوپروتئین -3

  گلیسرید است. اي لیپید در بافت چربی تري شکل ذخیره -4

هـا (یـک    پاتیک (دوگانه دوست) شامل اسیدهاي چرب، فسفولیپیدها، کلسـترول آزاد و... کـه مسـیل    لیپیدهایی آمفی -5

رات ها (ساختمانی دولایه)، امولسـیونها (ذ  ساختمان کروي تک لایه از لیپیدهاي آمفی پاتیک مثل فسفولیپیدها)، لیپوزوم

  دهند. درشت روغن در آب) و غشاها را تشکیل می

  شوند و کاربرد بالینی دارند. ها از برخورد امواج صوتی به لیپید آمفی پاتیک در محیط آبی تشکیل می لیپوزوم -6

تک اسیدهاي چرب با روش کروماتوگرافی  و تک TLGهاي مختلف لیپیدي با استفاده از کروماتوگرافی به روش  دسته -7

GC  یاGLC شوند. از هم جدا می  

ها در ساختمان جـدارها و غشـاء سـلولی     باشند که بعضی از آن ها یا لیپیدها ترکیبات آلی غیرمحلول در آب می چربی -8
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)فرمول کلی اسیدهاي چرب  -9 )n
CH CH COOH3 2−   کند. تغییر می 40از صفر تا  nشد که با می −

  ترین اسیدهاي چرب اشباع شده عبارتند از: مهم -10

اسیدلیگنوسریک  – (18C)اسیداستئاریک  – (16C)اسیدپالمیتیک  – (14C)اسیدسیرسیتیک  – (4C)اسیدبوتیریک 

(24C)  

  منو، دي و تري اتنوئیک مشهورند.هاي  اسیدهاي چرب غیراشباعی داراي یک چند پیوند اتیلنی بوده و به نام -11

  شوند. باشند زیرا در بدن سنتز نمی اسیدلینولئیک و اسیدلینولنیک براي انسان از اسیدهاي چرب ضروري می -12

  باشند. تري نسبت به اسیدهاي چرب اشباعی می اسیدهاي چرب غیراشباعی داراي نقطه ذوب پایین -13

  باشد. باعی در وضعیت ایزومرهندسی سیس میپیوند دوگانه در اسیدهاي چرب غیراش -14

  شوند. اسیدهاي چرب غیراشباعی به سهولت اکسید می -15

)گذاري از کربن امگا  گذاري اسیدهاي چرب، شماره در راه دیگر نام -16 )ω شود. یا آخرین کربن شروع می  

  ر پزشکی داراي اهمیت بالایی است.گذاري کربن امگا از نظ گذاري از طریق شماره نام -17

ω,اسیدهاي چرب  -18 ω3   دهند. همگی از اسیدهاي چرب ضروري هستند و احتمال بروز سکته قلبی را کاهش می 6

  نامند. ترکیب اسیدچرب و گلسیرول را آسیل گلسیرول یا گلیسرید می -19

عوامل الکلی گلسیرول ترکیـب شـده باشـد بـه ترتیـب منـو، دي و تـري        که یک، دو یا سه اسیدچرب با  برحسب آن -20

  آید. دست می گلسیرید (تري اسیل گلسیرول) به

شود، این ترکیب دو عامل الکلی اول و یـک عامـل الکلـی     گلسیرول بیش از هر الکلی در ساختمان لیپیدها دیده می -21

  نوع دوم دارد.

  هاي گیاهی و حیوانی هستند. اي سلول یرهگلسیریدها ترکیبات اصلی چربی ذخ تري -22

اي یافـت   هـاي ذخیـره   تر در غشاهاي سلولی وجود دارنـد و فقـط بـه مقـدار جزئـی در چربـی       فسفوگلسیریدها بیش -23

  شوند. می

  الکل فسفوگلسیریدها، گلسیرول است که یکی از عوامل الکلی نوع اول آن توسط اسیدفسفریک استریفیه شده است. -24

فسـفات   -2فسفات و یا گلسیرول  -1گلسیرول  Lو یا  Dگلسیریدها داراي یک کربن ناقرینه بوده و به دو نوع فسفو -25
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  گویند. ترکیب دو اسیدچرب و اسیدفسفریک را با گلسیرول، اسید فسفاتیدیک می -26

ها لیپیدهاي قطبی  باشند، که به آن تمامی فسفوگلسیریدها داراي یک انتهاي قطبی و دو انتهاي طویل غیرقطبی می -27

  یا آمفی پاتیک گویند.

  ترین فسفوگلسیریدها فسفاتیدل اتانل آمین و فسفا تیدیل کولین هستند. فراوان -28

کاردیولیپین عبارت است از فسفا تیدیل گلیسرول که عامل هیدروکسیل، با فسفات یـک مولکـول اسـید فسـفاتیک      -29

  استریفیه شده است.

جاي یک مولکول اسیدچرب یک آلدئیـد   ها به باشند که در آن پلاسما لوژن با یک گروه فرعی از فسفوگلیسریدها می -30

  چرب قرار گرفته است.

  هاي عضلانی و عصبی فراوانند. ها در غشاء سلول پلاسما لوژن -31

گلسیرول جدا نموده و لیزو فسفاتید  2در محل کربن شماره موجود در سم بعضی مارها اسیدچرب را  A1فسفالیپاز  -32

  شود. نماید که سبب تخریب جدار سلولی و همولیز می تولید می

  هاي عصبی و مغز فراوان هستند. هاي گیاهی و حیوانی ودر بافت اسفنگو لیپیدها در غشاء سلول -33

یـک مولکـول اسـیدچرب و یـک مولکـول الکـل آمینـه        اسفنگو لیپیدها گلسیرول ندارند و در اثـر هیـدرولیز ایجـاد     -34

  کند. نام اسفنگوزین می غیراشباعی به

  گویند. ترکیب اسفنگوزین و اسیدچرب را سرآمید می -35

  در سرآمید اسیدچرب با عامل آمین اسفنگوزین ترکیب شده است. -36

  ولیپید است.ترین اسفنگ باشد که فراوان اسفنگومیلین ترکیب سرآمید با فسفوکولین می -37

 -3گانگلیوزیـدها   -2سـر بروزیـدها    -1آینـد کـه شـامل:     وجود می در اثر ترکیب سرآمید با قندها، گلیکولیپیدها به -38

  باشند. سولفاتیدها می

  آید. وجود می در اثر ترکیب سه آمید و یک قند ساده مثلاً گلوکز یا گالاکتوز، سربروزید به -39

هـاي قرمـز و سـفید و     چنـین در گویچـه   ویژه در غلاف میلین و هم هاي عصبی به ء سلولتر در غشا سربروزیدها بیش -40

  شوند. اسپرم دیده می
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  شود. یهاي عصبی زیاد دیده م ویژه در سلول گانکلیوزیدها در غشاء سلولی به -42

گـالاکتوز و مشـتقات قنـدهاي     Dگلـوکز و  -Dهیدرولیز گانگلیوزیدها سبب ایجاد اسیدچرب، اسفنگوزین، قندهاي  -43

  شود. آمینه می

  ها قند ساده موجود در مولکول سولفاتدار شده است. سولفاتیدها، سربروزیدهایی هستند که در آن -44

  سربروزید، یک ترکیب خنثی است. -45

  د یک ترکیب اسیدي است.سولفاتی -46

  گانگلیوزید ممکن است یک ترکیب اسیدي باشد. -47

  باشند. هاي با زنجیره کربنی طویل هستند که تنها شامل یک عامل الکل می مومها استرهاي اسیدچرب و الکل -48

  ها در غشاء محافظ پوست وجود دارند و داراي نقطه ذوب بالایی هستند. موم -49

  ها در خون است. ها انتقال چربی لیپوپروتئیننقش  -50

  ها داراي دو جزء هستند، یک قسمت پروتئینی که آپوپروتئین نام دارد و یک قسمت لیپیدي. لیپوپروتئین -51

یابـد، کـه از ایـن خاصـیت      تر شود وزن مخصوص آن کاهش می هرچه نسبت چربی به پروتئین در لیپوپروتئین بیش -52

  کنند. ها به کمک اولتراسانتریفوژ استفاده می ع مختلف آنبراي جدا کردن انوا

  ها عبارتند از: چهار گروه لیپوپروتئین -53

 HDL -4(لیپـوپروتئین کـم چگـال)     LDL -3هاي بسـیار کـم چگـال)     (لیپوپروتئین VLDL -2ها  شیلومیکرون -1

  هاي پرچگال) (لیپوپروتئین

  دهد. ها را تشکیل می و حدود یک درصد شیلومیکرون HDLدرصد  60ها تقریباً  قسمت پروتئین در لیپوپروتئین -54

  اسیل گلسیرول و کلستریل استر قرار دارند. ها در هسته مرکزي لیپیدهاي غیرقطبی مانند تري در لیپوپروتئین -55

56- LDL باشد. دارد و عامل خطري براي ایجاد اترواسکلروز می تري ها، کلسترول بیش نسبت به سایر لیپوپروتئین  

57- HDL دهد. عروقی را کاهش می –هاي قلبی  شانس ابتلا به بیماري  

58- VLDL  هـاي اگـزوژن از    هاي آندروژن از کبد به بافت چربی و نیز تا حدودي عمل انتقال چربـی  عمل انتقال چربی

  دهد. ها را انجام می روده

  برند. هاي اگزوژن را از روده به کبد می گلسیریدها و سایر چربی ها هم تري شیلو میکرون -59

  شوند. چرب ضروري ساخته می ها، اسیدهاي چرب غیراشباعی هستند که در بدن توسط اسیدهاي پروستاگلاندین -60
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  نقش مهمی دارد.ها  ان ها و لوکوتري آراشیدونیک در سنتز پروستاگلاندین هاي چرب، اسید ترین این اسید مهم -61

  شود. در اثر حلقوي شدن پنج کربن از این اسیدچرب و ایجاد یک حلقه سیکلوپنتان، اسیدپروستانوئیک تولید می -62

63- PGI2  (پروستاسیکلین) در دیوارة عروق وTXA2  ترومبوکسان)A2شود. ها ساخته می ) در پلاکت  

  شوند. ها ساخته می ها و ماستوسیت ها در کلویت ان لوکوتري -64

  شوند. ها می ها باعث انقباض عضلات صاف، کاهش فشارخون و خنثی نمودن اثر بعضی هورمون پروستاگلاندین -65

66- PGE2 رد استفاده قرار بگیرد.هاي درمانی مو شود و در سقط باعث انقباض عضله رحم می  

  گیرد. اثرات ضدالتهابی آسپرین و ایندومتاسین از طریق مهار آنزیم سیکلواکسیژناز صورت می -67
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