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Oxucularin diggatine taqdim olunan bu darslik BDU-da 20 ildon ¢ox
tadris olunan Enzimologiya fonninin miihaziralori asasinda tortib olunub. Kitab
miivafiq todris proqrami osasinda yazilib vo Enzimologiya kursunu tam ohato
edir. Darslikdo fermentlorin  kimyavi tobisti, funksional xiisusiyyatlori,
tosnifati, fermentativ reaksiyalarmn kinetikasi, orqanizmds tonzimlonmasi,
hiiceyrado lokallagmasi vo totbiqi saholori hagda molumat verilir. Darslik X
Fosildon ibaratdir. Miolliflor ¢alismiglar ki, dorslikdo toqdim olunan
materialda miiasir malumatlar da 6z oksini tapsin.

Kitab enzimologiyadan azorbaycan dilinde nosr olunmus ilk
darslikdir. Darslik biologiya, tibb, pedaqoji vo kond tosorriifat: ixtisaslari iizro
tohsil alan tolabs, magistrant vo aspirantlar, homginin biokimya va fiziologiya
sahasinds ¢alisan todqiqgateilar {igiin nazordo tutulub.



“Miiasir biologiya enzimologiya
dilinds danmisir”
akad. A.E.Braungsteyn

GIRIS

Har bir canli hiiceyrads sintez olunan vo miixtalif kimyavi
birlogsmalorin ¢evrilmalarini stirstlondirmak qabiliyystine malik
olan ziilal tobiotli bioloji katalizatorlar1 fermentlar (va ya enzim-
lor) adlandirirlar. Irsi molumatm reallasdirilmasi, bioenergetika,
biomolekullarin sintezi vo pargalanmasi kimi hoyat faalliyyatinin
miithiim proseslori mohz fermentlorin istiraki ilo hoyata kegirilir.

Fermentlor bir sira xiisusiyyatlorino gora qeyri-tizvi katali-
zatorlardan forqlonirlor. Ilk 6ncs onu geyd etmok lazimdir ki,
fermentlor haddindon artiq effektiv tosiro malikdirlor vo miilayim
temperatur (badon temperaturu), normal tozyiq vo neytrala yaxin
miihitdo yiliksok katalitik foalliqla xarakterizo olunurlar. Masalon,
ziilalm amin tursularadok hidrolizi qeyri-iizvi katalizatorlarin
istiraki ilo (giiclii tursular vo ya golovilorin istiraki ilo) getdikdo,
proses 100°C temperaturunda onlarla saat orzindo bas verir.
Xiisusi fermentlorin istiraki ilo homin proses 30-40°C temperatu-
runda bir ne¢o doqige orzindo basa catir. Domir ionlar1 sorbost
halda H202-nin pargalanmasini kataliz edirlor. Lakin katalaza
fermentinin torkibino daxil olan homin Fe atomlar1 10 mlrd dofo
daha effektiv tasira malikdirlar, vo fermentin torkibindaki domirin
comi 1 mg-1 reaksiyada istirak edon geyri-lizvi domir ionlarinin
10 tonunu avaz edir. Novbati misal is9, ureaza fermentina aiddir.
Ureazanin 1 molekulu 1 saniys arzinde 30 000-o qader sidik cOv-
hari molekulunu pargalamaq qabiliyystino malikdir. Katalizator-
suz, bu parcalanma toxminon 30 mln il arzinds basa cata bilordi.

Fermentlori qeyri-iizvi katalizatorlardan forqlondiren ikin-
ci xtisusiyyot odur ki, fermentlor {iciin tosirin yiiksok spesifikliyi
xarakterikdir. Hor bir ferment yalniz bir reaksiyan1 vo ya reaksi-
yalar grupunu kataliz etmok qabiliyyatino malikdir. Qeyri-lzvi
katalizatorlar t¢lin belo spesifiklik sociyyavi deyildir.



Fermentlorin miihiim xassalorindon biri do odur ki, onlarin
hiiceyradoki foalligi ham gen soviyyasinda, hom do metabolizm
soviyyosindo miloyyon kicikmolekullu birlogmoalor vasitosilo
tonzimlona bilor.

Vo, noyahot, fermentlor termolabillik, fermentativ foalli-
gin mithitin pH-indan asililig1 kimi xassolorino gora do geyri-ltzvi
katalizatorlardan forqlonirlor.

Fermentlorin qurulusu, tosnifati vo xassolorindon bohs
edon elm sahosi enzimologiya va ya fermentologiya adlanir.
Artiq enzimologiya fiziki-kimyovi biologiyanin mithiim qollarin-
dan biri kimi ¢ixis edir ki, bu da fermentlorin praktiki ohomiy-
yatinin getdikca daha da artmasi ilo alagadardir.

Belo ki, sonayenin gorabgilig, pivobisirmo, spirt istehsali,
¢orak bisirmo, pendir istehsali, tizvi tursularin, gayin, amin tursu-
larin, vitaminlorin vo antibiotiklorin istehsali kimi ¢oxsayli saho-
lorindo miixtalif fermentativ proseslor totbiq olunur.

Tibbdo vo kond tosorriifatinda istifado olunan mixtalif
fizioloji foal maddolor, mosolon dorman preparatlari, bitkilorin
boy stimulyatorlar1 vo s. maddolor miibadilosinin bu vo ya digor
torofing, digor s6zlo miioyyon fermentativ proseso tosir etmoklo,
onu stimullasdirir vo ya inhibirlogdirirlor. Mohz bu sobabdon
fermentlorin tosirinin qanunauygunluqglarinin, eloco do fermentlo-
ro miixtolif aktivator va inhibitorlarin tasirinin Oyronilmasi
sonayenin miixtalif sahalori U¢ln bdyuk shomiyyat kasb edir. Bu
da, 6z novbosinds fermentlors olan elmi maragin daha da artma-
sina sabab olur. Hal-hazirda fermentlorin todqiqati ilo mosgul
olan elmi-tadqigat morkozlori foaliyyat gostorirlor. Fermentlorin
praktiki totbiqi ilo olagodar olaraq, ferment preparatlarinin sona-
yesi adlanan yeni istehsalat sahosi inkisaf etmokdodir. Onu da
qeyd etmok lazimdir ki, ferment preparatlarmin sonayesinin inki-
safi biitovliiklo nazari enzimologiyanin nailiyyatlorindon asilidir.

Enzimologiyanin osas problemlorindon biri miixtslif bio-
loji obyektlordon faal ferment preparatlarinin alinmasi tisullarinin
tokmillogdirilmasidir. Bu problemin halli sayesindo miixtolif
moanbolordon alinmis fermentlorin qurulusunu dyronmok va
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mlgayiso etmok miimkiindiir. Bundan basqa, enzimologiya
fermentlorin tasir mexanizmini, fermentativ reaksiyalarin siirotini
Vo ona tosir edon amillori do dyronir. ©On ¢atin vo maraqli megam-
lardan biri do, canli hiiceyrodo fermentlorin sintez olunmast vo
onlarin faalliginin tonzimlonmasidir.

Belolikls, fermentlorin toadqiqi biologiyanin istor funda-
mental, istorso do totbiqi saholori, eloco do katalizatorlarin,
antibiotiklorin, vitaminlorin vo xalq tosorriifat1 vo tibbdo istifado
olunan digor bioloji foal maddoslorin istehsali ilo mosgul olan
kimyovi, qida vo farmasevtik sonayenin oksor praktiki saholori
Ucln boyiik shomiyyat kasb edir (sok. 1).

Miibadilanin irsi A
Quequma  Fizioloji
pozulmalan tanzimlanma
Biokimyavi .
tokamiil Kataliz
Enerjinin Hiiceyra
cevrilmasi metaholizmi
Kinetika Fermentlar Makromo-
lekullar
Biosintez Qidalanma
Farmakologiya
Genetik aparat
Kofermentlar
Membramn ultrastrukturu

Sakil 1. Fermentlorin va enzimologiyanin biologiyada va
tibbda ahamiyyati.

Farmakologiyada oksor dorman preparatlarinin tosiri onla-
rm fermentlorlo qarsilight olagosine osaslanir. Umumi vo mole-
kulyar enzimologiyanin nailiyyastlori bu elmin yeni saxasi olan
tibbi enzimologiyanin inkisafina tokan verir. Qidalanma haqda
elm hozm sisteminin fermentlori tosiri ilo qida maddslarinin
morhololi parcalanmasimna dair doqiq bilikloro osaslanir. Insanin
irsi patologiyalar1 ilo bagli olan goxsayli problemlori mohz spesi-
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fik fermentlorin sintezinin pozulmasi vo ya imumiyyatlo sintez
olunmamasi ilo slagadardir. Hiiceyralorin bdyiimasi vo inkisafi,
differensiasiyasi, fizioloji funksiyalar1 (horoksti, maddslorin
noqli, hoyacanlanma vo tormozlanma proseslori vo s.) biokatali-
zatorlarm foaliyyati ilo miioyyan olunur.

Beloliklo, akademik A.E.Braunsteyn qeyd etdiyi Kimi,
noinki muasir biologiya, hotta tibb do “enzimologiya dilinds”
danigir.



FOSIL 1. ENZIMOLOGIYANIN INKISAF TARIXi

Insanlar holo ta qodimdon 6z tosarriifat faaliyyatindo miix-
tolif fermentativ proseslorlo garsilagir, onlardan 6z tolobatlariin
Odonilmosi tigiin istifado etmoyo c¢alisirdilar. Spirt vo siid tursu
qicqirmasinin hayata kegirilmasi, pendirin hazirlanmasinda qur-
saqdan istifado, nigasta torkibli xammali sokoro ¢evirmok maog-
sadilo mayanin, agiz suyunun vo kif gobsloklorinin, ¢érok isteh-
salinda mayanin totbiqi qodim zamanlardan insanlarda fermenta-
tiv proseslor haqqinda tasavviirlorin olmasmi gostarir.

Fermentativ proseslor hagqinda ilk tocriibi molumat XVIII
osrin ikinci yarisinda Fransiz vo Italyan tobistsiinaslar1 R.A.Reo-
miir vo L.Spallansani torofindon quslarin modasindo otin hozmi
prosesinin dyronilmosing hosr olunmus tocriibolords aldo edilmis-
dir. Bu todqiqat¢ilar hind xoruzlarina vo yirtici quslara nazik
metaldan hazirlanmis zoncirs baglanmis ot pargalarini verirdilor
va bir ne¢a saatdan sonra homin zonciri qusun dimdiyindon ¢ixart-
digda otin qusun ¢inodaninda foaliyyat gostoron hazm sirasinin
tosiri ilo tamamilo hall olundugunu miisahids edirdilor. Bu miisa-
hidalor L.Spallansanini hazm siralorinin kimyavi torkibinin yra-
nilmasi istigamatinda tocriibalorin aparilmasina sévq etmisdir.

Lakin miirokkob fermentativ prosesin ilk doqiq kimyovi
tadgiqi  1789-cu ildo miiasir kimyanin banisi sayilan
A.L.Lavuazye torofindon hoyata kecirilmisdir. O, vasfi kimyovi
analiz tisullarini totbiq edorak, ilk dofo olaraq spirtli qicqirmanin
mohsullarinin balansini gostormisdir.

1814-cii ildo Peterburq Elmlor Akademiyasmin hoqiqi
iizvii K.S.Kirxhof cilicormis arpa toxumlarindan alinmis ekstrakt-
da nisastanin sokora c¢evrilmosino sobob olan foal maddonin
movcudlugunu gostormisdir. Bununla bels, ilk dofs olaraq, Kirx-
hof amilaza fermentinin mahlulunu alds etmisdir vo Kirxhofun bu
kosfi enzimologiyanin yaranma tarixi hesab oluna bilor. 1830-cu
ildo fransiz kimyagis1 P.J.Robike gostormisdir ki, aci badam
meyvalorinds amiqdalin qlikozidinin hidrolizine sobab olan ag
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rongli holl olan madde mévecuddur. Bu birlosma sonradan emulsin
adlandirilmigdir.

-
Antuan Loran Lavuazye
(1743-1794)

Enzimologiyanin inkisaf tarixinin osas morhalolorinin biri
do fransiz kimyagilarinin A.Payena vo J.B.Personun iglori ilo
olagadardir. Onlar 1833-cii ildo Kirxhof torafindon tasvir olunmus
foal maddonin toz soklindo alimmasinin miimkiinliiyiinii siibut
edon tocriibalorin naticalorini dorc etmislor. Onlar bu maddoni
diastaza adlandirmiglar. Beloliklo, Payena vo Personun islori
naticosindo moalum oldu ki, fermentlori yalniz mohlullar soklindo
deyil, eloco do quru holl olan preparatlar soklindo do oldo etmok
olar. 1835-ci ildo Fore gara xardalin torkibindoki sinigrin
glikozidinin hidrolizini kataliz edon siniqrinaza fermentinin tosi-
rini tosvir etmisdir; 1836-c1 ildo Svann pepsin fermentini tosvir
etmisdir; 1846-c1 ildo Diibranfo mayalarda invertaza fermentini,
1856-c1 ildo iso, J.Korvizar tripsini kosf etmisdirlor. XIX oasrin
ortalarinda artiq fermentlorin yayilmasi vo xassolori haqqinda
xeyli material toplanmigdir.

Fermentlorin tobisti haqqinda tasavviirlorin yaranmasinda
ziilallarm vo fermentlorin Oyronilmesine miihiim yer ayiran
mashur alman kimyacis1 Y.Libixin faaliyyeti boyiik rol oynadi.
Libix, fermentlorin tabisti vo qicqirmanin mahiyyati barasindo
movcud olan molumatlart imumilosdirib, belo bir fikir irali
stirmiisdiir ki, qicqirma prosesi, maya diastazasi vo ya badam
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emulsinina bonzar, hall olan fermentlor vasitasilo hoyata kegirilon
kimyavi prosesdir. Lakin 1856-c1 ildo miasir mikrobiologiya
elminin banisi olan L.Pasterin qicqirmanin tabistinin dyronilmo-
sino hosr olunmus islori baslanmisdir. Oz tocriibolorindo Paster
gostormisdir ki, qicqirma yalniz canli orqanizmlor torafindon
hoyata kegirilo bilor. Libix, Bertlo vo Bernar kimi alimlorin
slibutlar1 Pasterin tocriibolorinin sarsilmaz montiqindo siibho
yarada bilmomisdir. Qeyd etmok lazimdir ki, Paster 6zii do spirtli
qicqirmant hoyata kecgiro bilon hiiceyrosiz maya sirosini almaq
ticlin bir ne¢o dofa cohd etmisdir. Bu moagsadls, 0, maya hiiceyro-
lorini yiiksok tozyiq altinda qumla ozirdi. Lakin, onun tocriibolori,
bu istigamotdo isloyon digor alimlorin tocriibolori kimi, ugursuz-
lugla naticolonmisdir.

L.Pasterin tadqiqatlarinin naticesinde fermentlor iki qrupa
bolundi — (1) ekstraktlar vo hiiceyrasiz ferment preparatlar
soklindo alinan hall olan fermentlor vo (2) miixtolif név qicqirma-
lara sobab olan canli mikroorqanizmlorin torkibindoki fermentlor.
Birincilor, “geyri-miitosokkil”, ikincilor iso, “miitogokkil” fer-
mentlor adlandirilmiglar. Ferment terminin bu ciir ikili basa
diisiilmosi elmds garisighiga sobob olurdu ki, 1878-ci ildo V.Kiine
“geyri-miitogokkil” fermentlori enzimlor adlandirmaq toklifini
irali stirmiisdiir.

Libix vo Pasterin qicqirmanin tabioti haqqinda miibahisasi
1897-ci ildo alman alimi E.Buxnerin tocriibalori naticesindo 6z
hallini tapmigdir. O, maya hiiceyralorini torpaqgla azib ¢ox yiiksok
tozyiq altinda sixmagqla spirtli qicqirmaya sobab olan hiiceyrasiz
maya sirosini almigdir. Beloliklo, qicqirma prosesi maya girasinin
torkibindoki holl olan fermentlor vasitosilo hoyata kegirilmisdir.
Bu kosf sayosindo maya sirosinin katalitik sistemi ve onun
torkibino daxil olan ayri-ayr1 fermentlor otrafli 6yronilmisdir.

Miirokkab fizioloji proses hesab olunan spirtli qicqirmanin
hall olan fermentlorin tosirinin naticasi oldugunu vo canli hiicey-
rolorin istiraki olmadan da bas verdiyini siibut edon Buxnerin
kosfi cox miihiim prinsipial shamiyyato malik idi.



Qicqirma prosesinin tobioti haqqinda miibahiso vo Bux-
nerin kosfi fermentativ proseslorin intensiv todqiq olunmasini
stimullasdirdilar, vo bunun naticasi kimi XX asrin avvalinds artiq
xeyli miqdarda ferment agkar olunmusdur.

Togann Yustus fon Libix Lui Paster
(1803-1873) (1822-1895)

Pasterin sagirdi olan Diiklo fermentlorin adlandirilmasi
moqsadilo onun tosir etdiyi substratin adina “aza” sokilgisini
olavo etmok toklifini irali stirmiisdiir. Bu toklif gobul olunmusdur
vo hal-haziradok fermentlorin adlandirilmasinda bu prinsipdon
istifado olunur. Lakin, geyd etmok lazimdir ki, bozi fermentlor
Ucin bu gaydaya tabe olmayan trivial adlar da saxlanilmisdir
(mas., pepsin, tripsin, Ximotripsin, papain va s.).

Enzimologiyanin inkisafinda miihiim morhslslorden biri
do alman kimyagis1 E.Fiserin adi ilo baghdir. O, XX osrin
ovvallorinde fermentlorin tosirinin spesifikliyino dair miiasir
tosovviirlori osaslandirmigdir vo ferment-substrat qarsiliqli olaqe-
sini “agarm qifila” uygunlugu ilo miiqayise etmisdir. Proteolitik
fermentlor lizro aparilan tadqiqatlarla mohsurlasmis biokimyacilar
vo enzimologlar — E.Abdergalden vo M.Bergmann, muasir bio-
kimyanin va enzimologiyanin korifeylorinden biri olan O.Var-
burq vo digorlori 6z elmi foaliyystlorini E.Fiserin laboratoriyasin-
da baslamislar.
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XX osrin ovvallorinds fermentlorin tosir kinetikasinin
osaslart qoyulmusdur. 1902-ci ilds ingilis kimyagis1 A.Broun belo
bir fikir iroli stirmiisdiir ki, fermentin miivafiq substrata tosir
etmosi Uglin, o, substratla araliq ferment-substrat kompleksini
omolo gotirmoalidir. Eyni zamanda vo Broundan asili olmayaraq
bu fikir fransiz alimi Anri torafindon sdylonilmigdir. 1913-cii ilds
L.Mixaelis vo M.Menten bu fikri tosdiq edorok fermentativ
katalizin miiasir kinetikasina baslangic vermislor.

Eduard Buxner Emil Herman Fiser
(1860-1917) (1852-1919)

Birinci diinya miiharibasindon sonra bdyiik alman kimya-
¢is1 vo biokimyagis1 R.Vilstetter sagirdlori ilo birlikdo ferment-
lorin yiiksok doracods tomiz halda alinmasi vo onlarin kimyovi
tobiotinin dyronilmasi moaqgsadilo aparilan elmi isloro baslangic
vermislor. Bu zaman ferment preparatlarinin tomizlonmasinin
asas Uisulu — fermentlori mohluldan muxtalif adsorbentlor, xtisusi-
lo do aliiminium hidroksid Al(OH)s vasitosilo adsorbsiyast idi.
1862-ci ildo boyiik rus biokimyagisi A.Y.Danilevskiy ilk dofo
olarag bu tisul wvasitosilo pankreatik amilazan1 tripsinden
ayrrmisdir. Vilstetterin omokdaslari ilo apardigi islor fermentlorin
tomizlonmosi, onlarmn vosfi tayini lisullarmin inkisafinda, ayri-
ayr1 fermentlorin xarakteristikasinda vo onlarm spesifikliyinin
Oyronilmasinds bdyiik rol oynamisdir. Lakin, Vilstetter qarsisina
qoydugu asas moagsads - fermentlorin kimyavi tobiotinin aydinlas-
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dirilmasma nail ola bilmadi. 1926-c1 ildo Vilstetter elo bir
naticoyo goldi ki, fermentlor no ziilallara, no karbohidratlara, no
do iizvi birlosmolorin molum olan hor hansi digor sinfino aid
deyillor va tizvi birlogmalorin xiisusi sinfini togkil edirlor.

‘.\ W
| -
ik A
£ !

Mod Menten Leonor Mixaelis
(1879-1960) (1875-1949)

Homin ildo cavan amerikan biokimyacis1 C.Samner
ureaza fermentini bitki toxumlarindan ziilal kristallar1 soklindo
almmasma nail olmusdur. O zamanki Vilstetterin boyiik niifuzu
sayosindo, Samnerin isi, noinki diqqgeti colb edo bilmodi, hotta
miiollifi tocriibolori kifayot godor tomiz soraitdo aparmadiginda
tagsirlandirmiglar. Lakin artiq 1930-cu ildo digor amerikali alim
D.Nortrop zulal kristallar1 soklindo pepsin, 1931-ci ildo isa,
D.Nortrop vo M.Kunits kristallik tripsini aldo etmislor. Beloliklo
Samnerin vo Nortropun omokdaslar1 ilo apardiqlari islor miiasir
enzimologiyanin inkisafinda yeni morhoalo idi. Onlar, yiiksok
dorocads tomiz kristallik preparatlarin alinma yolunu miisyyon
etdilor vo bununla da fermentlorin ziilal tobistini siibut etdilor.

Yiiksok dorocads tomiz ferment preparatlarinin alinmasi-
nin yeni sullarinin totbiqi sayssindo oksor fermentlorin ikikom-
ponentli oldugu vo ziilal hissodon vo prostetik qrupdan togkil
olunduguna dair Vilstetterin forziyasi siibut olunmusdur. Eyni
zamanda miioyyon olunmusdur ki, prostetik qrup qisminds bozi
vitaminlorin toromolori ¢ixis edir. Beloliklo, oksor vitaminlorin
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katalik rolu izah olunmusdur. Bu sahado 30-cu illordo Eyler vo
Varburq maktobi torafindon aparilan islor xiisusi diqqets layiqdir
ki, onlar bozi oksidlosdirici-reduksiyaedici fermentlorin torkib
hissasi qisminds nikotinamidnukleotidlorin vo riboflavinin istirak
etdiyini gostormiglor.

Fermentlorin preparativ kimyasinin sonraki inkisafi fer-
mentlorin foaliyyatinds pantoten, fol vo lipoy tursularmin, bioti-
nin, tiaminin va piridoksinin téromolorinin istirakint miioyyan
etmoys imkan verdi. 1945-ci ildo F.A.Lipman fosfat rabitolorini
kimyavi enerjinin digor formalarina ¢evrilmosini tomin koenzim
A-n1 kosf edib, vo 1953-cii ilds “koenzim A-nin kogvi vo metabo-
lizmin araliq morhalolorinds onun rolunun aydinlasdiriimasma”
goro, o, fiziologiya vo tibb sahosindo Nobel miikafatina layiq
gOriilmiisdiir. Fermentlorin ayrilmast vo tomizlonmasinin yeni
tisullarinin tatbiqi sayssindo miioyyon olunmusdur Ki, ¢coxsayli
fermentlorin torkibindo onlarm foaliyyatindo miihiim rol oynayan
metal ionlar1 mévcuddur.

Ceymg Bef(;eller Samner Con Xovard Nortrop
(1887-1955) (1891-1987)

Miixtalif nukleotidlorin katalitik funksiyalarinin aydinlag-
dirilmasi biokimyanimn vo enzimologiyanin inkisafinda bdyiik rola
malik idi. Adenozintrifosfatin, miixtalif fermentativ reaksiyalarda
fosfat qruplarin donoru veo hiiceyranin hoyat foaliyyatinds istifado
olunan enerjinin akkumulyasiyas1 bas verdiyi osas birlogsmo
qisminds rolu miioyyan edilmisdir. L.Lelyuarm islori sayasinds
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moalum olmusdur ki, miixtalif karbohidratlarin va lipidlorin ¢evril-
molarini va sintezini kataliz edon ferment sistemlorin komponent-
lori gisminds nukleotiddifosfatlar ¢ixis edir. Beloliklo, mineral
maddolor, nukleotidlor vo nuklein tursularmin miibadilosi vo
fermentlorin katalitik funksiyalar1 arasinda six olagonin olmasi
miioyyan olunmusdur.

Ikinci diinya miiharibosindon sonraki vaxt orzindo fer-
mentlorin qurulusunun tadqiqinds vo hiiceyrads onlarin biosinte-
zinin molekulyar mexanizmlorinin aydimnlasdirilmasinda boyiik
nailiyyatlor aldo olunmusdur.

Zilallarmm amin tursu ardicilliinin miioyyon olunmasi
dsullarmi isloyib hazirlamis vo bu isullar vasitosilo insulinin
qurulusunu miioyyon etmis ingilis kimyagis1 F.Sengerin klassik
todqiqatlar1 ziilallar kimyasinin inkisafina vo bozi fermentlorin
qurulusunun miioyyon olunmasina sobaob olmusdur. Bu iisullarin
totbiqi sayasindo ¢oxsayli ziilallarm, o climlodon bir sira ferment-
lorin, eleco do bozi sitoxromlarin ziilal komponentlorinin birincili
qurulusunun toyini miimkiin oldu. Ziilallarin vo fermentlorin foza
quruluslarmin Gyronilmasinds rentgenstruktur analizin rolu da
boyiikdiir. Ziilallarin molekulyar qurulusuna dair molumatlar
asasinda 1969-cu ilds ilk dofs olaraq ribonukleaza fermentinin
kimyovi sintezi aparilmigdir. Bu da 6z ndvbesinds, kimyovi
sonaye ti¢iin yiiksokeffektivli katalizatorlarin sintez olunmasi
perspektivini agd1.

Nohayot, nuklein tursularinin fermentativ sintezinin
molekulyar mexanizminin vo ziilallarin biosintezi prosesinds bu
molekullarin mithiim rolunun dyronilmasinds do boyiik nailiyyst-
lor olds olunmusdur. Bels ki, M.V.Qrilinberq-Manaqo vo S.O¢oa
ribonuklein tursusunun vo onun miixtailf analoglarmin sintezini
kataliz edon polinukleotidfosforilaza fermentini, A.Kornberq
omokdaslar1 ilo iso, DNT vo molekul ¢okisi 6-10° Da-a borabor
olan DNT-ys banzar polimerlorin sintezini kataliz edon DNT-
polimeraza fermentini kosf etmislor. Bu kosflor todqiqatlarin yeni
istiqgamotds aparilmasina tokan verdi ki, naticads ribonuklein tursu-
larinin sintezini kataliz edon fermentlor qrupu askar olunmusdur.
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Lipman Fris Albert Kornberg Artur
(1899-1986) (1918-2007)

Hiiceyrasiz ferment sistemlorinds ziilal sintezi prosesinin
Oyronilmosi zamani miioyyon torkibli sintetik polinukleotidlorin
totbiqi nuklein tursularinin bu prosesds rolunu doqiqlosdirmayo
vo nuklein tursu torkibi vo sintez olunan ziilalin torkibi arasinda
six olagonin mdévcudlugunu siibut etmoyo imkan verdi. Bu iso,
XX asrdo tobiotsiinasliq sahasindo oaldo olunan on boylik nailiy-
yotlordon biridir.

Bir sira todqiqatgilarin, o, climlodon do F.Sengerin, islori
sayosindo DNT-do nukleotidlor ardiciligmin tam 6yronilmosino
imkan veran lisullar hazirlanmisdir. Noticodo miixtalif ziilallarin
biosintezini miioyyon edon genlorin tobioti aydinlasdirilmisdir.
Bundan basgqa, bozi genlori siini olaraq sintez etmok miimkiin
oldu ki, onlar1 bakterial hiiceyroys yeritdikds insulin vo ya inter-
feron kimi ¢ox dayarh ziilal tobistli preparatlar1 boyiik migdarda
almaq imkanin1 alds etmok olar. Bu va digar islor “gen miihondis-
liyi” adlanan vo osas vozifasi genlorin bir orqanizmdon digorine
“kogiiriilmoasindon” ibarat olan yeni elmi istiqgamotin inkisafina
gotirib ¢ixartdi.

Son iller orzinds totbiqi enzimologiya ¢ox siiratlo inkisaf
edir. Hal-hazirda fermentlor sonayenin miixtalif saholorindo, kond
tosarriifatinda, tibbda olduqgca genis totbiq olunurlar.

Enzimologiya elminin galocoyina goldikds iso, bu sahado
aparilan todqiqatlar, asason, asagida qeyd olunan istigamstlords
hoyata kegirilocokdir:
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klassik iizvi kimya vo kvant mexanikas1 qanunlarma miivafiq
olaraq, fermentlorin tesirinin molekulyar mexanizminin daha
dorin Oyronilmasi vo bunun osasinda fermentativ kataliz nozo-
riyyasinin iglonilmosi;

canlt sistemlorin daha yliksok qurulus soviyyslorinds (mole-
Kuliistii, hiiceyrovi) fermentlorin dyronilmosi. Qeyd etmok
lazimdir ki, burada asas diqqst ayri-ayr1 fermentlorin dyronil-
masing deyil, miirokkob ferment komplekslorinin dyronilmo-
sind verilocokdir;

fermentlorin biosintezi vo onlarin faalliginin tonzimlonmasi
mexanizmlorinin dyronilmoasi mogsadilo aparilan todqiqatlar
davam etdirilocokdir;

nativ fermentlora oxsar olaraq yiiksok spesifikliyo vo Kkatalitik
foalliga malik olan, lakin miioyyon manes toroadon antigen
xassasindon mohrum olan sinzimlor adlanan siini kigikmole-
kullu fermentlorin yaradilmasi sahosindo todqigatlar inkisaf
edocokdir;

miithandis enzimologiya (ziilal mithondisliyi) sahosinds todqi-
gatlar aparilacaq, fermentlorin, anticisimlorin vo reseptorlarin
xassolorini 0zlindo birlogdiron “hibrid” katalizatorlarin yara-
dilmasi, eloco do qiymetli maddslorin istehsalini tomin edon
ayri-ayri fermentlorin vo poliferment komplekslorin istiraki
ilo biotexnoloji reaktorlarin yaradilmasi hoyata kegirilocokdir;
tibbi enzimologiya sahasinds insan orqanizminds fermentlo-
rin sintezinin va foalligmin tonzimlonmasinin pozulmasi saye-
sindo bas veron irsi vo somatik xostoliklorin molekulyar
mexanizmlorinin aydmlasdirilmasi mogsadi ilo aparilan todqi-
qatlar davam etdirilocokdir.



FOSIL II. FERMENTLORIN AYRILMASI VO
TOMIZLONMOSI USULLARI

Fermenlorin fiziki-kimyavi vo bioloji xassolorinin, eloco
do onlarm kimyavi torkibinin vo qurulusunun tadqiqi magsadils
fermentlor tobii monbolordon kimyovi tomiz, homogen halda
almmalidir. Fermentlorin alinmasi iiciin asagidaki ardicilligla
ompliyyatlar aparilmalidir:

1. bioloji materialin 9zilmasi (homogenlasdirilmo);

2. hiiceyronin miivafiq orqanoidinin ayrilmasi (sentrifu-

galama);

3. zulallarm hall olan vaziyyato kegirilmosi (ekstraktlas-

dirilma);

4. tadqiq olunan fermentin digor fermentlor garisigindan

ayrilmasi (fermentin tomizlonmaosi).

Fermentlori bioloji obyektlordon (heyvanlarin orqanlar1 vo
toxumalari, mikroorqanizmlor, bitkilor) ayirmaq mogsadilo todqiq
olunan material homogen hala godor ozilir, yoni hiiceyro quru-
lusunu dagidaraq bioloji materiali dezinteqrasiyaya moruz
qgoyurlar. Bu omoliyyat homogenlasdirilma adlanir vo Uorring
tipli bicaq homogenizatoru vo ya Potter-Elvegeymin hovong-
dosto tipli homogenizatoru vasitosilo hoyata kecirilir. Boazi heyvan
va bitki obyektlorindon bir sira fermentlori ayirmaq moagsadilo val
va ya (firlanan silindr) vo ya kiiro doyirmanlardan istifado olunur
(sok.2.1).

Bundan basqga, toxumalarin dezinteqrasiyasi (ozilmosi)
moqsadilo ultrasss, press-usiillardan (dondurulmus materialin
yiiksok tozyiq altinda polad presin desiklorindon kegirilmasi) vo
“azot bombas1” tisulundan (bu tisulun mahiyyoti ondan ibarotdir
ki, hiiceyrolori, xiisusilo do mikrob hiiceyralorini, avvalco yliksok
tozyiq altinda azotla doydururlar, sonra iso tozyiqi koskin azaldir-
lar, bu zaman ayrilan azot qaz1 hiiceyralorin “partlamasma” sabab
olur) istifads edirlor. Qeyd etmok lazimdir ki, bioloji materialin
ultrasas vasitasilo ozilmoesi (dezinteqrasiyast) ultrasas dezinteqra-
toru adlanan xiisusi avadanliqla hoyata kegcirilir. Bu {isul hal-
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hazirda genis totbiq olunur, xiisusilo do bakterial hiiceyralorin
ozilmosi mogsadilo. Lakin bu halda els bir is rejimi se¢ilmolidir
ki, fermentlorin inaktivlogsmasi bas vermasin.

Sokil 2.1. Laboratoriya
avadanlig1.

A - hovongdosto tipli
homogenizator: 1 - dosts;
2 - korpus; 3 - motor;

4 - stativ;

B - mexaniki
homogenizator;

C — kiira doyirmana:

1 — elektrik mitharriki vo
isasalma qurgusu yerloson
korpus; 2 — materialin
xirdalanmasi ti¢iin nozordo
tutulan kamera.

Toxumalarin azilmosi naticasinds alinan eynicinsli qarisiq
homogenat adlanir. Homogenat differensial sentrifuqalagdirma-
ya, yoni tadricon artan miixtalif siirstlords aparilan sentrifuqalan-
maya moruz qalir. Belo ki, misal {igiin, sentrafuqalanma 1 500 g
siiratindo baslayir. Bu siirotdo ¢okon hissaciklorin ayrilmasindan
sonra sentrifugalama 20 000 g, sonra 40 000 g va s. siiratlordo
aparilir. 1 500 g-ds xloroplastlar, 20 000 g-do mitoxondrilar (yoni
hiiceyronin oksidlesdirici-reduksiyaedici fermentlorin yerlogdiyi
hissociklor) ¢okiir. Daha yiiksok siiratlords (40 000 g vo artiq)
homogenatda olan nisbaton kicik hissaciklor ¢okiir. Hiiceyronin
ayri-ayr1 orqanoidlorinin (mitoxondrilor, niive vo s.) tamligini
pozmamaq mogsadilo, homogenatin alinmasi vo onun sonraki
differensial sentrafuqalanmasi zamani 5-8% saxaroza slava olunur.
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Fermentlorin bioloji obyektlordon ayrilmasmim novbaeti
morholasi, artiq yuxarida qeyd etdiyimiz kimi, ekstraktlasdiril-
madir. Toxumalarin torkibindoki oksor ziilallar, o climlodon do
fermentlor, 8-10 %-1i duz mohlullarinda yaxs1 hall olurlar. Fer-
mentlorin ekstraktlagdirilmasi mogsadilo pH-1n miioyyon qiymo-
tino malik olan miixtalif bufer mohlullarindan, {izvi halledicilor-
don, eloco do geyri-ion detergentlordon, yoni ziilal vo peptid
molekullar1 arasinda, ziilal molekullar1 arasinda mdévcud olan
hidrofob qarsiliqh slagalori dagidan maddslordon istifads olunur.

Ekstraktlagdirma zamani miihitin pH-1 ziilallarin hall olma
qabilliyatine ohomiyyatli dorocods tosir edir, vo, bu sobobdon,
fermentlorin ekstraklasdirilmasi zamani onlarin hall olmasmi vo
stabilliyini tomin edon miisyyan pH qiymatino malik olan fosfat,
sitrat, borat va s. bufer mohlullarindan istifada edirlor. Tris-bufer
sistemlori daha genis istifado olunurlar. Bu sistemlor 0,2M tris-
(oksimetil)-aminometan (HOCH2)sCNH. (qisa olaraq “tris”)
mohlulunun va 0,1M xlorid tursusu mohlulunun miixtslif nisbatli
qarigigidir.

Fermentlor mitoxondrilorin vo digor subhiiceyrovi struk-
turlarin biomembranlar: ilo birlosmis ola bilorlor. Bu sobabdon
homogenatdan subhiiceyrovi strukturlarm bu vo ya digor fraksi-
yasini ayirdiqdan sonra, onlarin torkibindoki membranla birlosmis
fermentlori mohlula kegirmok lazimdir. Bu mogsadlo ziilal-lipid
komplekslorinin par¢calanmasina vo ziilal-ziilal rabitolorinin qiril-
masima sabab olan yiiksok sothi foalliga malik olan detergent
adlanan aktiv birlosmolordon istifado olunur. Bunlara misal ola-
rag, triton X-100, natrium dodesilsulfat vo natrium dezoksixolat
kimi detergentlori gostormak olar.

CHa-(CH2)10-CH2-O-SOsNa (natrium dodesilsulfat)
CsH17-(CsH4)-O-(CH2-CHOH)10H  (triton X-100)

Qeyd etmok lazimdir ki, detergentlor ziilal-ziilal rabitalo-
rini quraraq fermentlorin dordiinciilii (oligomer) qurulusunu
pozurlar.
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Subhiiceyrovi strukturlarla birlosmis olan fermentlorin
ayrilmasmin digor iisulu differensial sentrifuqalasdirma notice-
sindo alimmig todqiq olunan subhiiceyrovi fraksiyanin ardicil
olaraq bir nego dofs tokrarlanan dondurulmasi va aridilmasindan
ibarotdir. Dondurulma naticasinds hiiceyranin torkibinde movcud
olan su molekullar1 buz kristallarma c¢evrilirlor vo hiiceyra
gilafinin tadricon dagidilmasina sobab olurlar.

Bir sira fermentlorin ayrilmast magsadilo aseton tozlarin-
dan istifado olunur. Bu iisulun prinsipi ondan ibaratdir ki, bioloji
material, masalon madoalt1 vozinin toxumasi vo ya cilicormis
toxum, aziloarkan bir ne¢a dofs soyuq asetonla islonilir. Bu zaman
bir sira yagabonzor maddoslor, bazi goatranlar, rongloyici maddolor
va s. konarlagdirilir. Quruduldugdan sonra eynicinsli toz alnir.
Bu tozu (“aseton tozunu”) bufer moahlulu vo ya digor halledici ilo
ekstraksiya (holl) edirlor, vo fermentlor garisigindan ibarat olan
ekstrakti alirlar. Lakin bu isiil biitiin fermentlorin ayrilmasi i¢lin
totbig oluna bilmoz, ¢ilinki, onlardan bozilori asetonun tosiri
altinda inaktivlosir.

Belaliklo, yuxarida gqeyd olunan {isullar vasitosilo ferment-
lor qarisiginm ekstraktmni almaq miimkiindiir. Indi ise bu qarisig-
dan bizi maraqlandiran fermentin ayrilmasi (tomizlonmasi)
tisullarma diqget yetirok.

XIX osrin ovvellorinds A.Payeno vo J.Perso somoni
ekstraktindan amilaza fermentini ayrmaq moqsadilo ziilallarin
spirtla ¢okdiiriilmasi {isulunu istifado etmislor. Bu moqsadlo
asetondan da istifado etmok olar. Bu iisul genis yayilib vo miiasir
elmds kif goboloklorindon ferment preparatlarinin alinmasi moq-
sadilo istifado olunur. Mas., bozi yapon firmalar1 gobolok ami-
lazas1 preparatlarmi asagida qeyd olunan yolla alirlar. Aspergillus
oryzae gdbaloyi miioyyan torkibli qida miihitinds becarilir. Sonra
gobalok miselisi mithitdon ayrilir, azilir vo ekstraksiya olunur,
alinmis ekstrakdan iso miioyyan qatiliql spirt vasitosilo ferment
preparat1 ¢okdiiriiliir. Aydindir ki, bu zaman amilaza ilo yanasi,
bir sira digor fermentlor vo ziilallar da ¢6kmiis olur.

20



Bu {isiilun miithiim ¢atismazlig1 ondan ibarstdir ki, oksor
fermentlor spirtin vo ya asetonun tosiri altinda denaturasiyaya
moruz qalaraq, 6z foalliglarin itirirlor. Fermentlorin denaturasiya-
smin vo inaktivlogmoasinin qarsisinin alinmasi ti¢iin, bu omoliyyat
halledicinin su ilo qarisiginin dondurulma temperaturuna yaxin
olan asag1 temperatur soraitinds aparilmalidir.

Uzvi holledicilarlo ¢okdiiriilms iisulundan basqa, ferment-
lorin ayrilmasi Ui¢iin duzlasdirilma (duzlarla ¢okdiiriilmo) tisulun-
dan da istifado edirlor. Bu, ¢ox genis yayilmis tisuldur vo onun
vasitosilo elmi todqiqatlarda yiiksok foalliga malik ferment prepa-
ratlarmi alirlar. Bu mogsadls, adston, todqiq olunan mohlula
ammonium sulfat ((NH4)2SO4) duzunu tadricon yiiksalon gatilig-
da olave edirlor. ©vvala fermentlor mohlulunu ammonium sulfat-
la 20%-5 godor doydururlar. Noticado fermentlorin va ziilallarin
bir hissasi ¢Okiir, ¢okiintii sentrifugasiya yolu ilo ayrilir vo
miivafiq fermentativ foalligin mdvcudlugu yoxlanilir. Sonra
mohlul ammonium sulfatla 40%-5 qador doydurulur, amals galon
¢okiintii ayrilir vo onun fermentativ faallig1 todqiq olunur. Sentri-
fugasiyadan sonra qalmis mohlul 60%-0 qodor (NHa4)2SOs-la
doydurulur vo yeno do omolo golon ziilal ¢okiintiisii ayrilir.
Beloliklo, bir sira ziilal fraksiyalar1 alinir, vo onlar bu vo digor
fermentin movcudluguna yoxlanilirlar.

Fermentlorin ayrilmasi vo tomizlonmasi iisullarindan biri
onlarin mohlullardan secgici adsorbsiyasidir. Bu {iisul ilk dofo
Danilevskiy torafinden tatbiq olunmusdur. Usulun asasin1 mohlul-
daki fermentin miioyyon adsorbentlo, mas., aliminium hidro-
ksidlo adsorbsiya olunmasi togkil edir. Seg¢ici adsorbsiya sonayeda
gobalok vo bakteriya amilazasinin ayrilmasi vo tomizlonmosi
magsadilo totbiq olunur. Bu zaman adsorbent qisminds, mas.
amilaza fermenti ligiin spesifik adsorbent sayilan nigastadan isti-
fado olunur.

Fermentlorin ayrilmasi ve tomizlonmosi magsadils
enzimologiyada siitunlarda (kolonkalarda) aparilan se¢ici adsorb-
siyanin miixtalif ndvleri ¢ox genis yayilib. Bu ciir siitunlar1 miix-
talif adsorbentlorlo doldururlar.
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Ogor siiso borucugunu bu vo ya digor adsorbentlo, mos.,
hidroksilapatit geli ilo doldursaq vo bu borucuqdan tadqiq olunan
mohlulu buraxsaq, mohlulda movcud olan miixtalif fermetlor
stitunun miixtalif qatlarinda adsorbsiya olunacaqlar (sok. 2.2).
Sonra siitunu miivafiq mohlul vasitesilo yumagqla ardicil olaraq
fermentlori adsorbentdon yuyub-¢ixarmaq miimkiin olur. Bu
zaman ayri-ayr1 fraksiyalar kollektor vasitasila yigilir vo naticado
mohluldaki ziilallar, o ciimlodon do fermentlor, bir-birindon
ayrilir.
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Sokil 2.2. Ug fermentdon ibarat qarisigin adsorbsiya
siitununda ayrilmasinin sxemi

Oxsar fiziki-kimyovi xassoloro malik olan fermentlorin
ayrilmasi {igiin siitunlarda aparilan ion miibadiloedici xromatogra-
fiya tisulunu totbiq etmok daha mogsadsuygundur. Siitunlar miix-
tolif ion miibadiloedici gotranlarla vo selliilozanin karboksime-
tilsellilloza vo dietilaminoetilselliiloza kimi tdromaleri ilo doldu-
rulur.

Fermentlorin ayrilmasi vo tomizlonmasi iisullarindan biri
do gel-filtrasiya tisuludur. Bu iisul ¢ox genis yayilmis tisullar
sirasina daxildir. Gel-filtrasiya da siitunlarda aparilir vo bunun
iciin sefadeks adlanan preparatlardan genis istifade olunur.
Sefadekslor dekstranin téromoloridirlor. Molum oldugu kimi,
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dekstran saxaroza mohlullarinda inkisaf edon Leyconostoc cinsi-
nin mikroorqanizmlorinin miixtalif ndvlori torafinden sintez olu-
nan yiiksokmolekullu polisaxariddir. Dekstran molekulu 1-6-
rabitolori ilo birlogsmis qlikkoza qaliglarindan ibarat zoncirlordon
togkil olunub. Dekstranin molekulyar kiitlosi milyon vo daha artiq
ola bilor. Dekstranin kimyavi islonilmasi noticasinde onun mole-
kulunda kondslon rabitalorin saxalonmis sabakasi yaranir vo mad-
do suda holl olmaq qabiliyyatini itirir, lakin 0, suda asanliqla sisir.

Fermentlorin vo ziilallarin sefadekslor vasitasilo ayrilmasi
(tomizlonmosi) asagida tosvir etdiyimiz kimi gedir. Ovvala,
xromatoqrafik siitun su molekullar1 ilo shats olunmus sefadeksin
mosamali hissaciklori ilo doldurulur vo har hansi bir bufer
mohlulu ilo tarazlagdirilir. ©gor bu siituna miixtalif molekul ¢oki-
sino malik iki maddodon, mes., ziilal vo duzdan, ibarat qarisigi
olavo etsok, onda kigik molekullu maddo sefadeks gelinin mosa-
molorindon yavas-yavas diffuziya edocok, yiiksok molekullu
birlosma iso, bizim halda ziilal, sefadeks hissaciklorinin arasi ilo
daha tez kecorok tomiz halda alinacaq (sok. 2.3)

Sakil 2.3. Sefadekslo doldurulmus stitunda maddslerin ayrilmasi

Ogoar bufer mohlulu ils siitunun yuyulmasini davam etdir-
sok, bu halda kigik molekullu birlosma ds siitundan yuyulub ¢ixa-
rila biler. Ziilallarin sefadekslor tizorinds ayrilmasi bazon “mole-
kulyar alok” prinsipi lizro ayrilma da adlanir.
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Isve¢ firmasi “Pharmasiya” hissociklorin 8lgiilorine vo
kdndalon rabitolorin sayina gors bir-birindon forqlonon sefadeks-
lor istehsal edir. G-10, G-25, G-50, G-75, G-100, G-200 va digor
markal1 sefadekslor istehsal olunur. Onlar ayiric1 qabiliyyatlorine
goro bir-birindon forqlonirlor. Belo ki, G-75 sefadeks ilo dolduru-
lulmus siitunda molekul ¢okisi 3-70 min Da, G-100 sefadeksi
vasitasila 4-150 min Da, G-200 ilo 5-800 min Da hiidudunda olan
ziilallar1 ayirmaq miimkiindiir.

Sefadekslor vasitasilo hom dializi avez edib, ferment
mohlullarim1 miixtalif duzlardan tomizlomok, hom do miixtolof
ziilallar1 bir-birindon ayirmaq olar. Belo ki, sefadeks G-75 ilo
doldurulmus siitunda modoalt1 vozin ekstraktindan alinmis ribo-
nuklein tursularinin par¢alanmasini kataliz edon ribonukleaza vo
ziilallar1 parcalayan proteazalarin bir-birindon ayrilmasi ilo apari-
lan todqiqatlarin noticolori sokil 2.4-do gostorilib. Fermentlorin
ayrilmas1 mogsadilo sefadekslorlo yanasi sefaroza, sefakril, ultra-
gel, biogel adlanan “molekulyar oloklordon ™ genis istifado olunur.

o « . Sokil 2.4. G-75 sefa-
g‘ & deksindo modoalt1 vo-
§§ ! -é f 2 zin ekstraktindan alin-
82 g mis ribonukleaza vo
.?’ % é proteazalarin ayrilmasi.
g | g 1-ribonukleaza,

0 100 200 wo o  2-Proteazalar.

Hal-hazirda fermentlorin ayrilmast vo tomizlonmosi
magsadilo elekroforez tisulu ¢ox genis totbiq olunur. Elekroforez,
bufer mohlulu ilo doydurulmus poliakrilamid, aqaroz, nisasta vo
s. gellordo aparilir. Bu tisulda gellordon istifado olunmasinin
Ustlinliiyii ondan ibaratdir ki, onlar bir torofdon konveksiyanin
qarsisini alirlar, digor torofdon iso ziilallarin yalniz yiiklorine gors
deyil, eloco do molekulyar kiitlolorino gore ayrilmasina imkan
verirlar.
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Gel iizarinds ziilallarin askarlanmasi {iclin gellori sirko vo
ya ti¢xlorsirka tursulari ilo fiksasiya edirlor vo kumassi, amido-
qara vo ya digor ziilal rongloyicilori ilo rongloyirlor. Bundan
basqa, geldo fermentlorin identifikasiyast miivafiq fermentativ
reaksiyanin mohsulunu xiisusi reaktiv vasitosilo ronglomoklo
aparila bilor. Noticado zimogrammalar alinir. Xususi optik ava-
danliq vasitasilo elektorforezin noticolori qrafik (oyrilor) soklindo
yazila bilor. Bu ciir grafik elektroforeqramma adlanir. Elektro-
foreqramma iizorindo olan oyrilorin sayina géro mohlulda mov-
cud olan ziilallarin say1 hagda molumat sldo etmok olar.

Fermentlorin almmas1 vo tomizlonmasi mogsadilo genis
istifado olunan tisullardan biri do affin xromatoegrafiyasidir. Bu
zaman fermentlorin ayrilmasi yalniz miioyyon fermenti segici
olaraq adsorbsiya etmok gabiliyyatino malik dasiyict ilo doldu-
rulmus siitunlarda aparilir. Fermentlorin affin xromatoqrafiya-
smin yiiksok effektivliyini gostormok tigiin misal olarag, L-aspa-
raginaza (FT 3.5.1.1) fermentinin tomizlonmasino diqqgot yetirok.
Miioyyon olunub ki, bu ferment bozi sislora qarsi effektiv vasito
kimi istifado oluna bilor vo bu sobobdon onun todqiqi boylik
ohomiyyat kosb edir. Bu fermentin E.coli hiiceyralorindon adi
yolla alinmasi bir sira morhalalordon ibaratdir (istilik denaturasi-
yasi, lizvi holledicilorlo ¢okdiiriilma, gel-filtrasiya, sutunlarda
aparilan xromatoqrafiya) vo naticods nisboton asagi foalliqh
preparatlar alinir. E.coli ekstraktinin g-aminokaproil-D-asparagi-
naqaroza ilo doldurulmus siitunda affin xromatoqrafiyasi natico-
sindo alman ferment preparatinin foalligi adi yolla alinmig fer-
ment preparatina nisboton 25-30 dofo daha yiiksok foalliga malik
olur, yoni affin xromatoqrafiyas1 vasitasilo daha yiiksok doracado
tomizlonmis L-asparaginaza ferment preparatinin alinmasi miim-
kundr.

Proteolitik fermentlorin affin xromatoqrafiyasi zamani
fermentlorin tobii inhibitorlarindan genis istifado olunur. Bu
inhibitorlar fermentlora qarsi1 yiliksok oxsarliqla vo spesifikliklo
xarakterizo olunurlar ki, bunun da sayssindo organ vo toxuma
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ekstraktlarindan vo ya mikroorqanizmlorin kultural mayesindon
fermentlori, immobilizo olunmus inhibitorlar vastasilo, ¢oxsayli
aralig morhololori agaraq birbasa ayirmaq olar. Noticodo, todqiq
olunan obyektdo ¢ox az miqdarda movcud olan fermentlori 80-
90%-1i ¢ixis ilo tomiz halda almaga nail olmaq miimkiindiir.
Fermentlorin vo digor ziilallarm affin xromatoqrafiyast biokim-
yavi va kimyavi texnologiyalarin tokmillogsmasina va biokimyavi
analizin yeni avtomatlagdirilmig {isullarinin yaradilmasima gotirib
c¢ixara bilor.

Fermentlorin ayrilmasi vo tomizlonmasi miitloq asagi tem-
peratur soraitindo aparilmalidir. Adi otaq temperaturu soraitindo
oksor fermentlor denaturasiyaya moruz qalaraq qismon vo ya tam
olaraq foalliglarini itirmis olurlar, vo bu sobobdon fermentlorlo
aparilan 1§ xiisusi avadanliqla tochiz olunmus soyuq otaqlarda
aparilmalidir.

Hor hansi tomiz ferment preparatini aldigda bozi hallarda
onu kristal voziyyotdo aymrmaq daha mogsodouygundur. Hal-
hazirda fermentlorin boyiik bir hissosi ziilal kristallar1 soklindo
almib. Tomiz ferment preparati miioyyon vaxt orzindo mohlul
soklinds saxlanila bilor. Lakin onu asag1 temperatur soraitindo vo
ya donmus vaziyyatdo saxlamaq lazimdir vo hotta bu halda da
bozi fermentlorin foallig1 yalniz qisa miiddst orzindo saxlanilir.
Tomiz ferment preparatini denaturasiyadan qorumaq vo foalligin
azalmasiin garsisimi almaq moqsadilo, onu ammonium sulfatin
doymus mohlulunda vo qliserindo asagi temperatur soraitindo
saxlamaq lazimdir.

Fermentin tomizlonmis mohlulu vo ya kristal ferment
preparat1 homginin qurudulub saxlanila bilor. Bu mogsadlo miix-
tolif tisullardan istifade olunur. Boazi hallarda hor hansi su uducu
maddonin, mos., P2Os istiraki ilo aparilan vakuum qurudulma
iisulunun totbiqi moaqsadouygundur. liofillosdirmo yolu ilo
qurudulma, yoni dondurulmus voziyystdon qurudulma iisulu on
genis yayilmis isiillardan biridir. Liofillogdirma yolu ilo qurudul-
ma zamani ziilallar vo fermentlorin oksoriyyoti 6z xassolorini
itirmirlor.
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Ferment preparatini aldiqdan sonra onun tamizlik daracasi
yoxlanilmalidir. Bu moagsadls istifade olunan tisullar fiziki ve
immunoloji olmagqla iki qrupa ayrilirlar. Fiziki tisullara asagidaki-
lar aiddir: zonal eletroforez, elekrofokuslagsma, analitik sentri-
fugalasdirma va siitunlarda aparilan xromatoqrafiya.

Ferment preparatinin tomizlik doracasini elektroforetik
Usulla miioyyanlosdirmak olar. Mas., oksidlosdirici-reduksuya-
edici fermentlor sinfins aid olan laktatdehidrogenaza fermenti siid
tursusunun piroiiziim tursusuna g¢evrilmasi reaksiyasini kataliz
edir:

CH, - CH - COOH + NAD* ——> (CH,-CO-COOH + NADH + H*

OH

Bu fermenti buzov iiroyindon kristal halda almaq miim-
kiindiir. Lakin bu kristallik preparat pH 5,5 vo miioyyan ion qiiv-
vasi soraitindo selliiloza asetat vo poliakrilamid gellor tizorinds
aparilan elekroforezo moruz qalsa, bu halda, sokil 2.5-do gostari-
lon kimi, iki zirvonin omolo golmosini miisahido etmok olar.
Beloliklo, preparatin kristal halda olmasma baxmayaraq, o,
elektroforez noticosindo iki oyri verir vo, demoli, bu preparat
tomiz deyildir.

Sakil 2.5. Buzov iirayindon
alinmus kristallik laktatdehidro-
genazanin elektroforeqrammasi

Bu tisul vasitosilo hotta oxsar ziilallar1 da bir-birindon
ayrrmaq miimkiindiir. ©gor almmis ferment preparati tomizdirsa,
bu halda elektroforez naticosinds gel tizorinds spesifik rongloyici
ilo ronglonon bir nazik zolaq amolo golmalidir.

Svenson vo Vestberq torofindon irali siiriilmiis iisul ziilal-
larin izoelektrik fokuslasmast adlanir. Bu isul yiiksok ayirici
qabiliyyato malikdir vo 6z izoelektrik noqtolorine gora bir-birin-
don forglonan ziilallarin ayrilmasi {igiin istifade olunur. Ziilallarin
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fraksiyalara ayrilmasi sintetik amfolinlor, yoni polikarbon tursula-
rinin alifatik aminlor qarigig: ilo doldurulmus siitunlarda aparilir.
Qarisigin torkibindoki ayri-ayr1 amfolinlorin amin vo karboksil
gruplarinin ardicillig1 onun dissosiasiya xarakterini miioyyan edir.
Elektrik coroyanin tesiri altinda amfolinlor siitunun uzunlugu
boyunca miioyyon ardicilligla paylanirlar vo pH-1n xatti qradiyen-
tini yaradirlar. Digor s6zlo, izoelektrik fokuslagdirma gel boyunca
pH-1n todricon doyismasini tomin edon xiisusi mohlullarin istirak1
ilo gedon elekroforezdir. Siituna olava olunan ziilal molekullar:
onun elektrik sahosinin tosiri noticosindo anoda vo ya katoda
dogru horakat edirlor. Bu zaman onlar pH-mn miixtalif qiymatlori
ilo xarakterizo olunan saholordon kecirlor. Ziilalin izoelekrik
noqtosinin qiymoti pH-mn qiymaoti ilo iist-listo diison sahodo ziilal
molekulunun yiikii neytrallasir vo onun horoksti dayanir, yoni
zllalin fokuslagmasi1 bas verir. Siitunun miixtolif zonalarinda
izoelektrik noqtolorin miixtolif gqiymotino malik olan zilallar
fokuslasir. Bu tisul vasitosilo izoelektrik noqtolori 0,02 pH-a
godor forglonon ziilallar1 ayirmaq olar. “LKB” isve¢ firmasi ziilal-
larin izoelektrik fokuslagsmasmin aparilmasini tomin edon xiisusi
avadanliq istehsal edir.

Zilal vo ferment preparatlarinin tomizlik dorocoesinin
miioyyonlogdirilmasi tisullarindan biri do onlarin ultrasentri-
fugada todqiq olunmasidir. Ultrasentrifuganin is prinsipi ondan
ibarotdir ki, todqiq olunan ziilal mohlulu 500 000g vo daha
yiiksok siiratlorin tosirino maruz qalir. Bu zaman avvalca nisboton
agir, sonra iso nisboton ylingiil hissociklor ¢okiir. Belsliklo,
ultrasentrifuqalasdirilma vasitasilo 6z molekulyar kiitlolorine gora
forqlonan ziilallar1 bir-birindon ayirmaq miimkiindiir. Analitik
sentrifuqa xiisusi optiki qurgu ilo tochiz olunub ki, bu qurgu
vasitosilo ultrasentrifuqalagdirmanin naticalori oyrilor soklindo
yazilir.

Ogor almmis ferment preparati tomizdirss, yoni mohulda
yegand ziilal molekulu varsa, onda ultrasentrifugalasmanin noti-
calori bir simmetrik ayri ilo ifads olunacaq (sok. 2.6). ©gor diaq-
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rammada bir ne¢o oyri vo ya bir adod qeyri-simmetrik oyri
alinirsa, bu o demokdir ki, ziilal preparat1 tomiz deyil vo on az1 iki
ziilalin qarigigindan ibaratdir.

'4 )

Sakil 2.6. Bacillus subtilus
\/\ hiiceyralarindon alinmis o-
amilazanin ultrasentrifuga
diagrammasi

Ultrasentrifuqalasdirma sulundan hom ziilal preparatla-
rmin tomizlik daracasini, ham ds ziilallarin molekulyar kiitlosinin
toyini moagsadils istifado olunur.

Nohayat, yuxarida qeyd etdiyimiz kimi, ferment preparati-
nin eynicinsliliyinin toyini tisullarindan biri do siitunlarda apari-
lan xromatoqrafiyadir. Bels ki, trikalsiumfosfat vo hidroksilapatit
gellori ilo, homginin KM-sellilloza vo DEAE-selliiloza ilo doldu-
rulmus siitunlarda aparilan xromatogqrafiyani bunlara misal kimi
gbstormoak olar.

Immunoloji iisullar vasitasilo ziilallar qarisiginin analizini
aparmaq, miixtolif mongali iki ziilalin identikliyini siibut etmok vo
ziilal preparatinin tomizliyini yoxlamaq miimkiindiir. Bu maqsod-
lo asagidaki iki usuldan genis istifado olunur.

Ikigat diffuziya iisulu (Uden-Ouxterloni Usulu). Petri
nimg¢asini aqar geli ilo doldururlar. Gelds iki adod daire kosib,
onlardan birini tadqiq olunan preparatla, digorini iso, immunlas-
dirilmis heyvanin zordab ilo doldururlar. Tadqiq olunan prepara-
tin torkibindoki ziilal vo zordabin torkibindoki anticisimlor aqarda
diffuziya edirlor. Onlarin rastlagdigi yerdo ag c¢okiintii omolo
golir. ©gor todqiq olunan preparat bir ne¢o ziilal molekulundan
ibaratdirso, onda onlarin diffuziya siiratlori forqlonacok. Bu halda
iki vo daha cox ¢okiintli zolaglar1 almacaq (sok. 2.7). Beloliklo
preparatdaki ziilallarin sayin1 miisyyan etmok miimkdnd(r.
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Sakil 2.7. Ouxterloni tsulu.

1- Antigen (Ag) yeridildiyi heyvandan alinmig zordab morkazi oyuga
yerlosdirilir, konardaki oyuga iso antigen olavs olunur. Gelds diffuziya
bas verir. Ogar diffuziya naticosindo iki presipitasiya zolag1 yaransa,
demoli antigen miixtolif siirotlorlo diffuziya edon iki ziilaldan ibaratdir.
2 vo 3 — miirokkab qarisigin torkibindo A ziilalinin olub-olmamasinin
yoxlanmasi moqsadilo aparilir. 2-ci tocriibadon aydin olur ki, A ziilali
fordi ziilaldir va o, qarisigin torkibinds méveuddur, ¢iinki amalo golmis
presipitasiya xotti ziilallar qarisiginin presipitasiya xatlorindon birinin
davamidir. 3-cii tocriibonin naticalorina gors iso, A ziilali iki ziilaldan
ibarat olan qarisiqdir, vo bu ziilallardan heg¢ biri qarisigm torkibindo
maovcid deyil, ¢iinki presipitasiya xatlarinin heg biri davam olunmur.
Presipitasiya xatlori ya kasisir, ya da bir-birins ¢atmurlar.

Immunoloji iisullardan ikincisi - immnoelektroforezdir.
Bu iisul Qrabar vo Vilyams torofindon irali siiriilmiigdiir. ©gor
mohlul ziilallar qarisigindan ibarstdirsa, bu halda diffuziya tsulu
ilo ayrilma naticosinds alinan presipitasiya zolaqlarmin (¢okiintii
zolaglarinin) say1 o deracods ¢ox olur ki, alinan naticolor qarma-
garisiq olur. Bu halda, avvalco aqar qati ilo Ortiilmiis siiso 10vho-
cik iizorinds elektrik corayaninin tosiri altinda mohluldak: ziilal-
lar1 fraksiyalasdirmaq moagsodsuygundur. Caroyanin tosiri altinda
ziilallar morkozdoki dairovi desikdon hor iki torof istigamotindo
harokot edib, siiso boyunca paylanirlar. Anticisimlor uzunsov
kigik qanova yerlosdirilir va birinci lisulda oldugu kimi diffuziya
fenomeni bas verir, naticads bir ne¢a qovs amals golir. Qovslorin
say1 ziilallarin sayma miivafiqdir (sok. 2.8). Bu iisul hom analiz,
hom do preparatin tomizlik derocesini miioyyon etmok {igiin
miivaffoqiyyatlo totbiq oluna bilor.
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antigen

Sokil 2.8. immunoelektroforez.
Elektrik coroyaninin tosiri ilo morkozi oyuqdan antigenlor
l6vhaciyin uzunlugu boyunca paylanirlar. Antigenin yiikiino
uygun olaraq, o miioyyon sahays catdirilir vo buradan har torofs
diffuziya etmoys baglayir. Uzunsov oyuga iso anticisimlor
yerlogdirilir. Presipitasiya xotlori antigen vo anticisimlorin
qarsihiqh diffuziyasi sayasinds amalo golirlar.

Belslikls, biz bioloji obyektlordon ferment preparatlarinin
ayrilmasi vo tomizlonmosinin osas yollarini, eloco do, ferment
preparatinin aldo olunmasindan sonra, homin preparatin no doros-
cada tomiz oldugunun yoxlanilmasi, yoni onun tomizlik kriterilo-
rinin miioyyanlosdirilmasi tisullarini miizakirs etdik.
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FOSIL III. FERMENTLORIN KiMYOVI TOBIiOTi

Hal-hazirda tocriibi yolla siibut olunub ki, fermentlor ziilal
tobiotli maddolordir. Lakin, ribozim adlanan va 0zii-6ziino
splaysingi (autosplaysingi), yani RNT-salofdon intron ardicilligla-
rin kosilmosini kataliz edon bozi RNT-soloflorin fermentativ
foalliga malik olmasi bu ganundan yeganas istisna toskil edir.

Artiq qeyd etdiyimiz kimi, 1926-c1 ildo R.Vilstetter belo
bir fikir iroli siirmiisdiir ki, fermentlor iizvi birlogsmolorin  malum
olan sinflorinin heg¢ birino aid deyillor vo ayrica bir sinif togkil
edirlor. Maraqhdir ki, hotta bu yaxinlarda da fermentlorin
kimyavi tobiati otrafinda miibahisalor aparilirdi. Bu miibahisalora
sobab fermentativ foalliga malik olan, lakin keyfiyyot rongli
reaksiyalar vasitosilo askarlanmayan ziilal mohlullarin alimmasi
olmusdur. Bu fakt onunla izah olunur ki, fermentin qatiligi, hotta
yiiksok xiisusi foalliq soraitindo, o dorocods az ola bilor ki, onun
ziilallarm keyfiyyot reaksiyalar1 vasitosilo toyini miimkiinsiiz
olsun.

L.Paster miioyyan etmisdir ki, qicqirma prosesindo istirak
edon fermentlor qaynadildigda inaktivlesir (foalliglarini itirirlor),
bu da 6z névbasindo fermentlorin ziilal tobiotli olduqlarmi siibut
edon bir fakt idi. Qaynatma zamani ziilal tobiotli fermentin geri-
donmoyan denaturasiyasi bas verir vo bunun naticosinds ferment
kimyavi reaksiyam kataliz etmok qabiliyyatini itirir. Ziilallar da
qaynatma zamani denaturasiyaya ugrayirlar vo 6z bioloji xasso-
lorini (antigen, hormonal, katalitik) itirmis olurlar. Bundan basqa,
fermentlor do, ziilallar kimi miixtalif fiziki vo kimyavi amillorin
(UB va rentgen sualanma, ultrasos, mineral tursularla, goalovilarlo,
alkoloid reaktivlorlo, agir metallarin duzlari ilo ¢okdiiriilmo vo s.)
tosiri noticesinds denaturasiyaya moruz qalirlar.

Fermentlorin ziilal tobiatli maddslor qrupuna aid olmasi-
nin siibutlarindan biri doa, hidroliz naticasinds onlarin amin tursu-
lara qodor pargalanmasidir. Lakin geyd etmok lazimdir ki, bazi
fermentlor ziilali hissadon savayi, geyri-ziilal tabistli komponenta
malikdirlor ki, bu fermentlori miirokkab ziilallara aid etmok olar.
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Fermentlorin ziilal tobistini siibut edon maraqli miisahido-
lor I.P.Pavlovun laboratoriyasinin omokdaslar1 torofinden aparil-
misdir. Mados sirasinin hozm etmok gabiliyyatini todqiq edorkon,
onlar bu qabiliyyost vo sirodo ziilalin miqdar1 arasinda diiz
miitonasibliyin mévcudlugunu askar etmislor. Bununla slagadar
olaraq, tadqigatgilar belo bir naticoys goldilor ki, moado sirasinin
torkibindoki pepsin — ziilaldir.

Fermentlorin ziilal tabiatli olmasmin asash siibutu onlarin
tomiz halda alinmasi vo ziilal kristallar1 formasinda ayrilmasidir.
Hal-hazirda 1000-don artiq kristallik ferment ayrilmigdir. Ziilal
kimyast vo molekulyar fizika (rentgen-struktur analizi, niive-
magnit rezonanst (NMR), elektron paramaqnit rezonanst (EPR)
va s.) Usullar1 vasitasilo oksar fermentlorin qurulusu strafli Gyro-
nilmisdir.

Fermentlor do, ziilallar kimi, yiiksok molekullu birlogsmo-
lor {i¢iin sociyyovi olan bir sira xassoloro malikdirlor. Bunlar
asagidakilardir: amfoterlik (mohlullarda anionlar, kationlar vo
amfionlar soklindo ola bilorlor); onlar miisbot vo ya monfi yiik
dastyirlar vo bu sobobdon elektroforetik horokatliliyo malikdirler,
izoelektrik noqtods i1s9, corayan sahosindo horokatlilik gabiliyye-
tini itirirlor; fermentlor yarimkegirici membrandan dializ etmok
gabiliyyatino malik deyillor. Ferment mohlulunu dializ vasitosilo
ki¢cikmolekullu birlosmalordon tomizlomok miimkiindiir. Bundan
basqa, hom fermentlori, hom do ziilallar1 asag1 temperatur sorai-
tindo aparilan duzlagdirma tsulu ilo vo ya aseton, etanol kimi
haledicilorin ehtiyyatla slavo olunmasi ilo mohlullardan ayirmaq
mumkadndur.

Fermentlor do, ziilallar kimi yiiksok molekul kiitlosino
malikdirlor, onlarin molekul ¢akilori on minlorlo Da-dan bir neg¢o
milyon Da-na gadar ola bilar (cadv. 3.1).

Fermentlor yiiksok spesifikliyo malikdirlor ki, bu da onla-
rin ziilal tobiatli olduqglarin siibut edir, ¢linki ziilallar immunoloji
cohotdon yliksok doracali spesifikliklo xarakteriza olunurlar. Vo,
nohayot, fermentlorin ziilal tobistini birbasa siibut edon fakt
ribonukleaza fermentinin 1969-cu ildo Merrifild laboratoriya-
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sinda (Nyu-York) sintezi oldu. Maraqhdir ki, siini yolla sintez
olunmus ferment 6z kimyovi, katalitik vo immunoloji xassaloring
gora tobii ribonukleazadan forqlonmirdi.

Cadval 3.1
Bozi fermentlorin molekul ¢akilori
Ferment | Molekul Ferment Molekul

kiitlosi, Da kiitlosi, Da
Ribonukleaza 13700 Laktatdehidrogenaza 140 000
Sitoxrom ¢ 15 000 Aldolaza 142 000
Tripsin 23 800 Katalaza 248 000
Pepsin 32 000 Qlutamatdehidrogenaza 336 00
Heksokinaza 45 000 Ureaza 480 000
Qolovi 80 000 Piruvatdehidrogenaza 4 500 000
fosfataza kompleksi

3.1. Fermentlorin qurulusu hagda miiasir tasavviirlor

Fermentlorin qurulusuna goldikdo iso, tobiotdo modvcud
olan fermentlor sado vo miirokkob olmaqla iki qrupa ayrilirlar.
Sado fermentlor yalniz polipeptid zoncirlordon ibaratdirlor vo
hidroliz zaman1 yalniz amin tursularina pargalanirlar. Sado fer-
mentlora hidrolitik fermentlor, xiisusilo pepsin, tripsin, papain,
ureaza, lizosim, ribonukleaza, fosfataza vo s. aiddirler. Bu fer-
mentlor ziilallarin qurulus prinsiplori asasinda toskil olunublar.
Yoni fermentlor ziilal tobistli olduglar1 sobabdon, onlar {i¢lin do
birincili, ikincili, tiglinciilii vo dordiinciilii quruluglarm mévcudlu-
gu xarakterikdir. Bu quruluslarm torifi vo prinsiplori ziilallarda
oldugu kimidir.

Tabii fermentlorin oksoriyyati polipeptid zoncirlo yanasi
har hansi geyri-ziilal tobiatli komponents malik olan miirakkob
fermentlor qrupunu taskil edirlor. ikikomponentli fermentin ziilal
hissasi apoferment adlanir. Fermentin foaliyyati ti¢lin zaruri olan
geyri-zulali hisso iso, kofaktor adlanir. Kofaktor qismindo miixto-

34




lif tobiotli birlosmolor ¢ixis edo bilor. Apofermentlo nisbaton
mOhkom birlogsmis kofaktora “prostetik qrup” terminini totbiq
edirlor. Disosiasiya zamani asanliqla ayrilan qeyri-ziilali hisso
“koferment” termini ilo ifado olunur. Forz olunur ki, prostetik
qrup vo polipeptid zoncir arasinda kovalent rabitolor mévcuddur.
Moasoalan, asetilkoenzim-A-karboksilaza fermentinin torkibindoki
kofaktor — biotin — apofermentlo amid rabitosi vasitasilo kovalent
olaraq birlosir. Digor torofdon kofaktor vo polipeptid zancir
arasinda movcud olan kimyovi rabitolor nisboton zoif ola bilor
(mas., hidrogen rabitolori, elektrostatik qarsiligli slage vo s.). Bu
halda fermentlorin ayrilmasi zamani ferment molekulu tamamilo
dissosiasiya olunur, vo geyri-ziilali hissodon ayrilmis apoferment
fermentativ foalligdan mahrum olur. Bu halda geyri-zllali hisss
koferment adlanir. Lakin qeyd etmok lazimdir ki, kofaktorlarin
prostetik qrup vo koferment olmaqla iki qrupa boliinmosi asassiz-
dir vo sorti xarakter dasiyir, ¢iinki eyni birlosmo bir fermentin
torkibindo oldugca mdéhkom birlogsmis ola bilor, digorindon isa,
asanligla ayrila bilor.

Oksor ikivalentli metal ionlarmin (Mg?* Mn?*, Ca®") da
kofaktor gisminda ¢ixis etdiklorino baxmayaraq, onlar1 no kofer-
ment, no do prostetik qruplara aid etmirlor. Lakin bozi hallarda
metal ionlar1 ziilal molekulu ilo méhkom birlosmis olurlar vo
prostetik qrup funksiyasini yerino yetirirlor. Mas., askorbin tursu-
sunun dezoksiaskorbin tursusuna qodor oksidlogmosini kataliz
edon tomiz fermentin torkibinds hor mola 8 atom mis mévcuddur,
vo bu metal ionlar1 ziilal komponentlo o dorocodo mdhkom
birlosmis olurlar ki, onlar1 fermentdon no dializ, no do ionmiibadi-
loedicilor vasitesilo ayrmaq miimkiin deyil. Bundan basqa,
elektron paramaqnit rezonansi lisulu vasitosilo mis atomlarmin
elektronlar daginmasinda istiraki gostorilmisdir.

Kofaktorlarin kimyovi tobistinin dyronilmosi sayssindo
moalum olmusdur ki, onlarin oksariyyati vitaminlor vo ya vitamin-
lorin toromeleridirlor. Mas., B1 vitaminin (tiaminin) pirofosfat
efiri - osas kofermentlordon biridir, B2 (riboflavin) vo PP (nikoti-
namid) vitamini bir sira oksidlosdirici-reduksiyaedici fermentlo-
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rin torkibina daxildirlor. Be (piridoksin) vitamininin téramolori
amin tursularmin miixtalif ¢evrilmolorini kataliz edon fermentlo-
rin torkibino daxildirler. Pantoten tursusu, fol tursusu, biotin vo
B12 vitamininin (siankobalaminin) toromelori do fermentlorin
foaliyyati liglin mithiim rol oynayirlar.

Vitaminlors aid olmayan bir sira bioloji aktiv maddalor,
mos., HS-glltation, ATP, lipoy tursusu, nukleozidlorin téromolori
(uridinfosfat, sitidinfosfat, fosfoadenozinfosfosulfat), porfirin-
torkibli maddolor vs s., fermentativ reaksiyalarda kofaktor funksi-
yasini yering yetirirlor. Bura, aminoasil-nRNT-sintetaza fermenti-
nin torkibindo moévcud olan vo amin tursularinin ribosomlara
dasinmasinda foal istirak edon nRNT-lor aid oluna bilar.

Ikikomponentli fermentlorin bir xiisusiyyatini qeyd etmok
lazimdir. No kofaktor, no do apoferment ayri-ayriliqda katalitik
foalliga malik deyillor, yalniz onlarin birlosmoasi noticosindo
omolo golon vo xoloferment adlanan kompleks katalitik foalliga
malik olur vo kimyovi reaksiyanin siirotli gedisini tomin edir.
Qeyd etmok lazimdir ki, apoferment vo kofaktorun birlogsmosi
xaotik deyil, onlarin qurulus programina miivafiq olaraq bas
VErir.

Ferment molekulunun torkibindo substratla oslagoyo
girmok vo onun kimyovi ¢evrilmolorini kataliz etmok qabiliyye-
tino malik olan foal morkoz mévcuddur. Foal morkoz hagda daha
otrafli malumat bu Fasilin novbati bandinda verilir. Bundan bas-
qa, bir sira fermentlor iiclin allosterik morkozin mdévcudlugu da
xarakterikdir. Allosterik morkozlo, fermentin foalligimi doyisdira
bilon kicikmolekullu birlosmolor (allosterik effektorlar vo ya
modifikatorlar) qarsilighh slagoye girir vo fermenti ya aktivlos-
dirir, ya da inhibirlogdirirlor. Allosterik morkozlors malik olan
fermentlori allosterik fermentlor adlandirirlar (Fasillor VI vo IX).

3.2. Fermentlorin foal markazi

Fermentlorlo kataliz olunan kimyovi reaksiyalarin miixa-
nizmini 6yrondikds, bizi sadaca reaksiyanin araliq vo son moahsul-
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larin miioyyon olunmasi va reaksiyanin ayri-ayr1 marhalolorinin
aydinlagdirilmasi deyil, eloco do fermentin tasirinin spesifikliyini
vo yliksok katalitik foalligini tomin edon vo onun torkibino daxil
olan funksional qruplarm tobisti do maraqlandirir. Fermentativ
reaksiyalarda istirak edon substrat molekullarinin, adaton, ferment
molekuluna nisboton xeyli kigik 6lciilii olduglarini nozors alsaq,
belo bir forziyys irali siirmok olar ki, ferment-substrat kompleks-
lori omolo goldikdo substrat molekulu ilo birbasa kontakta
polipeptid zoncirin mohdud bir hissosi girir. Bu da, fermentin
“faal markazi” haqda tosovviirlorin yaranmasina gotirib ¢ixardi.
Fermentin foal morkoezi anlayis1 altinda ferment molekulunun
substratla birbasa garsilighh olaqo yaradan, katalizdo birbasa
istirak edon vo ferment molekulunun torkibino daxil olan amin
tursularin unikal ardicilligi basa diisiiliir (sok. 3.1).

Sakil 3.1. Fermentin faal moarkazi

Tund zolaglar — fermentin polipeptid
zonciri; R — amin tursu qaliglart vo
onlarm swra nomralori  (N-ucdan
baglayaraq)

Foal morkozds, substratla birbasa kimyovi qarsiligh
tosirdo olan katalitik markaz vo fermentin substrata oxsarligini
tomin edon vo ferment-substrat kompleksinin formalagmasinda
istirak edon kontakt (Iévbar) meydanca v ya birlasdirici markaz
ayird olunur. Substrat molekulu da, 6z ndvbosinds, miixtolif
funksional sahalore malikdir. Masalon, esteraza vo ya proteinaza-
larin substratlar1 ferment torofindon hiicuma moruz qalan bir
spesifik rabitoyo (vo ya atomlar qrupuna) vo segici olaraq
fermentlo birlogon bir vo ya bir nego sahoys malikdirlor. Bels ki,
eksperimental yolla stibut olunub ki, tripsin tipli serin proteazala-
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rin foal morkozinin katalitik sahasina serin, histidin vo asparagin

tursular1 daxildir (sok. 3.2).

oY

Sakil 3.2. Tripsin tipli serin
proteazalarda foal meorkozin
yerlogmosi.

Katalitik sahanin amin tursulari:
Ser195 (narinci), His57 (gdy) vo
Asp102 (moruq rangli);
Substrat-birlosdirici saha: 0ksi-
anion doliyi omolo gotiron NH-
gruplar — vyasil ronglo, qeyri-
spesifik substrat-birlosdirici mey-
danca — mavi rongls, spesifik
substrat-birlosdirici  cibi  omolo

gotiron qruplar — sar1 ronglo gosto-
rilib.

Sxematik olaraq ximotripsinin foal morkozinin katalitik vo
kontakt saholorinin substratla qarsilighh tosiri  sokil 3.3-do

gostorilib.

kontakt saha

katalitik saha
L |

faal markaz

ximotrupsin molekulu

Sakil 3.3. Ximotripsin
molekulunun foal
morkozindo substrat
molekulunun yerlogmaosi
sxemi.

Foal morkozin kimyovi tobiotinin vo funksional qrupla-
rinin ehtimal olunan topoqrafiyasmin miioyyanlosdirilmasi birinci
daracali problemlordondir. Bu problemin halli tiglin foal markezo
daxil olan amin tursularin tobioti, onlarn ardicilligi vo foal
moarkoazda qarsiligh yerlogsmasi aydinlagdirilmalidir. Amin tursu-
larm identifikasiyas1 moqsadilo fermentlorin spesifik inhibitorla-
rinin (adston, substratabonzor birlogmolorin vo ya kofermentlorin
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analoglarinin) tatbiqi, kimyavi modifikasiya ilo miisayiot olunan
gismi hidroliz tsullarindan v s. kimi bir ne¢o tisuldan istifado
olunur.

Miioyyon olunub ki, tosir ndviino goro oxsar olan, lakin
spesifikliyi ilo forqlonon fermentlordo funksional noqteyi nozor-
don foal hidroksil qrupunu dastyan serin qaligi otrafinda oxsar
amin tursu ardicilligt mévcuddur (codv. 3.2). Mohz serinin OH-
grupunun kataliz iiclin boyiik ohomiyyat dasidigi tocriibi yolla
tasdiq olunub. Bels ki, homin hidroksil qrupunun kimyavi blok-
lagdirilmas1 vo ya Umumiyyatlo konarlasdirilmasi noticoSindo
esterazalar 0z fermentativ foalliglarindan mohrum olurdular.

Forz olunur ki, fermentin faal morkozi ferment ziilalinin
ribosomlar {izerinds sintezinin ilk moarhalslorinds amoalo golir va
polipeptid zoncirin xatti qurulusu miioyyon konfiqurasiyaya malik
ticOlciilii qurulusa cevrildiyi anda formalasir.

Cadval 3.2
Bir sira esteraza vo proteinazalarin molekullarinda serin
atrafinda yerloson amin tursu qaliqlarinin ardicilhig

Ferment Serin atrafinda yerlagan amin
tursu qaliqlarimin ardicilligy

Ximotripsin Gly-Asp-Ser-Gly-Gly
Tripsin Gly-Asp-Ser-Gly-Pro-Val
Trombin Asp-Ser-Gly
Elastaza Gly-Glu-Ser-Ala
Asetilxolinesteraza Glu-Ser-Ala
Qaraciyorin aliesterazasi Gly-Glu-Ser-Ala-Gly-Gly
Qolovi fosfataza (E.coli) Tre-Asp-Ser-Ala-Ser-Ala
Subtilizin (B.subtilis) Gly-Tre-Ser-Met-Ala
Proteaza (Aspergillus orizae) Tre-Ser-Met-Ala
Fosfoglikomutaza Tre-Ala-Ser-His-Asp
Fosforilaza Gly-lle-Ser-Val-Arg

omolo golmis ziilal funksional (xiisusilo do, katalitik)
molumatin dasiyicisi rolunda ¢ixis edir. Ziilalin denaturasiyasina,

39




yani ligiinciilii qurulusunun pozulmasina sobab olan istonilon tosir
foal morkozin qurulusunun pozulmasmma vo ya tUmumiyystls
dagilmasina gotirib ¢ixarir. Notico etibarilo, ferment 6z katalitik
xassolorini itirmis olur. ©gor miivafiq miihitde fermentin ziilal
hissasinin nativ ti¢iinciilii qurulusu barpa olunsa, bu halda onun
katalitik foalligi da borpa olunacaq. Bu hal, ilk dofo olaraq
madoaalt1 vozin ribonukleaza fermenti tiglin gostorilmisdir.

3.3. Kofermentlar vo digar kofaktorlar

Koenzim vo ya koferment termini XX osrin avvealindo
fransiz biokimyacgisi Q.Bertran torofindon iroli siirtilmiisdiir vo
bozi ferment molekullarinin dializi zaman1 nisboton asan ayrilan
hissasinin adlandirilmasi {i¢ilin istifado olunurdu.

Kofermentlorin kimyavi tobisti, onlarin fermentativ reak-
siyalarda funksiyalar1 va tasir mexanizmlori hoddindon artiq miix-
tolifdir. Kimyovi qurulusa osason onlar1 agsagidaki qruplara bol-
mak olar:

1. alifatik siranin kofermentlori;
2. aromatik siranin kofermentlori;
3. heterotsiklik birlosmalor;

4. nukleozid vo nukleotidlor.

Alifatik siranin kofermentlori

Qlutation. Ingilis biokimyagis1 F.H.Hopkins torafindon
askar olunmus vo bitki, heyvan vo mikroorqanizmlarin hiiceyrs-
lorinds genis yayilmis tripeptiddir. Reduksiya olunmus qliitation
L-glutamin tursusunun, L-sisteinin va glisinin qaliqlarindan togkil
olunub, y-L-glutamil-L-sisteinilqlisin adlanir:

SH

|

' I | |
HOOC-C-CH,-CH,-C-N-CH-C-N-CH,-COOH

| | I

NH, H o)

40



Adaton, reduksiya olunmus qliitation QSH kimi isars
olunur. Reduksiya olunmus qliitation asanligla oksidlogorok QS-
SQ formaya kegir vo bununla canli hiiceyrodo bas veran oksid-
losmoa-reduksiyaetmo reaksiyalarinda bdyiik rol oynayir. Bir sira
fermentativ reaksiyalarda qliitation spesifik koenzim qisminda
cixig edir. Belo ki, mosalon, metilglioksil aldehidinin siid tursu-
suna ¢evrilmosi zamani hidrogen atomlarinin molekuldaxili
daginmasi reaksiyasini kataliz edon qlioksilaza I fermentinin
koenzimi funksiyasin1 mahz gliitation molekulu yerina yetirir:

CH,-CO-COH + QSH =——> CH,-CH-CO-SQ
OH

Reduksiya olunmus qliitation sis- vo trans-izomerlorin
(mas., malein tursusunun toromolorinin fumar tursusunun téroms-
lorino ¢evrilmasi), eloco do fenilpiroiliziim tursusunun ketoforma-
smin yenol formaya cevrilmosi kimi izomerlogsmo reaksiyalarini
kataliz edon bozi fermentlorin torkibindo koenzim funksiyasini
yerino yetirir.

Lipoy tursusu. Lipoy tursusu mikroorqanizmlorin boy
amilidir. O, mayalarda, mikroorganizmlordo, bitki vo heyvan
hliceyralorinde moévcuddur vo asagida gostorilmis qurulusa
malikdir:

CH, CH,
/N /o +2H* AN /0
CH, CH(CH,,-c{ ., =—— CH, CH(CH,), - C'{
OH -2H |
S-S SH SH
TMIOH Ty puycy JIUIMIPOTUION Ty pLy cy

Beloliklo, lipoy tursusu disulfid (-S-S-) rabitosino malikdir
ki, bu rabito asanlqla qurilir vo sulfhidril SH-qruplarmi amalo
gotirir. Bu xasso sayasindo lipoy tursusunun oksidlogmasi vo
reduksiyasi asanliqla bas verir vo bu da onun koferment
funksiyasini tomin edir.
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Lipoy tursusu ketotursularin oksidlosdirici dekarboksillos-
mo proseslorinds istirak edon bir sira oksidlogsmo-reduksiyaetmo
fermentlorin kofermentidir. Bu fermentlorin torkibindo lipoy
tursusu ziilalla 6z karboksil qrupu hesabimna birlosir. Bu zaman
apofermentin torkibindoki lizin amin tursusunun g-NH2-grupu
lipoy tursusunun karboksil qrupu ilo qarsiligh slagoys girir vo
peptid rabitosini omolo gotirir:

/CHZ\ . IH |COOH
CH, CH(CH2)4-C\//<O/H/+ 'j"N'(CHz)4'(|:H - zilal ——
S-S T NH,
S S
—= CH, CH(CH,,- C—N—(CH2)4—C|2H — zulal + H,0
S-s NH,

Qeyd etmok lazimdir ki, digor kofermentlor do (mos.,
biotin) fermentin ziilali hissasi ilo ziilalin torkibindoki lizinin e-
amin qrupu hesabia birlosirlor.

Aromatik siranin kofermentlori

Koenzim Q (ubixinonlar). Yagda hoall olan kofermentlor
qrupudur. “Ubixinonlar” ad1 bu kofermentlorin torkibinds xinoid
gruplarin olmasini gostorir. “Ubi” Onsokilgisi iso “har yerds”,
“hor yanda” demokdir; haqiqoton do, ubixinonlar biitiin canli
hiiceyralordo mdvcuddurlar. Ubixinonlarin qurulusunun asasini
bela tosvir etmok olar:

0]

CH,0 CH, CH,
I
CH;0 (CH, - CH=C- CH,) H
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Belolikla, ubixinonlarin torkibinds bir-birine qarst para
vaziyyatinds yerloson iki odad xinoid qrupu mdvcuddur. Bundan
basqa, ubixinonlarin torkibino ikiqat rabits vo metil qrupunu
dastyan (-CH>—CH=C(CHs)-CH>-) qalig1 daxildir. Bu qgaliq n
dofs tokrarlana bilor (“n” 4-don 12-yadok barabar ola bilor). Mohz
bu sobobdon ubixinonlar qrupunun miioyyon niimayandalori
ubixinon 6 va ya koenzim Qs, ubixinon 10 va ya koenzim Q1o va
s. kimi isaro olunur. Beloliklo Q horfinin yanindaki rogom yan
zoncirds qaligin ne¢a dofs tokrarlandigini gostarir.

Bozi bitki yarpaqlarinin xloroplastlarmdan “koenzim Q2zs4”
adlanan ubixinon ayrilmigdir. 254 nm dalga uzunlugunda maksi-
mum udma gabiliyyatino malik olduguna goro, o, bu ad1 almigdir.
Sonradan bu koenzim plastidlorin, xiisusilo do xloroplastlarin,
torkibinds tapildigina gora plastoxinon adini almisdir.

Oz qurulusuna goro plastoxinon digoar koenzim Q-lordon
forglonir vo asagidaki qurulusa malikdir:

@)

CH, CH, (l?Hs
CH, (CH, - CH = C - CH,)H

@)

Belolikla, 0, koenzim Qq-dan, altiiizvli halganm tarkibin-
do metoksil qaliglarin ovozino metil gqaliglarinin yerlogsmasing
goro forqlonir.

Vaxtilo kegmisdo V.i.Palladin tonaffiis prosesindo miixte-
lif xinonlarm miihiim rol oynadigini geyd etmisdir. Hal-hazirda
stibut olunub ki, heyvan va bitki orqanizmlorinds, eloco do mikro-
organizmlordo, ubixinonlar tonoffiisiin son morhalolorinds bas
veran vo suyun amoalo golmosi ilo naticolonan elektron dasinmasi
prosesinda istirak edirlor. Milayyan olunub ki, fotosintez prosesi do
plastoxinonlarin istiraki ilo bas verir. Beloliklo, ubixinonlarin kosfi
va onlarm canli orqanizmds bas veran oksidlogmo-reduksiyaetmo
proseslorde miihiim rolunun aydmlasdiriimasi sayasinda V.i.Palla-
dinin fikri tocriibi olaraq siibut olunmusdur.
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Heterotsiklik birlosmoalor

Bildiyimiz kimi, kimyavi ndqteyi nozordon heterotsiklik
birlogsmolora tsiklik qurulusa malik olan, lakin tsiklik halganin
omolo golmasinds karbon atomlari ilo yanasi, digor, mosalon azot
atomlarinin istirak etdiyi birlosmolor aid olunur.

Bu baximdan kofermentlorin bu qrupunun niimayandolori
do, 6z ndvbasindo, bir ne¢o vitaminin toromolori ilo tomsil olu-
nublar.

Piridoksinin téramalari. Bir sira reaksiyalar piridoksinin
(Bs vitamini) toramolari olan kofermentlora malik olan fermentlor
torafindaon kataliz olunur.

Piridoksin asagidaki qurulusa malikdir:

CH,OH

HO “\—CH,OH
H,C N/

Be vitamini miixtalif toromolor soklindo miixtalif ferment-
lorin torkibino daxil olur. Koferment funksiyasini dasiyan piri-
doksinin toromolori gisminds piridoksalfosfat vo piridoksamin-
fosfat ¢ixis edo bilor:

H
H\ 40 I
C OH H—C—-NH, OH
I I
HO@—CHZ-O-P:O HoﬁCHz-o-P:o
I I
HCN OH HCN 7 OH
piridoksalfosfat piridoksaminfosfat

Kofermentlor qisminds piridoksalfosfat vo piridoksamin-
fosfat ¢ixis etdiyi fermentativ reaksiyalarin oksoriyyati amin
tursularinin miixtalif ¢evrilmolori ilo olagodar olan reaksiyalardir.
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Lakin gostorilmigdir ki, piridoksalfosfat amin tursularin
cevrilmoalori ilo heg bir olagasi olmayan fosforilaza fermentinin
torkibino do daxildir.

Hal-haziradok tosvir olunmus mikroorqanizmlor, heyvan
va bitki mongali fosforilazalarin torkibinde fermentin qurulusunu
vo foalligmi tomin edon piridoksalfosfat movcuddur. Dovsanin
skelet azalolorindon ayrilmis fosforilazanin misalinda gostorilmis-
dir ki, piridoksalfosfat fermentin foal markezinds yerloson 679-cu
vaziyyatdaki lizinin g-amin qrupu ilo aldimin rabitasi vasitasilo
birlogmis olur.

Piridoksalfosfat fosforilaza fermentinin torkibindo iki
funksiyan1 yerino yetirir: bir torofdon, o, fermentin {iciinciilii vo
dordiinciilii  qurulusunu stabillosdiron konformasion kofaktor
rolunu oynayrr, digor torafdon iso, piridoksalfosfat, xiisusilo do
onun fosfat qrupu fosforilaza reaksiyasinin katalizindo istirak
edir.

Koferment qismindo piridoksal vo onun toromelori ¢ixis
etdiyi fermentlorin bir qrupu da amin gqrupunu bir birlosmoadon
digorino Otiiron fermentlor — aminotransferazalardir.

Fermentativ yolla yenidon aminlogmo reaksiyast A.E.Braun-
steyn vo M.H.Krisman torofindon kosf olunmusdur. Yenidon
aminlosmo reaksiyalar1 maddolor miibadilosindo boyiik rol
oynayirlar vo onlardan Ui¢ii xiisusi diqqgeato layiqdir. Birincisi,
qlutamin tursusu vo quzuqulagisirko tursusu (oksaloasetat)

arasinda gedon reaksiyadir:

ferment
HOOC - CH, - CH,-CH-COOH + HOOC-CO-CH,- COOH —/—=
|

NH,
qlytamin tupnycy T'y3yT YJABKIPKS Ty puyCcy

<—= HOOC-CH,-CH,-CO-COOH + HOOC - CH - CH, - COOH
|
NH,

2-0KCI Iy Tap Ty puy cy acrapa’ Typuycy
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Ikincisi, qlutamin vo piroilizim tursular1 arasinda bas
veran reaksiyadir:

depv enm
HOOC - CH, - CH,-CH-COOH + HOOC-CO-CH; =———=
NH,
[JYTAM FH Ty PLY CY MIPOI3LM Ty PUY CY

<~—— HOOC-CH,- CH,- CO-COOH + HOOC - CH - CH,
|
NH,

2-0KCIT Iy Tap Ty puy cy aJAHIH

Bu reaksiya noticasindo qlutamin tursusu o-ketoglutar
tursusuna, piroiiziim tursusu is9, a-alanina ¢evrilir.

Vo nohayet, iiclincli reaksiya asparagin vo piroiiziim
tursular1 arasindaki reaksiyadir. Bu reaksiya noticosindo aspara-
gin tursusundan ona miivafiq olan ketotursu, yoni quzuqulagisirko
tursusu, piroiiziim tursusundan is9, ona miivafiq olan amin tursu-
su, yoni a-alanin omolo golir.

ferment
HOOC - CH,-CH-COOH + HOOC-CO -CH, B —
NH,
acnapad’H tupnycy IMPOL3IM Ty piy Cy

<— HOOC-CH,-CO-COOH + HOOC-CH - CH,
|
NH,

T'y3yT YJRBHIPKS Ty Py Cy AJAHIH

Lakin, miasir todqgiqat tsullarinin totbiqi sayesindo
miioyyon olunub ki, canli hiiceyrads yuxarida qeyd olunan ii¢
reaksiyadan basqa, ¢oxsayll miixtalif fermentativ yenidon amin-
losma reaksiyalar1 bas verir.
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Maddolor miibadilasinde amin tursularmin dekarboksila-
zalar1 adlanan fosfopiridoksal fermentlor do boyiik rol oynayirlar.
Bu fermentlor amin tursulardan karbon qazinin ayrilmasini
kataliz edirlor. Misal kimi, qlutamatdekarboksilaza fermentini
gostormok olar.

Amin tursularin dekarboksilazalarina asparagin tursusu-
nun dekarboksilazalar1 vo ya aspartatdekarboksilazalar da aiddir.
Bu fermentlorin tosiri noticosindo ya o-alanin, ya da B-alanin
omola galo bilor:

-\ Oekapboxcunza

HOOC - CH, - CH - COOH

NH, NH,
B—amum

HOOC - CH, - CH, + CO,
|

Jdexapboxcunza

HOOC - CH, - CH - COOH HOOC-CH-CH; + CO,
R \ |
NH, NH,

O—aJaHIH

Bu reaksiyalar miixtolif fermentlorin istiraki ilo gedir vo
geyd etmok lazimdir ki, hor iki ferment fosfopiridoksal ferment-
loro aiddir. Beloliklo, bu fermentlorin eyni koenzimo malik
olmalarina baxmayaraq, onlar basqa-basqa karboksil qruplara
tosir etmok gabiliyyotine malikdirlor. Eyni zamanda, onu da qeyd
etmok lazimdir ki, he¢ do biitiin amin tursularmin dekarboksila-
zalar1 fosfopiridoksal qrupuna malik deyillor. Belo ki, mikro-
orqanizmlordon ayrilmis histidindekarboksilaza piridoksalfosfat
grupuna malik deyil.

Koenzim qisminds piridoksalfosfata malik olan ferment-
lorin ii¢lincli qrupunu amin tursularinin rasemazalar: togkil edir.
Bu fermentlor amin tursusunun bir optik izomerinin digorine
cevrilmosini kataliz edirloer. Umumilikde bu fermentlorlo kataliz
olunan reaksiyalar1 asagidaki kimi tosvir etmak olar:
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H H

| pacemasa |
R—-C—NH, <—= ,HN-C—R

I I

COOH COOH
L-am m 1ypuycy J-aM W Typiycy

Misal kimi L-alaninin onun geyri-tobii izomeri vo bozi
bakteriyalarin qilaflarinin torkibino daxil olan D-alanino ¢evril-
mosini kataliz edon alanin rasemazani gostormok olar.

Triptofan amin tursusunun cevrilmalorini kataliz edon
fosfopiridoksal fermentlor maddslor miibadilosinde xiisusi rol
oynayirlar. Triptofan fosfopiridoksal ferment olan triptofansinta-
zanin tosiri ilo sintez oluna bilor. Bu ferment serini indola birlos-
dirmoklo triptofanin sintezini tomin edir:

@ + HO-CH,-CH-COOH =—=
|
N

| NH,
H
Indol Serin
CH, - CH - COOH
S — | | a + H,0
N NH,
I
H
Tpmrodan

Digor fosfopiridoksal torkibli triptofanaza adlanan ferment
is9, triptofan1 aminsizlosdirorok indola, piroliziim tursusuna vo
ammonyaka qoadar parcalayir:
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CH,- CH - COOH +H,0
| | —
N NH,

H
Triptofan
o ©j + CH,-CO-COOH + NH,
N
I
H
Indol Piruvat

Fosfopiridoksal fermentlor homg¢inin kiikiirdlii amin tursu-
larmim, mas., sisteinin ¢evrilmalorini do kataliz edirlor. Bu fer-
mentlora bozi siid tursu bakteriyalarmnin torkibindo rast golinon
sistationin-y-liaza fermenti aiddir. Bu ferment sistein amin tursu-
sunun suyun istiraki ilo sulfido, ammonyaka vo piroiiziim tursu-
suna godor parcalanmasini kataliz edir:

+H,0
HS-CH,-CH-COOH — > H,S + NH; + CH,-CO - COOH
|
NH,
Jl-cierer MPOL3LIM Ty pLyCy

Bozi oksiamintursulara tosir edon fermentlorin torkibindo
do fosfopiridoksal qrupu moévcuddur. Misal olaraq, asagidaki
reaksiyan1 kataliz edon serindehidrataza fermentini gdstormok
olar:

+H,0
HO-CH,-CH-COOH —> H,0 + NH; + CH,-CO - COOH
!
NH,
cepiH MIPOLBIM Ty puycy
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Analoji olaraq, treoninin parcalanmasini kataliz edon
treonindehidrataza fermenti do fosfopiridoksal fermentlor sirasina
daxildir.

Fosfopiridoksal fermentloro SH-qruplarin dasmmasimni
kataliz edon fermentlorin kigik bir qrupu da daxildir.

Beloliklo, biz amin tursularinin miixtalif ¢evrilmolorini
kataliz edon fosfopiridoksal fermentlorls tanis oldug.

Yuxarida geyd olunanlardan bir ne¢o natico ¢ixartmaq
olar. Birincisi ondan ibarotdir ki, fosfopiridoksal fermentlorin
spesifikliyi onlarim ziilal hissasi ilo miioyyonlosgir. Fosfopiridoksal
fermentlorin koenzim hissosi eynidir, lakin bu geyri-ziilali hisso
miixtolif ziilallarla birlosorok miixtalif reaksiyalarn gedisini
tomin edir.

Ikinci notico ondan ibarotdir ki, ziilal kofermentlo birlo-
sorok kofermentin katalitik foalligin1 bir ne¢o dofo (hotta yiiz
minlorlo dofo) artirr. E.Snell gostormisdir ki, piridoksal, amin
grupunun hor hansi amin tursusundan ketotursuya dasmmasi
reaksiyalarinda katalizator rolunu oynaya bilor. Lakin, bu reak-
siyalar uzunmiiddotli qaynatma soraitindo getmolidir. Ogor reak-
siya fosfopiridoksalin istiraki ilo gedirss, onda amin qrupunun
dasmmasi siirotlonir. Reaksiyada fosfopiridoksal fermentin, yoni
aminotransferazanin istiraki noticosindo fosfopiridoksal qrupunun
katalitik tosiri bir ne¢o dofo artir.

Va3 nohayat, iicilincii natico ondan ibaratdir ki, orqanizmdo,
canli hiiceyrado bas veron bitiin reaksiyalar bir-birilori ilo six
olagada olur. Malumdur ki, Bs vitaminin ¢atismazlig1 ziilallarin
vo amin tursularin miibadilssinin pozulmasma sobob olur. Eyni
zamanda, yuxarida qeyd olunanlardan molum olur ki, fosfopiri-
doksal amin tursularmin miixtalif ¢evrilmolorinds istirak edir.
Demoli, orqanizmdo Bs vitaminin ¢atigmazlig1 hansisa bir prose-
sin gedisini deyil, miixtolif fermentativ ¢evrilmalorin pozulma-
sina gotirib ¢ixarir. Naticads ziilal miibadilesinin ciddi pozulmasi
Vo orqanizmin mohvi bas verir.

B1 vitamininin toramalori. Malum oldugu kimi, tiamin vo
ya B vitamini, elo bir qida amilidir ki, onun qidada catigmazligi
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periferik sinir sisteminin zodolonmosi vo otraflarin iflici ilo
naticolonon polinevrit (beri-beri) xastoliyinin yaranmasina sabob
olur.

Bu xostolik artiq ¢oxdan Conub-Sorq Asiya Olkolorindo
yayilmigdir. O, asason tomizlonmis diiyii ilo qidalanma naticasin-
do meydana ¢ixir (diiyiiniin tomizlonmasi zamani onun tarkibin-
sindo orqanizmds piruvatdekarboksilaza kimi bir ne¢o vacib
ferment sintez oluna bilmir.

Foal piruvatdekarboksilaza maya hiiceyralorinin torkibin-
do movcuddur ki, qicqirma prosesi zamani ayrilan karbon qazinin
oksar hissasi onun tasiri sayasinds amalas golir.

CH,-CO-COOH =——= CO, + CH;-COH

Bitkilorin torkibindo do yiiksok foalliga malik olan piru-
vatdekarboksilaza fermenti vardir.

Qeyd etmok lazimdir ki, dekarboksillosma prosesindo Bi
vitaminin 6zl deyil, onun pirofosfat efiri, yoni tiaminpirofosfat
(TPF) istirak edir ki, onun qurulusunu asagidaki kimi tosvir
etmoak olar:

TTVPM HIFH T30 mpodocdat
KOM IIOHECHTH KOM IIOHECHTHN T aJEB bl
T — [ 1
NH,
- _+\
NZ\/”fCHZ—:Nl"\|C-CH3 O o©
| I Il
HSCJ\\N \ HC\S C-CH,”CH,-O-P-0O-P-0OH

- OH OH

TAM IH I aJH bI

TIAM HITIPO o cA T
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Bu prosesdo TPF-in istirakinin mexanizmi tiaminin tiazol
komponentinin qiriq xatlorlo shato olunmus hisasi ils olagodardir.

Umumiyyaetlo, tiaminin bir ne¢o téromasi koferment funk-
siyasini yerino yetira bilor. Bunlara, tiaminmonofosfat (TMF),
tiamindifosfat (vo ya tiaminpirofosfat, TPF) vo tiamintrifosfat
(TTF) aiddir. Lakin bu kofermentlor arasinda on foali TPF-dir.

Biotinin koferment funksiyalari. Bir swra fermentlorin
torkibinds koferment qisminds biotin foaliyyot gostorir. Molum-
dur ki, maddalar miibadilasinin normal getmasi {li¢iin biotinin ciizi
miqdar1 kifayat edir. O, yalniz insan vo heyvan organizminin
maddslor miibadilosinde deyil, eloco do mikroorqanizmlorin,
xususilo do maya hiiceyroalorinin miibadilosindo do miihiim rol
oynayir. O, maya hiiceyralorinin boyiimosi vo inkisafi {i¢iin ciizi
miqdarda zoruri olan “bios” adlanan kompleksin torkibino daxil-
dir. Biotin asagidaki qurulusa malikdir:

0]

J

HN™ “NH

CH, - CH, - CH, - CH, - COOH

Biotinin yiiksok fizioloji foalliga malik olduguna baxma-
yaraq, uzun miiddot arzindo onun maddolor miibadilosinda rolu
aydinlagdirilmamisdir. Alman biokimyacis1 F.Linen omokdaslar1
ilo gostarmislor ki, biotin karbon qazmin dasmmasi ilo miisayist
olunan reaksiyalari, yoni karboksillosmo vo dekarboksillogsma
reaksiyalarmi kataliz edon bir sira fermentlorin ovoz olunmaz
kofermentidir.

Biotin torkibli fermentlorlo kataliz olunan reaksiyalara
oksaloasetatin omolo galmasi ilo naticalonan piruvatin karboksil-
losmasi reaksiyasint misal gostormok olar. Bu reaksiya piruvat-
karboksilaza fermenti ilo kataliz olunur vo asagidaki tonliyo
muvafiq olaraq gedir:
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COoO

CH, |
| Mg** CH,
ATP + HCOy + CO  <——= ADP +H;PO, + |
| co
COOr |
COOH
mnpyBaT
OKcaJpaceTaT

Asetil-CoA-karboksilaza fermenti do biotin torkibli fer-
mentlors aiddir. Bu ferment ATP-in istiraki ilo asetil-CoA va kar-
bon tursusundan malonil-CoA-nin sintezini kataliz edir:

cH, coo
| Mb»s2* Bs fia Mu?* CH,
ATP + HCO, + CO ~—————> ADP+H,PO,+
| (6{0)
CO-S-CoA I
CO-S-CoA
aCeTMKOCH3M A
M aJDHHKOEH3M A

Bu reaksiya maddslar miibadilasinda bdyuk rol oynayir vo
yag tursularinin sintezi prosesinin miitloq morholosidir. Biotin
ferment molekulunun ziilal hissosi ilo apofermentin torkibindoki
lizinin g-amin qrupu vasitasilo birlagir. CO2-0 geldikds isa, o,
biotin molekulunun torkibindoki azot atomlarinin biri ilo birlos-
mis olur. CO3 ila birlogmis biotin torkibli fermentin qurulusu sokil

3.4-do gostorilib.

Apoferment

Sakil 3.4. Apoferment — biotin — CO2 kompleksinin sxematik qurulusu.
53



Qeyd edak ki, toyuq yumurtas1 agmin torkibinde karbo-
hidrat qalig1 ilo birlogsmis voziyyatds olan va avidin (latinca, avis
— qus) adlanan ziilal (mukoproteid) mévcuddur. Miiayyan olunub
ki, kofermentlori biotin olan biitiin mirokkob fermentlorin
spesifik va giiclii inhibitoru mohz avidindir. Avidin kristal soklin-
do alinmis vo qurulusu miioyyanlasdirilmisdir. O, biotin-tarkibli
fermentlorlo kataliz olunan reaksiyalarin dyronilmoasi mogsadilo
inhibitor qisminds istifads olunur.

Fol tursusunun toramalari. “Fol tursusu” adi latin sozii
folium, yoni “yarpaq” s6ziindon baglangic gotiiriir. Organizmdo
fol tursusu miixtolif homologlar soklindo movcuddur ki, fol
tursusu qrupunun vitaminlorinin on vacib niimayandasi tetrahid-
rofol tursusudur (THF). Tetrahidrofol tursusu asagidaki qurulusa
malikdir:

OH | ﬁ ' H CcooH
|
N |
N CHz—o—NH—@*CJI—N —CH
)l\ = I ! CH,
H,N" N7 N ! |
H CH,
|
COOH
aM FHOOK CIM € TUII TS PYH H-aM FHOOCGH30H  TJITaM I Ty PUYCy Hy H
T aJHE bl TyPUYCYHYH T aJH bl T aJHB bl

Tetrahidrofol tursusunun qurulusuna diqqst yetirsok
gorarik ki, bu birlosmo qlutamin tursusunun, p-aminobenzoy
tursusunun vo aminooksimetilpterinin qaligindan ibaratdir.

Qeyd etmok lazimdir ki, tetrahidrofol tursusunun kompo-
nentlorinin birinda, yoni aminooksimetilpterin qaligmnm torkibin-
doki oksiqrupu aminoqrupla avaz etsok, diaminometilpterin alina-
cag. Bu maddo, tetrahidrofol tursusunun vo THF tursusu torkibli
fermentlorin tosirini inhibirlosdiron giiclii antivitamindir. Adston,
bu maddoni sadoco olaraq aminopterin adlandwrirlar. O, fol
tursusunun miibadilesinin dyronilmasi vo tetrahidrofol tursusu
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torkibli fermentlorin tasirinin zaiflodilmasi moagsadils antivitamin
qisminda istifads olunur.

THF tursusu torkibli fermentlor birkarbonlu qaliglarin
foallagdirilmast vo dasinmasi reaksiyalarii kataliz edir. Bura,
formil qaligmin (-CHO), oksimetil gqaligmin (-CH2OH) va metil
qaligmin (-CHs) foallasdirilmasi vo dasinmasi reaksiyalar1 aiddir.

Beloliklo, kofermenti THF tursusu olan fermentlor miix-
tolif reaksiyalar1 kataliz edirlor, vo bu fermentlor pteroproteidlor
qrupunu amalo gotirirlor.

Pteroproteidlorls kataliz olunan reaksiyalarin birinci novii
asagidaki kimi tosvir oluna bilor:

akseptor
THF + "HOC" =—= (CHO - THF) ———— > CHO - akseptor + THF

burada “HOC”- formil galigidir.

Gordiiyiimiiz kimi, bu reaksiya iki morholodon ibarotdir.
Birinci morholodo THF tursusu (albotto ziilalla birlosmis halda,
lakin “ziilal” s6zii bu vo digor sxemlordo geyd olunmayacaq)
qarisqa aldehidinin qaligi ils birlagir vo CHO — THF kompleksini
omolo gatirir. Tkinci morhalods reaksiyaya hor hansi bir akseptor,
yoni bu formil qaligini 6ziine birlogdiron maddo, daxil olur, CHO
— akseptor kompleksi omals golir vo tetrahidrofol tursusunun ilkin
qurulusu barpa olunur.

Bu reaksiyalara misal olaraq, purin asaslarinin (adeninin,
quaninin va s.) sintezi vo par¢alanmasi reaksiyalarini gostormok
olar. Purin osaslar1 xiisusi ohomiyyoto malikdirlor, ¢iinki onlar
nuklein tursularm vo bir sira kofermentlorin torkibina daxildirlor.

Reaksiyalarin ikinci noviinii asagidaki kimi gdstormok
olar:

akseptor
CH,OH - THF ——— > CH,OH-akseptor + THF

THF + "CH,OH"

burada “CH20H” — oksimetil qaligidir.
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Bu reaksiyalar oksimetillosmo vo transoksimetillosmo
reaksiyalar1 adlanirlar, vo bu ndv reaksiyalar da iki morhslodo
gedirlor. Birinci morhalods oksimetil qrupunun omolo golmasi vo
onun ziilalla birlosmis tetrahidrofol tursusuna birlosmosi bas
verir. Tkinci morholoda oksimetil grupunun akseptora dasmmasi
bas verir. Bu ciir reaksiyalara qlisinin serino ¢evrilmoasi zamani
rast golmok olar.

COCH
| T JICH

CH2 —N H2
- (pcipmypioxcanmpibugepy enn

< TlHDmpcibugepy enm

HOCH, - CH - COOH
| CCpH
NH,

Serinin amolo golmasi {igiin qlisinin torkibindoki hidro-
genlordon biri oksimetil CH2OH qrupu ilo oavoz olunmalidir ki,
homin oksimetil qrupunun omolo golmosi, foallagdirilmasi vo
akseptora dasimmmasi1 koferment qismindo tetrahidrofol tursusuna
malik olan miirokkob fermentlorls hoyata kegirilir.

Lakin, gqeyd edak ki, glisinin serina ¢evrilmasinin on birin-
ci marhalasindo (oksimetil qrupunun amolo golmoasindan avvalki
reaksiyada) fosfopiridoksal ferment do istirak edir. Demoli, glisi-
nin serind ¢evrilmoasi ¢ox miirakkab bir prosesdir vo bu prosesdo
hom fosfopiridoksal, hom do tetrahidrofol tursusu torkibli fer-
mentlorin istiraki tolob olunur.

Pteroproteidlorls kataliz olunan reaksiyalarin tigiincii novii
asagidaki kimidir:

+2H*

(CHO - THF) =——= (CH,OH - THF)
-2H*
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Belolikla, bu zaman formil va oksimetil qaliglarinin qarsi-
il ¢evrilmasi miisahide olunur.

Nohayet, pteroproteidlorlo kataliz olunan reaksiyalarin
dordiincii novii metil qrupun amoalo golmoasi vo dasmmasindan

ibaratdir:
akseptor
(CH,OH - THF) — [(CH; - DHF")]JOH ———= CH, - akseptor + DHF

burada DHF — dihidrofol tursusudur.

Bu reaksiya zamani dihidrofol tursusu ilo birlosmis metil
qrupu amals galir va sonradan, o, hor hansi bir akseptora 6turulur,
dihidrofol tursusu iso, azad olunur.

Bu nov reaksiyalar vasitosilo miixtalif birlogmalorin, mas.,
nikotinin va digor alkoloidlorin sintezi bas verir ki, onlar bdyiik
ohomiyyato malikdirlor.

Belolikla, pteroproteid fermentlor miixtolif birkarbonlu
gahqglarin foallagdirilmasi vo dasinmasi reaksiyalarini kataliz
edirlor. Burada da aydin goriiniir ki, fermentin spesifikliyini mohz
kofermentlo birlogmis ziilal miioyyon edir.

Qeyd edok ki, xinoproteinlor adlanan bozi fermentlor
koferment gisminda pirrolo-xinolin-xinon molekuluna malikdir-
lor. Xinoproteinlor bozi bakterilordo dehidrogenlosmoa (molekul-
dan hidrogenin qoparilmasi) reaksiyalarini kataliz edirlor.

Nukleotid tabiatli kofermentlor

Azot osasin sokor vo fosfat tursusu galigi ilo birlogsmasing
nukleotid deyilir. Adaton, bu azot asaslar1 purin va ya pirimidin
sirasma aid olunurlar. Azot osaslar1 pentoza, yoni riboza vo ya
dezoksiriboza qaligi ilo birlogmis olurlar. Nukleotidlorin qurulu-
sunun imumi sxemi beladir: azot asas1 — pentoza — fosfat qalig1.

Ogor nukleotiddon onun torkibindoki fosfat tursusunun
qaligin1 ayirsaq, onda azot asasin pentoza ilo birlosmasini alaca-
y1q, vo bu birlosmo nukleozid adlinacaq. Nukleozidin qurulusu-
nun sxemi beladir: azot osas1 — pentoza.
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Nukleozid vo nukleotid torkibli kofermentlorin torkibing,
yuxarida qeyd etdiyimiz kimi, purin osaslar1 — adenin vo quanin —
vo pirimidin osaslar1 — sitozin, urasil vo timin daxildir. Qisa
olaraq, onlar1 A, G, C, U vo T kimi isara etmak olar. Purin vo ya
pirimidin azot osaslar1 riboza vo ya dezoksiriboza ilo birlogorok
miixtolif nukleozidlori omolo gotirirlor.

Ilk 6nco adenozin nukleozidinin qurulusuna digqoet yeti-
rok. Onun molekulu adenin qaligindan va ribofuranozadan ibarat-
dir. Adeninin 9-cu vaziyyatindo yerlogon azot atomu ribofurano-
zanm qlikozid hidroksili ils (yoni, 1-ci vaziyyatdoki hidroksillo)
birlogmisdir.

NH, OH

N N N

L NN

Hook, HOCH,
A | H H ]

H H
OH OH OH OH
aEHO3MH I'yaHO3 M

Analoji olaraq, quanozin nukleozidi quaninin vo riboza
molekulunun téromosidir.

Sitidin nukleozidi sitozinlo ribozanin téromasidir. Bu
birlosmonin omolo golmosinds sitozinin 3-cli voziyystinds yerlo-
son azot atomu va ribofuranozanin qlikozid hidroksili istirak edir.

Analoji olaraq, uridin nukleozidi urasil azot asasinin 3-cl
voziyystindoki azot atomunun ribofuranozanin qlikozid hidroksili
ilo birlogsmasi sayasinda amals galir.

Vo nohayat, timidin nukleozidini qeyd etmok lazimdir ki,
o, timin qaligmin dezoksiribofuranoza qaligi ils birlosmasi natico-
sindo yaranir.
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Bu nukleozidlor fosfat tursusu qaligi ilo birlosorok nukleo-
tidlor omoalo gotirirlor vo mohz nukleotidlor soklindo koferment
funksiyalarmni yerino yetirirlor vo nuklein tursularinin torkibino
daxil olurlar. Qeyd etmok lazimdir ki, fosfat tursusunun qaligi
pentozanin miixtalif hidroksil qruplari ilo birloso bilor.

Belo ki, adenozin bir ortofosfat tursusu qaligi ilo birloso-
rok adenozinmonofosfat (AMP) nukleotidini omoalo gotirir. Orto-
fosfat tursusunun qaligi ribozanin miixtolif hidroksillori, yoni 2-
ci, 3-cii vo ya 5-ci hidoksillori ilo birloso bilor. Bu zaman su
molekulu ayrilir vo AMP omolo golir. Ogor ortofosfat tursusu
adenozin molekulu ilo ribozanin 5-ci karbon atomunda yerlogmis
hidroksil qrupu vasitesilo birlosirsa, bu birlosme adenozin-5-
monofosfat adlanir vo asagidaki qurulusa malikdir:

NH,
N/
on o=l
| N
O=P-O-CH,
|
OH | H H
H H
OH OH
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Adenozinmonofosfat bir molekul fosfat tursusu galigini
birlosdirorok adenozindifosfata (ADP) cevrilir, ortofosfat tursusu-
nun tg¢lincii qalig1 birlogso, bu halda adenozintrifosfat molekulu
(ATP) omolo golir. Bu birlosmo yiliksok energetik rabitolora
malikdir. AMP-in torkibindo bu ciir rabitolor moévcud deyil.
Ribozanim 5-ci karbon atomundaki rabito sadadir vo onun enerji
ehtiyyat1 toxminon 8-12 kC/mol-a borabordir. Fosfat tursusunun
ikinci vo tlglincii galiglar1 yiiksok energetik rabito vasitosilo
birlosirlor vo onlarin haor birinin enerji ehtiyyat:1 31,8 kC/mol-a
borabordir. Yiiksok energetik rabito ~ isarasi ilo gostorilir. Orto-
fosfat tursusunun qaligi (-H2PO3) dairoys alinmig P horfi ilo isars
oluna bilor. Bu halda ATP molekulunun qurulusunu asagidaki
kimi gdstormok olar:

OH OH

Belolikla, ADP vo ATP yiiksok energetik birlogsmolordirlor
vo maddoalor miibadilosindo bdyiik rol oynayirlar. Bu birlosmalor
canli hiiceyronin yanacagi qisminds ¢ixis edirlor. Bundan basqa,
adenozintrifosfat adenilattsiklaza adlanan xiisusi fermentin tosiri
naticosindo tsiklik adenozinmonofosfata gevrilir. Tsiklik AMP
is9, fermentativ proseslorin tonzimlonmosindo vo ziilallarin
sintezindo miithiim rol oynay1r. Bu ¢evrilmo agagidaki kimi gedir:
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Analoji olarag, quanozin-5-monofosfat (GMP), sitidin-5'-
monofosfat (CMP), uridin-5-monofosfat (UMP) va timidin-5 -
monofosfat (TMP) kimi yiiksok energetik rabitoys malik olmayan
nukleotidlor mévcuddur. Bu monofosfatlara bir molekul orto-
fosfat tursusunun birlosmasi noticasindo onlar bir makroergik

(yuksok enerjili) rabitoys malik olan miivafiq difosfatlara

cevrilirlor. Difosfatlar, 6z nodvbasindo, fosfat tursusunun bir

qaligin1 da birlosdirorok iki makroergik rabitoyo malik olan

miivafiq trifosfatlara ¢evrilirlor.

on mihim nukleotidlorin va onlarmn fosfat toromalarinin

tam vo qisadilmis adlar1 agagidaki kimidir:

Adenozinmonofosfat AMP  Sitidindifosfat CDP
(adenilat)
Adenozindifosfat ADP Sitidintrifosfat CTP
Adenozintrifosfat ATP Uridinmonofosfat UMP
(uridilat)
Quanozinmonofosfat GMP  Uridindifosfat UDP
(quanilat)
Quanozindifosfat GDP  Uridintrifosfat UTP
Quanozintrifosfat GTP  Timidinmonofosfat TMP
(timidilat)
Sitidinmonofosfat CMP  Timidindifosfat TDP
(sitidilat)
Timidintrifosfat TTP
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Indi isa, torkibine ADP va ATP daxil olan ferment sistem-
lorino diqgot yetirok. Koferment qismindo ATP-o malik olan
fermentlor miixtolif reaksiyalar1 kataliz edirlor (sok. 3.5).

Sxemin ortasinda adenozintrifosfatin sadologdirilmis for-
mulu gostorilmisdir.Oxlarin {izorindo prosesin adi vo reaksiyada
istirak edon birlosmonin adi, eloco do reaksiyanin mohsullar1
gostorilib. Bu reaksiyalar1 daha otrafli miizakira edok. ilk &nca,
miixtolif kinazalarla kataliz olunan reaksiyalar1 qeyd etmok
lazimdir. Mosolon, heksokinaza fermenti ATP molekulundan
sonuncu fosfat qrupunu heksozaya Otiirlir. Fosfat tursusunun
qalig1 heksozanin hidroksil qrupuna birlasir vo naticads fosforlas-
mis heksoza (R — O — () ) vo ADP (A — () ~ (%)) omolo golir.

4;

\( /t_x
J\@ ®
Q
@\ Pirofosfat /®
@\ Kmnazalar qaliginm /O
- daginmasi ¥
AMP galigmin Adenozil gahigmin
dasinmas daginmasi
Q ;
I ® %
‘/\‘ - \\/ @\
x> @
®’® ¥
/Ny
()/

Sokil 3.5. ATP-in miixtslif fermentativ reaksiyalarda
istirakin1 oks etdiron sxem.

Reaksiyalarin ikinci novii — pirofosfat qaliginin dagimnma-
sidir. Sxemdon goriindiiyli kimi, bu fermentlorin istirak: ilo sokor
molekuluna pirofosfat qaligi birlosir vo noticado R — O — () ~ (7))
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tipli birlosma vo AMP ({P) — A ) amoalo golir. Beloslikls, bu ciir
dasinma naticesindo pirofosfat qaliginin biitiin enerji ehtiyyati
sokar molekuluna kogiriiliir.

Koferment qismindo ATP-o malik olan miirokkab fer-
mentlor torofindon kataliz olunan reaksiyalarn Tg¢iincii novii
adenozinmonofosfat qaliginin hor hansi bir tursu molekuluna,
xuisusilo do amin tursusu molekuluna dasimmasindan ibaratdir.
Zilalin biosintezi zaman1 amin tursularmin foallagdirilmasi prose-
sinin asasinda moahz bu reaksiya durur. Adenozinmonofosfat qali-
ginm dasmmasi hesabina aminoasiladenilat amolo golir vo amin
tursusu foallasir:

o)
Y o
R-CH-cl &
I O—P-0-A
NH, “OH

Aminoasiladenilatin torkibindo bir yiiksok enerjili rabito
movecuddur, digor yiiksok enerjili rabito iso, pirofosfat soklindo
ayrilir. Foallagsmis amin tursusu ziilal biosintezi prosesino daxil
ola bilor.

ATP torkibli fermentlor vasitosilo kataliz olunan reaksiya-
larin dordiincii novii adenozil galiginin dasinmasi reaksiyalaridir.
Xiisusi fermentin tosiri altinda metionin tipli birlosmo (R — S —
CHj3) adenozin qaligmi birlosdirir vo asagidaki qurulusda birlos-
mo amolo golir:

+

R-S-A
I
CH,

Bundan bagqa, reaksiya noticosinda ortofosfat tursusu vo
pirofosfat ayrilir. Bu reaksiyalar metil qruplarinin foallagdirilmasi
vo dasmmasinda miihiim rol oynayirlar. Molumdur ki, maddolor
miibadilesinda metil qruplarinin vacib monbayi metionindir, lakin
metil qruplarinin hor hansi bir birlosmoyo dasmmasi {igiin onlar
foallagsmalidirlar. Onlarin foallasmasi mohz ATP torkibli ferment-
lor vasitasilo hayata kegirilir. Bu zaman adenozil qalig1 metionina
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bonzor maddays birlogir. Yiiksok enerjili rabitolordon birinin
enerjisi hesabina metil qaligi foallagir vo metillosmoys moruz
qaldig1 digor birlogsmoya Gtiiriilo bilor.

Beloliklo, kofermenti ATP olan fermentlorin rolu miixtalif
birlogmolorin yliksok enerjili rabitolor hesabma foallasmasindan
ibaratdir.

UMP, UDP vas onlarin muxtalif toromolorino malik olan
fermentlor do maddolor miibadilasinds xiisusi yer tuturlar. Uridin
fermentlorin rolu sokor vo sokor tdromslorinin qaliglarmin dasin-
mast vo cevrilmasi reaksiyalarini1 kataliz etmokdon ibaratdir.
Daha miihiim shomiyyaot kosb edon vo genis yayilmis reaksiya —
qlikozil (qliikoza) qaliglarin dasinmasidir:

(I)H

OH H
HOH,C

OH H
HOH.C

Goriindiiyli kimi, iki odod yliksok enerjili rabitoys malik
olan va fermentin torkibine daxil olan UTP molekulu fosforlagsmis
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qliikkoza, yoni qlikkozo-1-fosfatla reaksiyaya girir. Reaksiya noti-
cosindo pirofosfat ayrilir vo uridindifosfatqliikkoza (qisa olaraq
UDPQ) adlanan birlosms amals galir.

UDPQ glikkoza gahiginin dasmmasi ilo miisayiot olunan
karbohidratlarin miixtolif sintezi reaksiyalarini kataliz edon oksor
fermentlorin kofermentidir.

Bu fermentlorlo kataliz olunan reaksiyalara misal olaraq
asagidaki tonliyo miivafiq gedon qalaktozanin gliikkozaya cevril-
mosi reaksiyasini gdstormak olar:

Y Ikramkmosa &——— Y JITFraxosa

Bu reaksiya UDP-qgliikkozo-4-epimeraza fermenti ilo kata-
liz olunur. Qeyd etmok lazimdir ki, bu fermentin katalitik foallig
Uctin NAD*™ moveudlugu vacibdir.

UDP-qliikoza asagidaki tonliyo miivafiq olaraq galaktozo-
1-fosfatin gliikozo-1-fosfata ¢evrilmosini kataliz edon heksozo-1-
fosfat-uridililtransferaza fermentinin koenzimidir:

VY AIkrmxo3a + o—/]-ramkmo30-1-gocdat

Y AIkramkro3a + o—/l-rmxo30-1-dpcdat

UDPQ istirak etdiyi fermentativ reaksiyalarin ikinci qrupu
saxarozanin sintezi reaksiyalaridir. ©vveallor belo hesab edirdilor
ki, canli hiiceyrado saxarozanin sintezi invertaza fermentinin
istirak1 ilo hoyata kecirilir, digor s6zlo, saxarozanin sintezi vo
parcalanmasi eyni fermentlo kataliz olunur. Lakin, hal-hazirda
molumdur ki, saxarozanin hidrolizi B-fruktofuranozidaza (inver-
taza) fermentinin istiraki ilo gedir, sintezi iso, qlikozil qaligmnin
uridindifosfatqliikoza molekulundan miivafiq akseptora dagimma-
st yolu ilo gedir. Bu reaksiyada akseptor funksiyasini iki birlogmo
yerina yetira bilor.

1.Akseptor qisminds fruktozo-6-fosfat ¢ixis edo bilor. Reak-
siya asagidaki kimi gedir:

UDPQ + fruktozo-6-fosfat <> UDP + saxarozo-6-fosfat.
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2.Akseptor qismindos fruktoza da ¢ixis eds bilor. Reaksiya
asagidaki kimi gedir:

UDPQ + fruktoza <> UDP + saxaroza.

Birinci reaksiya saxarozanin sintezi ti¢lin xiisusi ohomiy-
yot kasb edir.

UDPQ torkibli fermentlor hamginin treqalozanmn sintezini
do kataliz edirlor:

UDPQ + gliikozo-6-fosfat <> UDP + tregalozo-6-fosfat.

UDPQ torkibli fermentlorin kataliz etdiyi fermentativ
reaksiyalarin tiglincli novii miixtslif qlikozidlorin sintezidir.

Holo XX asrin avvellorindo fransiz biokimyacgis1 Burklo
gostormigdir ki, qlikozidlorin sokora vo aqlikon komponento
parcalanmasini kataliz edon qlikozidazalar miixtolif qlikozidlorin
sintezi reaksiyalarin1 da kataliz eds bilirlor. O, gliikoza mohlulu
vo metil spirti miihitindo B-qlikozidaza fermenti {izorindo todqi-
gatlar aparirdi vo miioyyon etmisdir ki, bu ferment hotta gat1 metil
spirti miihitinde do 6z faalligini itirmir vo [B-metilglikozidin
hidrolizini kataliz edir. Bu zaman asagidaki reaksiya bas verir:

CH30OH + gliikoza <> B-metilglikozid + H20.

Reaksiya geri donon reaksiyadir, sadoco olaraq, metil
spirti miihitindo, o, metilglikozidin sintezi istigamotindo, su
mithitinda is9, qlikozidin hidrolizi istiqgamatinds gedir. Bu iisul
vasitasilo Burklo glikozidlori kilogramlarla almaga nail olmusdur.
Burklo qglikozidlorin fermentativ sintezina hosr olunmus tadqiqat-
larinda fermentlorin tosirinin donar oldugunu isbat etmisdir ki, bu
da boylik prinsipial shomiyyat kosb edir. Burklonun iglorindon
sonra canli hiiceyrado qlikozidlorin sintezinin mshz bu yolla
getdiyi haqqinda tasavviirler yarandi. Forz edirdilor ki, hiiceyrada
miloyyon “quru” saholor movcuddur ki, burada homin sintetik
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reaksiyalar gedir. Lakin XX osrin ikinci yarisinda gostorilmigdir
ki, glikozidin sintezi qlikozil qaligmin hor hansi bir spirt mole-
kuluna UDPQ torkibli ferment vasitosilo dasinmasi naticasinda
bas vers bilor. Belo ki, asagidaki tonlik iizro gedon reaksiyanin
movcudlugu miioyyan edilmisdir:

UDPQ + hidroxinon «» arbutin + UDP.

Lakin qlikozidlorin sintezinin birinci vo ya ikinci yolla
gedisini miioyyon edon amillor halo do molum deyil.

UDPQ-torkibli fermentlo kataliz olunan reaksiyalarin
novbati besinci novii — selliillozanin bakteriyalarda bas veron
sintezidir. Sellillozanin biosintezi problemi artiq uzun illordi ki,
Ozilino todqgiqatgilarin diggoatini colb edir. Belo ki, selliilozanin
hidrolizini kataliz edon selliilaza fermenti ayrilmisdir, lakin bu
fermentin tosiri ilo selliilozanin sintezini hoyata kegirmok cohdlori
ugursuz idi. UDPQ-nin foal glikkoza monboyi oldugunu nozora
alarag, Acetobacter xulinum noéviino moxsus sirkos tursu bakteri-
yalarm hiiceyroasiz ekstraktlarinda selliilozanin fermentativ sinte-
zini hoyata kegirmok miimkiin olmusdur. Bu bakteriyalar, ¢axirda
inkisaf edorok, tomiz bakterial selliilozadan ibarot gat1 selikli
kiitlo omolo gatirirlor.

Gostorilmisdir ki, selliilozanin fermentativ sintezi asagi-
daki tonliys miivafiq olaraq gedir:

UDPQ + (glikoza), <> UDP + (gliikoza)n+1.

Beloliklo, goriindiiyii kimi, bu reaksiya tigiin selliilozanin
hidroliz mohsullar1 olan va sellodekstrinlor adlanan molekullarin
movecudlugu zoruridir. Bu molekullara gliikozanin qaliglart ardi-
cil olaraq birlasirlor vo selliiloza zoncirinin sintezi bag verir.

Beloliklo, UDPQ torkibli fermentlor vasitosilo kataliz
olunan reaksiyalar miixtslifdirler, lakin onlar {igiin timumi olan
bir xiisusiyyot - bu reaksiyalarin gedisinin qlikozil galiqlarinin
foallagdirilmasi vo dasimasi ilo olagoli olmasidir.
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Xitin molekulunun sintezi do UDP téromasine malik olan
fermentin istiraki ilo hoyata kegirilir. Molumdur ki, xitin —
hogoratlarin xarici Ortiiklorinin, papaqlt vo kif goébeloklorinin,
maya hiiceyralorinin vo yasil yosunlarin torkibino daxil olan
biopolimerdir. Xitin — N-asetilglikozaminin polimeridir:

CH,OH
H j—0 OH

HO H
H NHCOCH,

H-acemur mxo3aMm m

O, UDP-Is reaksiyaya girarok, UDPQ birlosmasina analoji
olan uridinfosfat-N-asetilqlilkozamin birlogsmosini omolo gatirir.
Foallasmig N-asetilgliikozamin qalig1 miivafiq solof molekuluna
dasinaraq xitinin sintezini tomin edir.

Koferment qismindo uridinfosfata malik olan fermentlorlo
kataliz olunan reaksiyalarin ndvboti novii — gliikuron tursusunun
dasmmasi reaksiyalaridir. Molum oldugu kimi, glilkuron tursusu
gliikozanin 6-c1 karbon atomu COOH qrupuna godor oksidlosmis
toromosidir. UDP-qliikuron tursusu kompleksi qliikuron tursusu-
nun foallasmis formasidir vo mohz bu foallasma bas verdikdon
sonra qlikkuron tursusunun qalig1 biosintez reaksiyalarnda istirak
etmok qabilyyatini gazanir.

Mohz bu yolla poliuronidlor, yoni uron tursularinin qahqg-
larindan toskil olunmus birlosmalor sintez olunur. Analoji olaraq,
qalaktozanm oksidlogmasi reaksiyasinin mohsulu olan galakturon
tursusu da poliuronidlorin biosintezinds istirak eds bilor.

Poliuronidlor adston qliikkuron vo ya qalakturon tursulari-
nin qaliqlarindan ibarat yiiksok molekullu birlogmolordilor. Onlar
tobiotdo genis yayilmiglar vo bitkilorin hiiceyro divarinda topla-
nan bir sira maddoslorin torkibino daxil olurlar.

UDP-qliikkoza vo UDP-qalaktozadan basqa, koferment
qisminda eloca do quanozindifosfatsokarlor do (mss., quanozindi-
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fosfatmannoza vo quanozindifosfatqlilkoza) ¢ixis edirlor. Quano-
zindifosfatmannoza molekulunun qurulusu asagidaki kimi tosvir
oluna bilor:

Quanozin — O — (7" ~ (") — mannoza.

Goriindliyti kimi, bu birlogmonin torkibindo makroergik
rabito movcuddur. O, mannan tipli polisaxaridloro mannoza gali-
gin1 dastyan bazi maya fermentlorinin torkibine daxildir. Bu fer-
mentlor daha yiiksok molekullu mannanlar1 omolo gatirmoklo
nisbaton kigik molekul kiitlosine malik polisaxarid molekullarina
birlagorak foal mannoza monbayi rolunu oynayirlar. Mannanlarin
bu yolla sintezi homg¢inin bitkilor tigiin do xasdir.

Indi iso, sitidin torkibli kofermentlora digqot yetirok.
Sitidin fosfolipidlorin, mas. lesitinin, sintezindo miihiim rol oyna-
yirlar. Bu sintezds sitidintrifosfat istirak edir. Sitidintrifosfat fos-
forilxolinlo birlosmoa omoals gatirir vo bu reaksiya asagidaki kimi
gedir:

N w ~CH

H H ey _o-@~@~ ®+®—()-—('IL—(‘ll.—\'{(‘ll. =

CH,

N w »CH

i H . - 4. : s
Ci.— 0 =@ ~@®-0-CH.~C H=NZ CH, +®~ @

CH

H
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Tonlikdon goriindiiyli kimi, bu reaksiya noticosindo siti-
dinfosfatxolin vo pirofosfat omolo golir.

Sitidinfosfatxolin xolinin faallagdirilmis formasidir ki, o,
sonra miivafiq fermentin istiraki ilo diqliserid molekuluna dasimir
va lesitin molekulunu amals gatirir. Lesitinin sitidinfosfatxolinin
istiraki ilo gedon biosintezi asagidaki kimi bag verir:

CH, - COOR,
| P—
Omumdpepxom + - CH. COOR,

|
CH,OH

JUT JEC U
CH, - COOR;
|
_ CH - COOR, + COmumM oHOdDCdAT
| _,OH

CH,-O-P -0 -xolin
I
0]

JECMIH

Sitidinfosfat, xolindon savayi1 diger azot asas1 — kolaminlo
do birlosmo omolo gotirs bilor. Bu zaman lesitin deyil, kefalin
adlanan fosfolipid sintez olunur.

Beloliklo, biz nuklein tursularmin torkibino daxil olan
nukleotidlorin koferment funksiyalarmi miizakiro etdik. Qeyd
etmok lazimdir ki, karbohidratlarin sintezi vo ¢evrilmalorindo
istirak edon miixtalif fermentlorin kofermenti qismindo fosforlas-
mis nukleozidlorin rolu L.Lelyuar vo omokdaslar1 terofindon
aparilan todqiqatlar sayasinde miioyyon olunmusdur. Nuklein
tursular1 nukleotid tobiotli miixtalif vacib kofermentlorin monboyi
oldugundan nuklein tursularin miibadilasi fermentlorin biosintezi
proseslori ila six slagadardir.
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Koenzim A. Maddslor miibadilosinds avoz olunmaz rolu
olan va qurulusunun ssasinda nukleotid duran koenzimlordon biri
do koenzim A-dir (qisa olaraq, CoA).

“Koenzim A” adi bu kofermentin ilk dofs asetil radikalla-
rim1 (- CH3CO) foallagdiran vo dasiyan fermentlorin torkibindo
tapildig1 liciin meydana ¢rxmigdir. Sonradan molum oldu ki, CoA
yalniz asetil galiglarmin deyil, eloco do miixtalif digor tursu qahq-
larmin da (asillorin) foallasdirilmasi vo dasmmasimni tomin edir.

Koenzim A-nin qurulusu F.Lipman vo F.Linen torofindon
kosf edilmisdir. Koenzim A molekulu asagidaki qurulusa malik-
dir. Formuldan goriindiyd Kkimi, koenzim A-nin qurulusunun
osasinda pantoten tursusunun qaligi ilo birlosmis adenozindifosfat
durur. Koenzim A-nin torkibino daxil olan pantoten tursusunun
suda hoall olan vitaminlora aid oldugunu nazoro alsaq, pantoten
tursusunun maddolor miibadilosindo koenzim A-nm sintezi iigiin
zaruri olan bir maddo kimi rolu aydin askar goriiniir.

MaHTOTEeH Ty PUYCyHYH T aJHbbI

| | M €pKaIlTOCTHAM MH I aJHb bl
CH;,OH O | |
I Il

CH,-C-CH-C-N-CH,-CH,-C-NH-CH,-CH, - SH

| : : Il
CH, H

_ O ©
HO-P=0
0
HO-L:O

I
O—CH,-CH-CH-CH - CH - adenin
| |
O OH
I
HO-P-OH

o

aJICHO3VHAHD CJAT T aTHS b
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Koferment A maddolor miibadilosindo miihiim rol oyna-
yir. Karbohidratlarin va gliserinin karbon atomlarmin 2/3 hissasi
maddolor miibadilosi zamani asetilkoenzim A-ya cevrilir. Yag
tursularmin biitiin karbon atomlar1 vo amin tursularinin karbon
atomlarmin  50%-1 COA-nin istiraki ilo bas veron miixtolif
cevrilmolora moruz qalirlar.

Koferment A-nin asil qaliglarin1 birlesdiron aktiv qrupu
merkaptoetilaminin SH-qrupudur. Buradaki hidrogen atomu har
hans1 bir asil qaligi, mas., sirke tursusu qalig1 ilo avoz olunur vo
yiiksok enerjili tioefir rabitosi (-S~OCCH3) omolo golir. Bu
birlosmo “asetilkoenzim A” adlanir. Koenzim A-ya tioefir rabitosi
vasitosilo digor asillor do, mas., suksinil vo ya palmitoil, birlogo
bilorlor. Noticods, miivafiq olaraq, suksinil-CoA va palmitoil Co-
A omolo golir.

Nikotinamidnukleotid (piridin) kofermentlori. Nikotina-
midin miixtolif téromolori ilo tomsil olunmus kofermentlor mad-
dolor miibadilosindo xiisusi rol oynayirlar, ¢iinki onlar hidrogen
atomlarinin daginmasinda istirak edon dehidrogenazalarin torkib
hissoloridirlor. Bu kofermentlor 1904-cii ildo ingilis biokimyagi-
lar1 A.Qarden vo V.Yanq torofindon spirtli qicqirma prosesinin
Oyronilmasi naticosindo kosf olunmuslar. Onlar askar etmislor ki,
maya hiiceyrolorindon alinmis siro dializo ugradildigda, o, iki
hissayo, yoni dializ torbasinda galan ziilal hissoys va yarimkegi-
rici membrandan ke¢cmok gabiliyystine malik olan dializedon
hissoya ayrilir. Bu dializedon hisso hiiceyrosiz miihitdo gedon
qicqirma prosesini xeyli foallagdirir. Bu sobabdon Qarden vo
Yang bu dializedon hissoni “kozimaza” adlandirdilar (qicqirma
prosesini hoyata kegiron hiiceyrasiz siro biitovlikdo “zimaza”
adlanirdr). Sonradan bu koferment “koenzim I’ (Col) adm ald1
va bir ne¢a ildon sonra O.Varburq koenzim I-ya difosfopiridin-
nukleotid (DPN) adin1 verdi. Bundan basqa, Varburq analoji olan
digor kofaktoru da kosf etdi vo onu trifosfopiridinnukleotid (TPN)
vo ya koenzim II (Coll) adlandird.

Bu birlosmalar nikotin tursusunun amidinin téromoalaridir-
lor:
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X—CONH,

| =
N
HIKOTH Ty PLYCYHYH
aM Miu

Uzunmiiddatli tadqiqatlar naticosinda difosfopiridinnukleo-
tidin (nikotinamidadenindinukleotidin) qurulusu aydinlagdirilib.

Ogor adenin qalig1 ilo birlosmis ribozanin ikinci karbon
atomuna ortofosfat tursusunun gqaligini birlosdirsok, bu halda
trifosfopiridinnukleotid (TPN) vo yaxud hal-hazirda nikotin-
amidadenindinukleotidfosfat adlanan birlosmo amolo galir.

NH, NH,
W E0w
= =
|(|) N NJ
HO-P-0-CH, HO - P o- CHZO
| HH §H H /
H H
HO OH HO O- P o
@) 0]
‘ = CONH, ‘ = CONH,
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0-CH, o O-CH, o
H H
H H
HO OH HO OH
NAD* NADP+*
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Difosfopiridinnukleotid faktiki olaragq dinukleotiddir.
Onun torkibina daxil olan nukleotidlorden biri adenozinmonofos-
fatdir. Ikinci nukleotid qisminds ise, nikotin tursusunun amidinin
riboza vo fosfat tursusunun qaligi ilo birlogsmasi ¢ixis edir. Niko-
tin tursusunun amidi molekulu doérdvalentli miisbat yiliklonmis
azot atomuna malikdir vo bu sababdon osasi xasso dastyir. Fer-
mentlorin tosnifat: vo adlandirilmas: tizro beynslxalq komissiya
DPN kofermentino nikotinamidadenindinukleotid (NAD™) adini
tovsiyya etdi, ¢linki bu ad birlogsmonin kimyavi tabiatini doqiq oks
etdirir. Bu tovsiyyolor osasinda hal-hazirda TPN nukleotidi
nikotinamidadenindinukleotidfosfat (NADP™) adlanir.

NAD* vo NADP" hidrogen atomlarinin har hansi oksidlo-
son substratdan (etil spirti, siid tursusu va s.) ayrilmasim kataliz
edon ilkin (birincili) dehidrogenazalarin kofermentloridirlor.
NAD'-in reduksiyasi noticosindo onun qurulusunda miivafiq
doyisikliklor bas verir:

NH,

O

N

o) 7 N
[l
HO-P-0-CH, o
KHHy‘
H H

HO OH

° H_ _H + H
‘ CONH,
vo-p=o ||
| N
0-CH, o

H H

H

HO OH

NADH + H*
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NAD* vo NADH-mn formullarinin miiqayisesindon gorii-
niir ki, reduksiya noticosindo miisbet yiiklii azot atomunun valent-
liyi vo piridin tsiklinds ikiqat rabitolorin yerlogsmosi doyisir. Bun-
dan basqga, bu azota nisbaton para voziyyatds yerlogon karbon ato-
muna hidrogen atomu birlogir vo mohlula kegon H* ionu amolo
golir. Beloliklo, nikotinamidnukleotid koenzimlorin oksidlogmis
formalar1 kationlar formasinda olur, onlarin reduksiyasi zamani
180 asagidaki reaksiyalar bas verir:

NAD* + 2H" <> NADH + H*
NADP* + 2H" <> NADPH + H".

Piridin kofermentlorin vacib xassolorindon biri onlarin
oksidlogsmis vo reduksiya olunmus formalar1 {igiin forqli olan
spektral xarakteristikalaridir. Piridin kofermentlorin bu xassasi vo
onlarm 340 nm dalga uzunlugunda is1q siiasinin udma qgabiliyyoti
sayasindo bu kofermentlorin vosfi analizi vo piridin kofermentlo-
rini dagityan dehidrogenazalarin foalliginin toyini miimkiindiir.

Qeyd etdiyimiz ilkin degidrogenazalarin torkibindoki ziilal
molekulu homin fermentin spesifikliyini miioyyon edir. Ziilal vo
koferment arasinda omolo golon rabito labildir, dializ zamani
asanligla parcalanir, lakin eyni zamanda bu rabito asanligqla da
barpa oluna bilor.

Piridin dehidrogenazalarinin reduksiya olunmus formalar1
hidrogen atomunu, adoton, flavin dehidrogenazalar vo ya flavop-
roteidlor adlanan boyiik bir fermentlor qrupunun niimayandalori-
na Otlirtirlor.

Flavin kofermentlar. Flavin kofermentlor B2 vitaminin
(riboflavinin) téromoalaridirlor. Riboflavinin molekulu beskarbon-
lu siprt ribitolun vs flavinin qaliqlarindan togkil olunub. Flavin G¢
adad altikarbonlu tsikllordon ibaratdir; onlardan ikisi heterotsikl-
lordirlor. Flavin asanliqla oksidlosir va reduksiya olunur; onun
oksidlogmis formast sar1 rangli birlosmadir (flavus “sar1” demok-
dir). Riboflavin asagidaki qurulusa malikdir:
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Riboflavinin oksidlogsmasi vo reduksiyasi asagidaki sxem-
do gostorilib:

H HH H HH
Pl Folo
HO - CH,- C-C-C- CH,

HO - CH,- C - C - C- CH,
| | |
OIHOIHIOH “ OH OH OH “ H
|

+2H
N N N N
H,C Z ?O ——= HC | ?O
H,C pZ NH -2H H,C N NH
N

|
© H

Canli hiiceyrodo riboflavin flavoproteidlorin torkibino
daxil olan vs flavinadenindinukleotid (FAD) va flavinmononuk-
leotid (FMN) adi altinda molum olan kofermentlor soklindo
mdvcuddur.

Flavinmononukleotidin qurulusunu asagidaki kimi gostor-
mok olar:

o H H H
Il ol
P-O-CH,-C-C-C-CH,

/N [ |
HO Ho OH OH OH _‘
N N
H,C = \|=O
H,C 7 NH
N
(e}
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Belolikls, o, fosfat tursusunun qaligmin birlosdiyi ribit
qaligindan vo azot asas1 — flavindon togkil olunub. Qeyd etmok
lazimdir ki, torkibinds riboza galig1 ovozins ribit spirtinin olmasi
sobobindan bu birlogsmoni nukleotid adlandirmaq diizgiin olmazdi.
Lakin, buna baxmayaraq, “favinmononukleotid » adi artiq genis
yayilmis bir addir.

Flavoproteidlorin digar niimayandasi olan flavinadenindi-
nukleotid (FAD) asagidaki qurulusa malikdir:

O H H H
I Lol

HO—P-O-CHZ-C-C-C-CHz—‘

| | |
| OH OH OH

OprodpCAT T aJE B
| N_ _N
pb03a T bl H,C - ?O
| H,C — NH
aJICHIH T aJH bl N

0]

Formuldan goriindiiyii kimi, FAD iki nukleotid gqaligindan
toskil olunub. Onlardan biri flavin, ribit vo fosfat tursusu qaligla-
rindan, ikincisi is9, adenin, riboza vo fosfat tursusu qaliqlarindan
ibarotdir. Qeyd etmok lazimdir ki, ogor piridin dehidrogenazalarin
kofermenti (NAD" vo ya NADP") dializ zamanm ¢ox asanligla
ziilal molekulundan ayrilirsa, flavin kofermentlori ziilalla daha
mohkom birlosmis olduqlar1 {igiin, onlarin ayrilmasi daha
cotinliklo bas verir. Flavin kofermentini ziilal hissadon ayirmaq
ticlin flavoproteids tursu ilo tosir edirlor.

Kobamid kofermentlor. Kofermentlori Bio vitaminnin
toromolori olan biitlin fermentlora kobamid fermentlor deyilir.

Kobamid fermentlorin torkibino daxil olan kofermentlorin
osasini bir-biri ilo birlogsmis dord pirrol gqaliglarinin téromalarin-
don ibarat olan korrin tsikli toskil edir. Bu tsiklin morkozindo
kobalt durur. Bu kofermentin qurulusu sokil 3.6-da gostorilib.

77



Molumdur ki, B12 vitaminnin torkibindo - CN qalig1 mov-
cuddur vo moahz bu sababdan Bi, vitamini sianokobalamin adini
dasiyir. Lakin, kobamid fermentlorin koenzimlari sian qaligmdan
moahrumdurlar, onun avazinda isa, adenin nukleozidi durur.

CONH,
CH -~

ONH,

l
CHy ... P
o}

H/H H

CH,OH Ny~ H

Sakil 3.6. By, vitamininin qurulusu.

Kobamid kofermentlor vo fermentlor B12 vitaminini sintez
etmok qabiliyyatine malik olan bir sira mikroorqanizmlorin, qara
ciyor hiiceyralorinin, molekulyar azotun fiksasiyasi bas verdiyi
qizilagacin va paxlalilarin kok sislorinin torkibine daxil olur.

Kobamid fermentlor asason asagida qeyd olunan ¢ tip
reaksiyani kataliz etmok qabiliyyatino malikdirlor. Birincisi — glu-
tamin tursusunun izomerlogmasi vo onun izomeri olan [-metil-
asparagin tursusuna ¢evrilmasi reaksiyasidir. Bu geri-donan reak-
siya asagidaki tonliye miivafiq olaraq gedir:
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COOH COOH
|
CH - NH, |

qepv enm CH - NH2
! —_—
CH, — |
I CH - CH,
CH |
| 2 COOH
COOH
I JyTaM H Typuycy B—M eTuncriapas i Typuycy

Reaksiyalarin ikinci novii — suksinilkoenzim A-nin S-
metilmalonilkoenzim A-ya, yoni kohraba tursusunun téromosinin

malon tursusunun metillogmis téromoasina ¢evrilmasidir. Reaksiya
asagidaki tonlik lizro gedir:

COOH COOH

I |

CH, EPHET Ol L CH,

I |

CH, CO —S - KoA

|

CO—S - KoA

cykcHur Ko A C-m etum amHIF KO A

Vo, nohayet, kobamid fermentlor vasitosilo hoyata kegiri-
lon reaksiyalarin tigiincii novii —diolun (iki spirt grupuna malik
olan birlosmonin) dezoksialdehido ¢evrilmoasidir:

||_| H-C=0
L gepm enm |
A=C7OH  ——=  ¢cH, + Ho
H—C—0OH !
I CH,
CH,

Beloliklo, nukleotid tobiotli osas kofermentlorin qurulu-
sunu va biokimyovi reaksiyalarda rolunu miizakirs etdik.
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Domirporfirin torkibli kofermentlor. Domir torkibli fer-
mentloro misal olaraq peroksidaza vo katalaza fermentlorini gos-
tormok olar. Bu fermentlorin torkibindoki domir atomu, hemog/lo-
binds oldugu kimi, porfirin tsikli ilo birlogmis olur vo proto-
hematin IX omoalo gotirir.

Qeyd etmok lazimdir ki, katalaza vo peroksidazanin torki-
bindoki protohematin IX eyni qurulusa malikdir. Bu fermentlor,
onlarin funksiyalarni miioyyon edon =ziilal hissslori ilo bir-
birindon forglonirlor. Burada da, fermentin spesifikliyini eyni
kofermentlo birlogmis ziilal miioyyon edir.

Protohematin IX asagidaki qurulusa malikdir:

(|3|H2 CH,
]
T:H3 (|:H CH, (|:H
|
c——=C H C——C
| PN |
N _C Cc N/C
/ N . 3+/ AN
CH e CH
N °N /
\\c/ QC\ 70/ %C/
| [ 7]
g
CH, <|3Hz CH; CH,

Domir, domirporfirin kompleksi soklinds hamginin hiicey-
rodo oksidlogsmo proseslorindo istirak edon vo sitoxrom sistemi
adi altinda tanmnan ferment sisteminin miixtalif komponentlorinin
torkibino daxildir. Sitoxromlar D.Keylin torofindon kosf olunmus-

80



dur vo sonralar isa, obligat anaerob bakteriyalar istisna olmaqla,
biitiin orqanizmlordo askar edilmisdir. Lakin son illords aparilan
todqiqatlar noticosindo gostorilmigdir ki, bazi obligat anaerob
bakteriyalar da sitoxrom sistemino malikdirlor. Sitoxrom sistemi
miixtolif sitoxromlardan vo molekulyar oksigeni aktivlosdiron vo
omun komoyi ilo reduksiya olunmus sitoxromu oksidlosdiron
sitoxromoksidaza fermentindon toskil olunub. Hal-hazirda, 6z
udma spektrlorina, molekulyar oksigena qarsi oxsarligma vo
hemin kimyavi tobistina gors bir-birindon forqlonon bir sira

sitoxromlar molumdur. Onlar, “a sitoxromu”, “b sitoxromu”, “c

va c1 sitoxromlart”, “fi sitoxromu”, “be, 03, b7, az sitoxromlart”
vo s. kimi adi altinda malumdurlar. Sitoxromlarm nomenklatura-
sma aydinliq gotirmok mogsadilo fermentlorin tosnifatt vo
nomenklaturast iizro Beynolxalq komissiya biitiin malum olan
sitoxromlar1 hemin tobiotindon asili olaraq dord qrupa boliin-
masini toklif etdi.

Bu qruplar asagidakilardir: domirformilporfirin dasiyan a
sitoxromlari, domirprotoporfirin dasiyan b sitoxromlari, ziilal va
porfirin arasinda kovalent rabitolorin olmas1 ilo xarakterizo olu-
nan vo oavozolunmus domirmezoporfirin dagiyan € sitoxromlar1 vo
domirhidroporfirin dasiyan d sitoxromlart. Bu sitoxromlarin
torkibino daxil olan porfirinlorin qurulusu sokil 3.7-do gostarilib.

[ CH=CH, CH,
CHOH CH,
H,C / CH / CH=—CH
/ f— 3 / 2
H,C CH Y CH=CH—R,
N HN
N HN
CH CH CH cH
HN N
HN N CH
OHC CH, H,C | 5
\ A= L/ \A=cn —L
CH, CH, ?Hz ?Hz
| |
CH, CH, CH, CH,
\ \ \
COOH COOH COOoH COOH
a b

81



&

CHOH

H,C 7 Ne=cH // CH—CH, / AR,
N HN / CH*C
CH CH
HN N
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CH, CH,

o

Sokil 3.7. a, b, ¢, d sitoxromlarinin

CH CH

\ \
COOH COOH
d

porfirinlari (porfirin

halgalarinda Fe atomlar1 gostarilmayib)

Sitoxromlarin ziilal komponentlori kicikmolekullu ziilal-
larla tomsil olunmusdur. Hem va ziilal arasindaki slago ziilalin
torkibindoki iki sistein qaligmin kiikiirdii hesabimna oamolo golon
kovalent rabito, eloco do, xiisusilo ¢ sitoxromlar: tigiin xarakterik
olan, domir atomu vo histidin qalig1 arasinda olavo rabito

vasitosilo omalo golo bilor (sok. 3.8).

---Phe-Lys-Thr-Arg-Cys-Glu-Leu-Cys-His-Thr-Val-Glu- - -
I -
s S/

-,

CH CH, / CH CH,

Sokil 3.8. Maya hﬁceyralarlndan alimmig ¢ sitoxromunda

hemin polipeptids birlogmosi.
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Bir sira sitoxromlar {iglin ziilal komponentinin birincili
qurulusu tamamilo miioyyon olunub. Sitoxromlarin oksoriyyoti
kristal halda alinib.

Canli hiiceyrado sitoxromlarin rolu, dehidrogenazalar
torofindon oksidloson substratdan alinmis vo flavin dehidrogena-
zalarin dihidroformasinda mévcud olan hidrogen atomlarini gobul
etmokdon ibaratdir. Naticado, bu hidrogen atomlar1t H" ionlarina
cevrilirlor, sitoxrom iso oksidlogsmis formadan reduksiya olunmus
formaya ¢evrilir. Bu proses onun torkibindoki tigvalentli domirin
ikivalentli domiro c¢evrilmosi ilo miisayiot olunur. Sonradan,
hidrogen atomundan alinmig elektron oksigeno oGtiiriiliir, noticods
oksigen ionlagmis hidrogen atomlar ilo qarsiliglt slagoys girmok
gabiliyyatini qazanir vo su molekulu sintez olunur.

Artiq geyd etdiyimiz kimi, reduksiya olunmus sitoxrom-
larn oksidlosmasi hemoproteid tobistli sitoxromoksidaza fermenti
ilo hoyata kegirilir (as sitoxromu). Sitoxromoksidaza sinil tur-
susu vo karbon dioksidlo inhibirlosir. Bu inhibitorlar fermentin
torkibindoki domirlo Dbirlosorok, onlar1 katalitik foalligdan
mohrum edirlor. Noticodo etibarilo, oksor hiiceyralorin tonoffiis
prosesi 80-90% zoifloyir. Karbon dioksid sitoxromoksidazani
yalniz garanliqda inhibirlogdira bilir. Bu onunla izah olunur ki,
karbon dioksid vo domir arasinda yaranan birlosmo isiqda
asanliqla pargalanir. Sitoxrom sisteminin hiiceyro tonoffiisiindoki
rolu sokil 3.9-da aydin goriiniir.

Ux Fe'' Fe'S Fe” % 0,
2b 2K 2aa,
Ux. 11§ Fe” e Fe'' o”
> L0 <

ot
Sakil 3.9. Sitoxrom sisteminin sxemi.
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Tonoffiis prosesi zamani hidrogen atomlarinin elektronla-
rinin dagmmmasinda ardicil olaraq b sitoxromu, ci sitoxromu, c
sitoxromu, a sitoxromu va, nahayat, as sitoxromu (Sitoxromok-
sidaza) istirak edir.

Flavin fermentlori vo sitoxrom sistemi arasinda qeyri-
hemin tobistli domir-torkibli ubixinonlar vo ziilallarin vasitosilo
bas veron oksidlosmo-reduksiya reaksiyalar1 bas verir. Elektron-
larin dasmmasinin son marhalasinds, yani a vo as sitoxromlarin
istiraki i1lo gedon morhalads mis ionlar1 da istirak edir.

Atmosfer molekulyar azotu monimsomak qabiliyyating
malik paxlalilarin kék yumrularinda leqoqlobin adlanan (Legu-
minosea paxlalilarin hemoqlobini) hemoproteid mévcuddur. O,
molekulyar azotun fiksasiyasi prosesinde miithiim rol oynayir.
Paxlalilarin kok yumrularinda leqoglobinin miqdari, adston, quru
kiitlonin 4% toskil edir. Elektroforez vasitasilo miisyyon olunub
ki, legoglobin nisbaton siiratli vo nisbaton zaif horokat edon iki
komponentdon ibaratdir.

Siiratlo harokot edon komponentin molekul kiitlosi 16 000
Da-na baorabordir, onun torkibindoki domirin miqdari iso, 0,34%
toskil edir; nisboton zoif siiratlo harokot edon komponentin
molekul kiitlasi 15 400 Da-na boarabordir, torkibindoki domirin
miqdari is9, 0,29% toskil edir. Leqoqlobinin bu komponentlori,
bir torofdon, 6z amin tursu torkibino goro bozi heyvanlarin
hemogqlobinine oxsardirlar, digor torafdon iso, onlar amin tursu
torkibine gors bir-birindon bir qodar forqlonirlor.

Molekulyar azotun paxlalilarla fiksasiyas1 prosesinda
leqoqlobin ikili rol oynayr. Tk énco, oksigenlo yiiksok oxsarliga
malik olaraq, o, oksigen tochizat¢isi qismindo c¢ixis edir vo
bununla belo bakteriyalarin tonoffiisiinii vo azotun fiksasiyasi
prosesinin hoyata kegirilmasi ii¢iin talob olunan ATP-in sintezini
tomin edir. Bununla yanasi, leqoqlobin oksigeni yiiksak siiratlo
0ziino birlagdirorok, molekulyar azotun amonyaka g¢evrilmasini
kataliz edon nitrogenaza ferment kompleksini oksigenin inaktiv-
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losdirici tasirindon qoruyur. Qeyd etmok lazimdir ki, leqoqlobin
yalniz paxlalilarin k6k yumrularinda deyil, eloco do atmosfer
azotu birlosdirmak qgabiliyystine malik olan digor bitkilorin kok
yumrularinda da az miqdarda rast galinir.

XX asrin 80-ci illarindo metanin biosintezinds istirak edon
bazi bakteriyalarm torkibinds bir swra yeni kofaktor vo kofer-
mentlor askar olunmusdur. Onlardan bazilorinin torkibino nikel
daxildir.

3.4. Metalloenzimlor

Fermentlorin katalitik foalliginin  tomin olunmasinda
kofermentlorlo yanasi domir, mis, mangan, maqnezium, kalium,
sink vo molibden kimi metallar da boyiik rol oynayirlar. Miioyyon
olunmusdur ki, fermentlorin 25%-indon ¢oxu ya mdhkom
birlosmis metal ionlarina malikdir, ya da yalniz miihitdo metal
ionlar1 oldugu halda foal olurlar. Metal ionlarinin funksiyalarini
Oyronmok mogsadilo rentgen kristallografiya, niive maqnit rezo-
nanst (NMR) vao elektron paramaqnit rezonansi (EPR) tisullarin-
dan istifads olunur.

Bu vo ya digor metal ionunun fermentin foaliginin tomin
olunmasmnda rolu fizioloji tocriibalorin noticoesindo miioyyon
oluna bilor. Gdostorilmisdir ki, qidada molibden vo domirin ¢atis-
mazlig1 soraitindo si¢ovullarin garaciyarinds ksantinoksidazanin
foalliginin koskin azalmasi miisahido olunur, bu elementlorin
qidaya olavo olunmasi iso, fermentin normal foalliginin barpa
olunmasi ilo miisayiot olunur. Qida miihitinde molibdenin ¢atis-
mazlig1t Neurospora crassa kif goboloyindo nitratreduktaza
fermentinin foalliginm koskin doracode azalmasi ilo miisayiot
olunur.

Lakin, qeyd etmok lazimdir ki, belo fizioloji tacriibslorin
naticalori ferment molekulunun faaliystinds vo qurulusunda bu vo
ya digor metall ionunun istirakin1 dolayis1 yolla oks etdirir;
masalonin tam holli {iglin fermentin yiiksok dorocads tomiz
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preparatini todqiq etmok lazimdir. Hogigaton do, ksantinoksidaza
vo nitratreduktazanin yiiksok derocade tomiz preparatlarinin
tadqiqi gostordi ki, ksantioksidazanimn torkibinde méhkom birlos-
mis molibden vo domir, nitratreduktazanin torkibinds iss, molib-
den mévcuddur.

Tomiz ferment preparatlarinin bu vo ya diger metall ionu-
nun movecudluguna yoxlanilmasi asagidak: yollarla aparila bilar:

1. Tomiz ferment preparatim1 aldigdan sonra, analiz yolu
ilo, onun torkibindos metal ionunun mévcudlugunu miioy-
yon etmoak.

2. Metalin dializ zamani ayrilib-ayrilmadigini miisyyon
etmok.

3. Ferment molekuluna metali birlosdirmok qabiliyyatino
malik olan spesifik reaktivlorin tosirini todqiq etmok.

Cadval 3.3-do metallarin bozi fermentativ reaksiyalarda
istirakin1 oks etdiron misallar vo metalla ferment arasinda yaranan
alagonin méhkamlik daracasi gostarilib.

Codval 3.3-don goriindiiyti kimi, metallarla foallasan,
lakin metal ionu olmadan da foaliyyot gostormok gabiliyystino
malik fermentlor — leysinaminopeptidaza vo enolaza fermentlori-
dir.

Ikinci qrupu yalniz metall ionunun istiraki ilo foaliyyot
gostoron metalloenzimlor toskil edir. Bu qrupa dissosiasiyaya
moruz qalan, yoni metal ionu asanliqla ayrilan metalloenzimlor vo
dissosiasiya etmoyon metalloenzimlor daxildir. Birincilars,
torkibino domirporfirin kompleksi daxil olan peroksidaza vo
katalaza, eloco do nitratreduktaza fermentlorini aid etmok olar.
Homginin, bu qrupa nigastanin hidrolizini kataliz edon kalsium
torkibli ai-amilaza da aiddir.

Kalsium miixtalif fermentativ proseslorin tonzimlonmasin-
do miihiim rol oynayir. O, adston, orqanizmdo 148 amin tursu
qaligindan ibarot kalmodulin adlanan spesifik ziilalla birlogmis
olur.
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Cadval 3.3

Bazi fermentlorin faaliyyatinds metallarin istirak:

Qrupun ad1 Fermentlorin ad Metal Reaksiyalar
I. Metallarla Levsinaminopentidaza 7n Peptid rabitalorin
foallagdirilan Y Pep hidrolizi
(metallar D-2-fosfogliserin
olmadan da Mg, Zn, | tursusunun
faaliyyat gostora Enolaza Fe vo | fosfoenolpiroliziim
bilirlor) ya Mn | tursusuna qador
dehidrogenlogsmaosi
HNO;-tn HNO--o
Nitratreduktaza Mo gador reduksiya
olunmasi
Il. . N2-nin NHs-o godor
Metalloenzimlor Nitrogenaza Mo, Fe reduksiya oluncrlnam
(metallar Miixtalif
olmadan foaliyyat birlogsmoalarin H20>-
gostormirlor) Peroksidaza Fe nin .istirakl il’s
oksidlosmasi
(hidrogen peroksidin
reduksiyast)
a) dissosiasiya . Ni§astap1n hi.dmh.Zi
edonlor a-amilaza Ca (qlikozid rabitoslarin
parcalanmasi)
Spirtlorin aldehidlora
b) dissosiasiya . qodar O.kSidb?mgS?
etmoyonlor Alkogoldehidrogenaza Zn va, aksina, spirtlorin
aldehidlora qodor
reduksiyasi
Aldehidlarin,
1) metalla hipoksantinin vo
reaksiyaya giron Ksantinoksidaza Fe, Mo | diger purinlarin
spesifik reak-tivlo oksidlagmosi,
inhibirlogdirilon nitratlarin
reduksiyasi
2) metalla Ksahraba tursusunun
reasksiyaya giran Suksinatdehidrogenaza Fe fumar tursusuna

spesifik reaktivlo
inhibirloagmayan

gadar oksidlogsmasi
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Qeyd etdiyimiz kimi, dissosiasiya etmoyon metallo-
enzimlor do movcuddur ki, onlar, 6z ndvbasinds, iki qrupa
bolindr. Birinci qgrupa metalla reaksiyaya girmok qabiliyyotino
malik olan spesifik reaktivlo inhibirlogsdiron fermentlordirlor.
Bunlara misal olarag, sink torkibli alkoqoldehidrogenaza fermen-
tini gdstormok olar. Ikinci qrupa ise, metalla reaksiyaya giron
spesifik reaktivlo inhibirlosmoyon fermentlor daxildir. Bunlara, 6z
foaliyysti iiglin domir ionunun mdvcudlugunu tolob edon
suksinatdehidrogenaza vo domir vo molibden atomlarmna malik
olan ksantioksidaza fermentlori aiddirlor.

Qeyd etmok lazimdir ki, codvel 3.3-do toqdim olunan
tosnifat artiq dorocodo sorti xarakter dasiywr, ¢iinki spesifik
reaktivlorlo inhibirlosdirilon vo inhibirlosmoyon, dissosiasiya
edon vo dissosiasiya etmoyon metalloenzimlor arasinda todrici
kecidlor movcuddur.

Fermentlorin torkibindoki metallar1 birlosdirmok mogsoe-
dilo miixtolif reaktivlordon istifade olunur. Bu ciir inhibitorlarin
tipik niimayondosi — metallar1 méhkom birlogdirorak, onlarla
davamli xelatlar amolo gotiron 1,10-fenantrolin vo 8-0ksixino-
lindir.

| X
N~ N
N~ N
| — OH
1, 10-denanTpOsIH 8-OKCIKIHOH

Fermentin torkibindoki misi birlogdirmok mogsadils dietil-
ditiokarbamat birlogsmosindon genis istifado olunur. Mis vo domir
torkibli fermentlorin genis istifade olunan inhibitorlar1 qisminde
sinil tursusunu vo onun duzlarmi qeyd etmok olar. Lakin sinil
tursusu vo ya dietilditiokarbamat haqqinda danigdiqda yadda
saxlamaq lazimdir ki, onlar mis vo domir torkibli fermentlorin
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spesifik inhibitorlar1 qisminds ¢ixis edo bilmozlor, ¢iinki miioy-
yon olunmusdur ki, bu birlogsmolor torkibindo metal ionu olmayan
bazi fermentlorin faalligini da inhibirlosdirirlor.

Bozi bakteriyalarda, ali bitkilorin xloroplastlarinda, foto-
sintezedici bakteriyalarda vo heyvanlarda qeyri-hemin domir-
proteidlor adlanan elektron dasiyicilari agskar olunub; bu ziilallarin
bir qismino ferredoksinlor terminini do totbiq etmok olar. Bu
fermentlorin torkibindoki domir geyri-hemin formada mévcuddur.
Onlarin oksoriyyeti haddindon artiq asagi (hidrogen elektrodunun
potensialima yaxinlasan) oksidlogsmo-reduksiyaetmos potensialina
malikdirlor.

Clostridium pasteurianum azotfiksasiyaedici anaerob
bakteriyalarin ferredoksini 6 000 Da-a yaxin molekul ¢okiyo
malikdir vo 54 amin tursu qaligindan, o ciimlodon 8 sistein qali-
gindan, togkil olunmusdur. Bu ferredoksin molekulunun tarkibin-
do sulfid kiikiirdiin atomlar1 ilo birlosmis 8 domir atomu mov-
cuddur.

Clostridium  pasteurianum  bakterisindo  rubredoksin
adlanan geyri-hemin domir proteidi askar olunmusdur. Bu
maddonin molekul ¢okisi 6 000 Da-na borabardir, lakin homin
mikroorganizmin toarkibindoki ferredoksindon forqli olaraq hor
molekulu yalniz bir geyri-hemin domir atomuna malikdir. Oksid-
losmis voziyystdo qirmizi rongli, reduksiya olunmus voziyyatdo
189, rongsiz olur. Xloroplastlarda yerloson ferredoksinin molekul
¢okisi 13 000 Da-na barabardir vo onun har molekulunda iki atom
domir mévcuddur.

Qeyri-hemin tobistli domirproteidlor domirin vo sulfid
kiikiirdiin miqdarindan asili olaraq dérd qrupa boliintirlor:

1. 1Fe — OS” - bakterial rubredoksinlor (S* - sulfid tobiotli

kikdard);
2. 2Fe —2S” - bitki, bakterial vo heyvan mansali ferredoksin-
lor;

3. 4Fe — 4S" - Ely= -0,35 V-a borabor fotosintetik vo E/p = -0,4
V-a barabar olan geyri-fotosintetik bakterial ztlallar.
4. 8Fe —8S" - bakterial ferredoksinlor.
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Sakil 3.10-da geyri-hemin tabiatli iki domirproteidin qurulus
sxemi gostarilib.

Sok. 3.10. Clostridium pasteurianum bakterisinin rubredoksi-
nin (a) vo Peptococcus aerogenes bakterisinin ferre-
doksininin (b) qurulusu. Qara dairo - domir atomu; ag
dairs - polipeptid zoncirindoki kiikiird atomu; * isars -
sulfid tobiatli kiikiird.

Qeyri-hemin tobistli domirproteidlor molekulyar azotun
fiksasiyas1 vo fotosintez proseslori zamani bas veron elektron
dasinmasinda boyiik rol oynayirlar. Clostridium pasteurianum
bakterisindon vo Chromatium fotosintetik bakteridon ferredoksi-
nin istiraki ilo pirotiziim tursusunun reduksiyaedici sintezini
kataliz edon ferment sistemi ayrilib vo qismon tomizlonib. Bu
ferment sistemi asagidaki tonliys miivafiq gedon reaksiyani kata-
liz edir:

AcemtoA + KO, + Peppenokerr . > ThpyBat+ Deppenokcm + oA
(penyxciia oJyHM yL) (OKCHIHIM Hi)

Analoji olarag, Chlorobitum thiosulfatophilum bakterisin-
don alimmus ferredoksinin istiraki ilo kohroba tursusunun karbo-
ksillosmoasi yolu ilo a-ketoqlutar tursusunun sintezi bas verir.
Proses asagidaki tonliys miivafiq olaraq gedir:
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CykemurXoA + KO, + Peppenokcm — > o—kemoriympar+ JoA + Peppenokcm
(penyxcuia o7yHM yI) (oxcruumms )

Beloliklo, ferredoksin molekulyar azotun fiksasiyasi prose-
sindo boyiik rol oynayan piroiizim vo a-ketoqlutar tursularinin
sintezindoa istirak edir.

Molekulyar azotun torpaq mikroorqanizmlori torafinden
fiksasiyas1 naticosindo ilk omoalo golon mohsulun ammonyak
oldugunu forz edon S.N.Vinoqradskinin fikri tocriibi yolla siibut
Olunub. Ammonyakin molekulyar azotdan amolo golmasi prose-
sinda ferredoksinin rolu boyiikdiir. Bu proses ATP-nin vo reduk-
siya olunmus ferredoksinin istirakini tolob edir. Piroiiziim tursusu
(vo ola bilsin ki, diger ketotursular da) bu prosesds ikili rola
malikdir. Bir torofdon, ATP-in sintezi ii¢lin mohz piroiiziim
tursusundan istifado olunur, digor torofdon is9, - piroliziim tursusu
ferredoksinin reduksiyasi ti¢lin zaruri olan elektronlar monbayi-
dir. Ferredoksin hom do molekulyar hidrogenlo hidrogenaza fer-
mentinin kataliz etdiyi reaksiya naticasinds reduksiya oluna bilor.

Clostridium pasteurianum bakterisindo bas veran molekul-
yar azotun fiksasiyasi prosesindo ferredoksinin giiman olundugu
rolu agagidaki sxemdo tosvir olunub (sok. 3.11):

A cemam Depm eHTHp
Acempcar / ATII
A H,
IpyBat
\ Gepv ennmip
20T + 2¢0 ——— deppeoxcm —=H,

(penyKcHia OJyHM yIi)
‘ ’ wopol enaza
118

HILL

Sokil 3.11. Clostridium pasteurianum bakterisindo bag veran
azot fiksasiyasi prosesinds ferredoksinin istiraki.
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Lakin geyd etmok lazimdir ki, ferredoksin azotu fiksasiya
etmok qabiliyystino malik olmayan bakterilordo do, mosalon
Clostridium cinsinin diger niimayandslorinds vo bazi mikrokok-
klarda da mévcuddur.

Ferredoksinin fotosintez prosesindaki rolu ondan ibaratdir
ki, o, xlorofillin istiraki ilo fotoreduksiyaya moruz galir. Reduk-
siya olunmus ferredoksin flavoproteid tobiotli xiisusi fermentin
tosiri noticosindo yenidon oksidlosir vo yens do fotoreduksiya da
istirak edo bilor. Flavoproteidin reduksiya olunmus formasi iso,
NAD* vo ya NADP" ilo qgarsiliqh tosira girarak, onlart NADH va
ya NADPH-a godar reduksiya edir. Belsliklo, fotosintez prose-
sindo ferredoksinin, flavoproteidin vo piridin kofermentlorinin
qarsiliglt olagolori sokil 3.12-do gostorildiyr kimi tosvir oluna
bilor.

Bir sira fermentlorin torkibino mis daxildir. O, masalon,
polifennollarin oksidlogsmosini tomin edon o-difenoloksidaza fer-
mentinin torkibino daxildir. C vitaminini oksidlosdiron askorba-
toksidaza fermentinin torkibindo do mis vardir. Haqiqi metal-
loenzimlor qrupuna diaminlori atmosfer oksigeni vasitasilo miiva-
fiq aminoaldehidlors, ammonyaka vo hidrogen peroksidino qodor
oksidlosdiron mis torkibli diaminoksidaza fermenti daxildir.

Ferredoksin Flavoproteid
reduksiya olun. oksidlosmis NADPH (NADH)
fsig — Xloroplast —3 ¢~ < X X
+ +
Ferredoksin Flavoproteid NADP (NAD)
oksidlasmis reduks.olun.

Sokil 3.12. Fotosintez prosesinds ferredoksinin , flavoproteidin vo
piridin kofermentlorinin qarsiliglt alagolori.

Sinkproteidlorin genis Oyronilmis niimayondolorindon biri
karbonat-dehidratazadir (karboanhidraza). Bu ferment karbonat
tursusunun CO2 va suya qader parcalanmasimi kataliz edir:
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H2CO3 «<» CO2 + H20.

Karbonat-dehidrataza (karboanhidraza) heyvan vo bitki
alomindo genis yayilmis fermentlordon biridir.

Dissosiasiyaya moruz qalmayan alkoqoldehidrogenaza
fermentinin torkibinds do sink atomu mévcuddur.

Polipeptid zoncirinin son karboksil qrupu ilo qonsulugda
yerlogon peptid rabitosini spesifik olaraq parcalayan karboksipep-
tidaza A fermenti do sink torkibli metalloenzimlore aiddir. Bu
ferment hom peptidaza foalligima, hom do, digor proteolitik
fermentlor kimi, esteraza foalligma malikdir, yoni hom peptid,
hom do miirokkab efir rabitolorini parcalamaq qabiliyystindodir.
Ogor karboksipeptidaza fermentindo sink atomunu kobalt vo ya
kadmium atomu ilo avaz etsak, bu halda fermentin spesifikliyinda
miloyyon doyisikliklor bas veracok. Sinki Co?* ionlar1 ilo ovoz
etsok, peptidaza foalliginin koskin artmasi, esteraza foalliginin
iso, azalmas1 miisahido olunacaq; sinkin Cd?* ilo ovoz olunmasi
189, esteraza foalligmin ohomiyyatli dorocods artmasi, peptidaza
foalliginin yox olmasi ilo noticolonir. Beloliklo, karboksipeptidaza
A misalinda metal ionunun noinki fermentin foalligina, eloco do
onun spesifikliyino tosir etmok qabiliyyatina sahid oldug.

Coxsaylt fermentlor iiglin zoruri olan kofaktor rolunu
magqnezium ionlar1 oynayir. Mg?*-asili fermentlor qrupuna enola-
za (avvallar fosfopiruvatdehidrataza adlandirilirdi) vo ribulozodi-
fosfatkarboksilaza fermentlori aiddirlor. Enolaza tonoffiis, qicqir-
ma vo qlikoliz proseslorinds istirak edir vo D-2-fosfoqliseratin
fosfoenolpiruvata (FEP) ¢evrilmasini kataliz edir:

CH
?HZOH _OH Mg?* |~ _OH
H-C-0-P=Q ——=> (l:-o-p:o + H,0
I ™~ ~
coon °H cooH M
2-gocdor neepat @EII
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Ribulozodifosfatkarboksilaza fermenti fotosintez prosesindo
boyiik rol oynayir vo karbon gazinin D-ribulozo-1,5-difosfata

birlogdirilmasini kataliz edir; naticads iki molekul 3-fosfoqliserat
omolo golir:

/OH
CH,-0-P=0
! “OH
COOH
?O Mg?* |
H-C-OH + HCO, — > 2 H-C-COOH oH
|
H-C-OH OH -
| / CH,-0-P=0
CH,-O-P=0 ~OH
SOH
J-poym30-1,5-nupcdar 3-docdor ncepat

Bu ferment homginin ribulozodifosfatin atmosfer oksigenin

tosiri ilo 2- fosfoqlikolata vo 3-fosfoqliserata pargalanmasini kata-
liz edir:

/OH
CH,-0-P=0
! “OH OH COOH
CI:O Mg2* CH,-0-P=0 |
-C- | ‘OH+ H-C-OH
H-C-OH t 0 77 cooH | _OH
H-C-OH OH CH,-O-P=0
| / -
CH,-O-P=0 OH
OH
[ -poymm3o-1,5-nupcdart 2-gocdor IKOIRT 3-docdor mepat

Bununla olagadar olaraq ferments ribulozodifosfat-karbo-
ksilaza-oksigenaza ad1 verilmisdir (FT 4.1.1.39).

Magnezium hamg¢inin fosfat tursusunun qaliglarmin ATP-
nin istiraki ilo dasmmasi1 reaksiyalarmi kataliz edon bir sira
ferment sistemlori li¢iin vacib kofaktor qismindos ¢ixis edir.

Maraqhidir ki, fermentativ foalliga malik olmayan bazi
ziilallar, onlara metal ionlar1 vo ya onlarin komplekslori birlos-
dikdo foallagirlar. Belo ki, balina mioqlobini molekuluna elekt-
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ronlarim dasmmasmin katalizatoru olan rutenium metalinin
ammonyakla kompleksinin 3 molekulunun birlasdirilmasi natice-
sindo omolo golon yarimsintetik ferment askorbin tursusunu rute-
niumlu kompleksa nisbaton 200 dofs daha foal oksidlogdirir. Bu
yarimsintetik fermentin aktivliyi tobii askorbatoksidaza fermentin
aktivliyi ilo eyni olur.

Metalin fermentlo birlogsmosinin méhkomliyi metalin tobio-
tindon vo onun birlogdiyi funksional qruplarin tobistindon asilidir.
Fermentlorin torkibino daxil olan metallar apofermentin vo
koenzimin S, N, vo O- torkibli miixtalif funksional qruplar1 ilo
kompleks birlogsmalor amolo gatirirlor. Masalon, peroksidaza va
katalazanin, elaca ds sitoxromlarn prostetik qrupu qisminds ¢ixis
edon hemin torkibina daxil olan domir atomu hemin torkibindoki
azot atomlar1 ilo kovalent vo koordinasion rabitalorls, apofermen-
tin torkibino daxil olan iso histidinin imidazol qrupu vo lizinin &-
aminoqrupu ilo koordinasion rabitolor vasitosilo  birlosir
(s0k.3.13).

Karboksipeptidaza A-nin torkibins daxil olan sink atomu N-
sonlugda yerloson asparaginin sarbast amin qrupu ilo vo apofer-
mentin sulthidril qruplar1 ilo koordinasion rabitolor vasitosilo
birlasir. Mis-torkibli proteidlords, masalon askorbatoksidazada,
mis atomu apofermentin torkibindoki kiikiird vo azot atomlar ilo
koordinasion rabitolorlo birlosir. Metallarin birlogsmoasinda, ¢ox
giiman ki, fermentin karboksil qruplar1 da miithiim rol oynayir
(sok. 3.13).

Fermentin funksiyalarmi yerino yetirilmasindo metalin rolu
asagidaki mexanizmlor iizro hoyata kegirilir.

Birincisi, ferment, metal vo substrat arasinda tigliik komp-
leksinin amoalo golmasi ilo olagadar olan bir mexanizmdir. Ogor
fermentin katalitik morkozini Enz, metal ionunu M, substrat isa S
ilo igaro etsok, onda omolo golmosi miimkiin olan komplekslori
asagidaki kimi tosvir etmok olar:
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Enz-S-M M-Enz-S

KEGPILUAIK 1L KECPITIDATK L
cy6CIpaTR KOM ILEKC (epM eHTH KOM IUEKC
M
Enz-M-S Enz/ |
~
KIKPIIDRIKII] M €TAJIR S

cams KOMIUBKC KIPIIDHIKIIT M €TAJTR
TCIKJIK KOM IJEKC

Korpiiciiklii  substratla komplekslorinin - omolo  golmasi
fermentlorin nukleozidtrifosfatlarla qarsiligh tosiri zamani1 miisa-
hido olunur. Giiman olunur ki, bu, metalin koordinasion tasiri
sahosindon H>O-nun ¢ixarilmast vo homin yerin ATP ilo
tutulmas1 ilo olagodardir.Sonra fermentlo substrat birlosir vo
iclik kompleks omolo golir. Forz olunur ki, fosfotransferaza
reaksiyalarinda metal ionlar1 fosfor atomlarmi aktivlesdirirlor vo
sart polifosfat-adenin kompleksinin muvafiq konformasiyasinin
omolo golmasina sabab olurlar.

g T
R,—(I:—c——N——(lj—R2 Ri—C—N-—C—R,
i 8 4

™y

7

Leysinaminopeptidaza Karboksipeptidaza A

Sakil 3.13. Metallarin substratin ferments birlosmosinds rolu.

Korpiicliklii fermentlo olan komplekslordo metal, ¢ox
giiman ki, foal konformasiyani tomin etmoklo struktur funksiya-
sin1 yerino yetirir (masalon, qlutaminsintaza), vo ya digor subst-
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ratla korpliciikk omolo gotirir (mosalon, piruvatkinazada oldugu
kimi). Piruvatkinazada metal ionu hom struktur funksiyani
dasiyir, hom do substratlardan biri olan ATP-ni saxlayaraq, onu
aktivlosdirir:
M
7
IhpyBatkmaza—ATII
N Kpeann

Vo, nohayet, korpliciiklii metalla olan komplekslori miiza-
kira edok. Birincili qurulusun analizi vo kristallografik molumat-
lara osason miioyyon olunmusdur ki, coxsayl ziilallarin foal
markazlorinde metal histidin qalig1 vasitasilo birlogmis olur. Bu
hal, xlsusilo karboksipeptidaza A, ¢ sitoxromu, rubredoksin va s.
fermentlor Uciin xarakterikdir. Enz-M binar komplekslorinin
omolo golmosinin limitlogdirici morhoalosi metal ionunun koor-
dinasion sahoasindon suyun sixigsdirilib ¢ixarilmasidir. Oksor
peptidazalarm metal ionlar1 vasitosilo aktivlosmosi prosesi bir
nec¢o saat orzindo, yoni zoif siirotlo gedon bir prosesdir. Bu zaman,
¢ox giman Ki, Enz-M binar kompleksinds konformasion doyisik-
liklor bag verir vo naticodo foal konformasiya yaranir.

Metallarla aktivloson fermentlor tigiin biitiin dord sxem {izra
komplekslor omola gals bilor. Haqiqi metalloenzimlor ti¢iin Enz —
S — M kompleksinin omalo golmosi miimkiin deyil, ¢iinki onlar
tomizlondikds belo Enz—M soklinds olurlar.

Umumiyyatlo, metalloenzimlor iigiin xarakterik olan (g
iimumi qaydani qeyd etmok olar:

1. Kinazalarin oksoriyyati (hamist yox) korpiiciiklii substratla
Enz—nukleozid—M tipli kompleks amalo gatirirlor.

2. Substrat qismindo piruvatdan vo ya fosfoenolpiruvatdan
istifado edon fosfotransferazalar, fosfoenolpiruvatin istiraki
ilo gedon reaksiyalar1 kataliz edon diger fermentlor, eloco do
karboksilazalar metal korpiicliyii ilo komplekslor omalo
gotirirlor.
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3. Hor bir ferment bir substratla bir ciir korpiiciiklii kompleks,
digor substratla iso, digor ciir korpliciiklii kompleks omoalo
gotira bilor.

Ikincisi, metalin rolu ondan ibarat ola bilor ki, o, 6z
reaksiyada istirak etmok qabiliyyotino malik olsun. Bu, masalon
oksidlogmo-reduksiyaetmo reaksiyalari, yoni elektronlarin dasmn-
masi ilo miisayiot olunan reaksiyalar {li¢iin xarakterikdir. Misal
kimi nitratreduktazan1 gostormok olar. Bu fermentin torkibino
daxil olan molibden 6zii nitratla, sonra isa flavin tobiotli ferment-
lo reaksiyaya girir.

NAD -H

vaya PAD M 5+ - -
NADP -H o t+2 NO;

NaD*

SAY;)P N FAD‘H, Mo®* NO; + H,0

Sakil. 3.14. Molibdenin nitratreduktaza fermentinin
foaliyyastindas rolu.

Uclinclisti, metal apofermentin ikincili, {iciinciili vo
dordiinciilii quruluslarmin saxlanilmasini tomin edo bilor. Misal
kimi, amilazan1 gostormak olar. a-amilazanin biitiin névlori (pan-
kreatik, kif, bakterial, agiz suyu amilazalar1) kalsium atomlarma
malikdirlor ki, bu metal fermentin ziilal molekulunun ikincili vo
ticlinciilii quruluslarin tomin edir.

V9, nohayat, metallarin miimkiin olan dérdiincii nov tosiri
ondan ibarotdir ki, onlar apofermentin kofermentls birlogsmasini
tomin edirlor. Masalon, alkoqoldehidrogenaza fermentinin torki-
bino daxil olan sink atomlar1 apofermentin kofermentls birlogmo-
sinda istirak edirlor.
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Sonda geyd etmok lazimdir ki, bitki vo heyvan orqanizm-
lorinds bas veran maddslor miibadilasinds mikroelementlorin rolu
mohz ondan ibaratdir ki, onlar ¢oxsayli fermentlorin qurulusunun
tomin olunmasinda vo onlarin normal foaliyystindo avoz olun-
mazdirlar.

Biitiin bunlar bir do onu siibut edir ki, maddalor mubadi-
losinin miixtolif toroflori bir-birilori ilo six olagodardirlar vo
organizmda har hansi bir metalin ¢atigsmazligi vo ya onun miba-
dilesinin pozulmasi dorhal bu vo ya digor fermentin tosirindo
Oziinii bliruzs verir vo xastaliyin amals golmasine sabab olur.
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FOSIL IV. FERMENTATIV FOALLIGIN
TOYINI USULLARI.
FERMENTLORIN VAHIDLORI

Fermentin movcudlugunu onun kataliz etdiyi reaksiyanin
sliroting, yoni reaksiya mohsullarinin toplanmasi vo ya reaksiya
substratinin sorf olunmasi siiratlorine asason miiayyan etmok olar.
Bu mogsadls kimyavi, polyarimetrik, qgazometrik, xromatoqrafik,
viskozimetrik, spektroskopik kimi miixtolif tisullardan istifado
olunur.

Fermentativ foalligin kimyavi iisullar vasitosilo toyini bu
vo ya digor qruplarin, eloco do fermentin tosiri naticosindo moh-
lulda amalo goalon vo ya sorf olunan maddslorin migdarca toyinino
osaslanir. Masalon, B-fruktofuranozidaza (saxaraza vo ya inver-
taza) fermentino diqqot yetirok. Bu ferment saxarozani bir
molekul gliikoza vo bir molekul fruktozaya parcalayir:

saxaraza
CoHx04; + H,O > CgH,05 + CgHp,04

saxaroza

Molumdur ki, saxarozanin hor iki qlikozid hidroksili
birlosmis vaziyyatds oldugu ii¢iin, o, fellinqg mohlulunu reduksiya
etmok qabiliyyotindon mohrumdur. Saxarozanm hidrolizi netice-
sindo qlikozid hidroksillor arasindaki rabits qirilir, vo amolo gol-
mis qliikoza vo fruktozanin sorbast karbinol qruplar1 hesabimna
felling mohlulu reduksiya olunur. Belsliklo, reaksiya getdikco,
yani saxaroza monosaxaridlora pargalandiqca, felling mahlulunun
reduksiya olunma doracesi do artir vo bunun sayesinds biz fer-
mentin tosirinin nd qader effektivli olmasi hagda molumat oldo
edo bilorik.

Felling mohlulunun reduksiya olunmasma osaslanan bu
isul eyni zamanda B-amilazanmn foalligiin toyini mogsadilo do
totbiq oluna bilor. B-amilaza asagidaki reaksiyani kataliz edir:
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Nisasta + HoO — maltoza + dekstrinlor.

Maltozanin torkibindo bir sorbast karbonil qrupu var ki,
onun sayasinds, o, felling mohlulunu reduksiya edir. Beloliklo,
amilazanm foallig1 maltozanm felling mohlulu vasitasilo toyini
yolu ilo geydo alina bilar.

Proteolitik, yoni ziilal va peptidlorin par¢alanmasi kata-
liz edon fermentlorin foalliginin toyini moqgsadilo do miixtalif
kimyovi tisullardan istifado olunur. Masalon, dipeptidin dipep-
tidaza fermenti ilo hidrolizi naticosinda iki molekul amin tursusu
omola goalir. Bu zaman peptid (—-CO-NH-) rabitasi su molekulunu
0zilino burlogdirorok pargalanir vo sorbast amin vo karboksil
gruplar1 amols golir. Bu sobabdon dipeptidazanin tosirinin qeydo
almmasi tigiin sorbost karboksil vo ya amin qruplarinin toyinini
miimkiin edon istonilon {isuldan istifads etmok olar. Adoton azad
olmus amin qruplarmi Syorenseno goro formol titrlomo ilo toyin
edirlor. Formol titrlomo zamani torkibindo reaksiya mohsullar1
olan mohlul formalinlo islonilir. Formalin sorbast amin qruplarini
birlosdirir vo bu zaman karboksil qruplar azad olunur ki, onlar1 da
golovi ilo titrlomok olar. Belsliklo, azad olunmus karboksil qrup-
larmin migdarmi toyin etmoklo vo miivafiq hesablama aparmagqla
todqiq olunan mohlulda sorbast amin qruplarinin miqdarini toyin
etmok miimkiindiir.

Proteolitik fermentlorin foalliginin toyininin digor iisulu
Vilgtetter tisuludur. Bu tisulun mahiyysti ondadir ki, reaksiya
getdiyi mohlulun iizorine miioyyan qatiligh spirt slave olunur.
Tadqiq olunan mohlulda amin qruplarmim dissosiasiyasmin qar-
sis1 alinir, azad olunmus karboksil qruplari ise golovi ilo titrlonir.

Yagin parcalanmasi reaksiyasina diqqet yetirok. Molum-
dur ki, yaglar lipazalar adlanan fermentlorin tosiri ilo parcalanirlar
va bu reaksiya asagidaki tonliys miivafiq olaraq gedir:
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CH,-0-CO-R; CH,OH R,COOH
| lipaza |

CH-0-CO-R, + 8H,0 == (cnon *+  ReLCOOH
I
I
CH,-0-CO-R, CH,OH RfCOOH
trigliserid qliserin yag tursulari

burada R1, R2 vo Rs — miixtolif yag tursularin qaliqlaridirlar.

Ogor lipaza ilo kataliz olunan reaksiya tam olaraq, yoni {i¢
su molekulunun birlogmasi ilo bag versos, bu halda gliserin vo {i¢
molekul yag tursusu omolo golocok. Bu reaksiyanin gedisini
omolo golon sarbast yag tursularin migdarina asason geyds almaq
olar. Bu mogsadlo miioyyon qatiliglt galovi ilo titrloms aparilir.

Bozi fermentlorin foalligi polyarimetrik Gsul vasitosilo
toyin olunur. Bu tisul, masalon, B-fruktofuranozidaza fermentinin
foalligini toyin etmok mogsadils istifado oluna bilor. Polyarimetri-
yanin totbiqi fermentativ reaksiyanin gedisi boyunca mohlulun
xiisusi firlanma dorocosinin  doyigmosinin toyinino asaslanir.
Qliikozanin xiisusi firlanma dorocasi [a]p?® + 52,5°-0 borabordir.
Saxaroza mohlulu daha Yyiksok saga firlanma dorocasi ilo
xarakterizo olunur (+66,5°), saxarozanin hidrolizi zamani omolo
galon fruktoza iso giiclii sol firlanma doaracasing (-92,4°) malikdir.
Beloliklo, ogor biz polyarimetrin borucuguna saxaroza vo [3-
fruktofuranozidaza fermentindon ibarot mohlulu yerlosdirsak,
burada asagidaki hadiso miisahido olunacaq. Saxaroza mohlulu
sag firlanma ilo xarakterizo olunur, lakin reaksiya getdikco vo
fruktoza omolo goldikco mohlulun sag firlanma doracasi tadricon
azalacaq vo, nohayat, sol firlanma ils ovaz olunacagq.

Fermentlorin foalligin1 toyin edon {isullarin bdyiik bir
grupu qazometrik tsula, yoni omolo golon gazin miqdarca
tayining osaslanir. Bels ki, ziilal vo peptidlorin fermentativ parca-
lanmas1 zamani azad olunan amin qruplarinin toyini mogsadils
Van-Slaykin qazometrik {isulundan istifado edirlor. Usulun
mahiyyati ondan ibaratdir ki, tadqiq olunan mohlul nitrit tursusu
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ilo iglonilir. Nitrit tursusu sorbast amin qruplar1 ilo miqdarca
reaksiyaya girir vo bu zaman qazsokilli molekulyar azot ayrilir.
Bu azot qazimi yig1b, xiisusi manometrik borucugda onun miqda-
rin1 toyin edirlor vo sorbost amin qruplarin miqdarini hesabla-
yirlar.

Qazometrik tisullar arasinda O.Varburq torofindon toklif
olunmus tisul daha tokmildir. Bu iisulda Varburq cihazindan
istifado olunur (sok.4.1). Cihazin asas hissasini doracalora boliin-
miis manometrik borucuq toskil edir (1). Bu borucuq iki qoldan
ibarotdir vo yiingiil rongli mohlulla doldurulub. Manometrik
borucugun asagi hissosino sixacla sixilmis vo tixacla baglanmis
kaucuk borucug (2) borkidilib. Bu borucuq da rongli maye ilo
doldurulub. Sixacin vintini (3) firlatmaqla manometrik borucugun
hor iki qolundaki mayenin soviyyasini tonzimlomok olar.
Manometrin bir qolu fermentativ reaksiya gedon siiso gabla (5)
birlosir. Adoton Varburq cihazmin siiso qabinin ortasinda siiso
stokan lehimlonir, gab 06zii iso, boyik hocmli su hamamina
yerlosdirilir vo bunun sayosindo temperatur miioyyon soviyyado
saxlanilir. Cihaz motorla tomin olunub ki, reaksiya getdiyi qab
calxalansin vo reaksion qarisiq daima garisdirilsin.

Sakil 4.1. Varburg
cihazinin sxematik
qurulusu.

1 — manometrik borucug; 2
— kaucguk borucug; 3 — vint;
4 —kran; 5 — tacriiba gabi; 6
— moarkozi stokan
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Forz edok ki, biz Varburq cihaz1 vasitasilo piruvatdekarbo-
ksilaza fermenti ilo kataliz olunan reaksiyani todqiq etmoliyik.
Reaksiya agagidaki tonlik tizro gedir:

CH; - CO - COOH CO, + CH; - COH

Bunun ii¢lin biz avvalco kran vasitosilo (4) manometrin
har iki qolundaki mayenin soviyyasini beoraborlosdiririk. Sonra
Varburq qabma piroiliziim tursusu vo ferment qarisigini slavo
edirik. Qab manometra birlogdirilir, hamama yerlosdirilir vo
harokato gotirilir. Pirotiziim tursusunun par¢alanmasi zamani CO>
ayrilacaq vo artiq tozyiq yaranacaq. Noticodo manometrin sag
golunda mayenin soviyyasi asag1 diisocok, sol qolunda iso, oksi-
n9, qalxacaq. Belsliklo, qazin miqdarint 6lgmakls, biz piruvat-
dekarboksilazanin tosirinin effektivliyi hagda molumat oldo edo
bilorik. ©Ogor fermentativ reaksiya oksigenin udulmasi vo ona
ekvivalent migdarda COz-nin ayrilmasi ilo miisayiot olunursa, bu
halda Varburq gabmin morkozi stokanmna giiclii qolovi ilo
isladilmus filtr kagiz1 yerlosdirilir ki, o da ayrilan karbon gazinin
udulmasin1 tomin edir. Noticodo sistemdoki tozyiq azalacaq vo
manometrin sag qolunda mayenin soviyyasi artacaqg.

Beloliklo, Varburq cihazi vasitasilo istonilon toxumanin,
kif gobaloyinin vo ya bakterial suspenziyanin tonoffiis intensivli-
yini, eloco do qazin ayrilmasi vo ya udulmasi ilo miisayiot olunan
istonilon fermentativ reaksiyani miqdarca todqiq etmok miimkUn-
dar.

Fermentlorin tasirini 6yronmok mogsadilo xromatografik
isullardan da, xiisusilo kagiz lizorinde xromatoqrafiyadan genis
istifado olunur.

Forz edok ki, biz piroiliziim vo qliitamin tursular: arasinda
gedon fermentativ reaksiyani1 xromatoqrafik tisulla toadqiq etmok
niyystindoyik. Bu reaksiya alaninaminotransferaza fermentinin
tosiri ilo hoyata kegirilir vo reaksiya zamani ferment amin qrupu-
nu glutamin tursusundan piroiiziim tursusuna dasiyir:
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COOH-CH,-CH,-CH-COOH + CH,-CO-COOH ——=
|

NH,
TJyTaM M Ty pycy mpyBaT
<———= CH;-CH-COOH+ COOH - CH,-CH, - CO - COOH

NH,
aJRHIH 2-oKc JyTapat

Reaksiya noticosindo o-alanin vo a-ketoqlutar tursusu
omola golir. Tocriiba zamani piroliziim vo qlutamin tursularinin
qarigigini hazirlayib vo ferment preparatini olavo edirik, miioyyon
zaman kecdikdon sonra xromatoqrafiya vasitasilo omolo golon a-
alaninin vo ya sorf olunan qlutamin tursusunun miqdarini toyin
edirik.

Beloliklo, xromatoqrafiya wvasitosilo miioyyon zaman
orzindo omolo golon alaninin vo homin vaxt orzindo sorf olunan
glutamin tursusunun miqdarini, yani reaksiyanin siiratini toyin
etmoak olar.

Biokimya vo enzimologiyada amin tursularin migdarca
analizi mogsadilo avtomatik cihazdan genis istifado olunur.
S.Mur va U.Steyn torofindon hazirlanmis bu cihaz todqiq olunan
mohlulun amin tursu torkibini miqdarca yiliksok doqiqliklo toyin
etmok vo bununla belo omolo golon amin tursularinin miqdarina
osason miioyyon fermentin foalligmi toyin etmok imkanimi verir.
Miiasir avtomatik amin tursu analizatorlar1 vasitosilo 1-2 saat
orzindo tam analizi aparmaq olar.

Fermentativ foalligin toyini {sullarmin ndvbeti qrupu
moahlulun ozliiliyyiiniin dayismasina (viskozimetriya) osaslanir.
Bu iisullar osason ziilallarin pargalanmasinda istirak edon, yoni
proteinazalarm, eloco do pektin maddaslarini pargalayan pektolitik
fermentlorin foalligmi toyin etmok mogsadils tatbiq olunurlar.

Hor hanst bir ziilalin kifayst qador 6zliiliiyii olan mohlulu
hazirlanir. Bu mohlul Ostvald viskozimetrino yerlosdirilir. Visko-
Zimetr iso, 0z novbasinds, miloyyan temperatura gatdirilmis su
termostatima yerlogdirilir, ziilal mohlulunun ilkin 6zliliyii toyin
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olunur vo hor 3-5 dogigoadon bir mohlulun ozlultyd 6lgtlr.
Fermentin foallig1 no qoador yiliksok olsa, mohluldaki ziilal bir o
godor do tez parcalanacaq vo mohlulun 6zliliiyii azalacagq.

Bu iisul sadadir, rahatdir vo ziilalin fermentativ hidrolizi-
nin ilkin moarhalslarini geyds almaq imkanin1 verir.

Fermentativ foalligin toyini moqsadilo genis istifado olu-
nan tsullarin névbati qrupu spektrofotometrik isullardir. Fer-
mentativ reaksiyalarin substratlart vo ya mohsullar1 adoton
spektrin gbzo goOrlinon vo ya ultrabondvsoyi saholorindo is181
udma gabiliyystino malikdirlor. Molekulda ikigat rabitonin vo ya
halgasokilli qurulusun olmasi onun udma spektrino tosir edir.
Adotan reaksiyanin substratlarmin vo mohsullarinin udma spektr-
lori forqlonir vo bunun da sayasindo miioyyan fermentativ reaksi-
yanin miqdarca saciyyslondirilmesi miimkiin olur. Spektrofoto-
metrik tisulun totbiqi spektrofotometrin yaradilmasi ilo slagadar-
dir. Spektrofotometr - miixtolif dalga uzunlugunda miioyyon
maddo mohlulu ilo is1g1n udmasini todqiq etmok imkanini veron
cihazdir. Bu cihaz oksidlogdirici-reduksiyaedici fermentlorin
Oyronilmosi mogsadilo daha genis istifado olunur.

Mosoalon, bir sira dehidrogenazalarin torkibino NAD™ vo
ya NADP* daxildir. Varburq miioyyon etmisdir ki, bu kofer-
mentlorin oksidlosmis (NAD* vo NADP") vo reduksiya olunmus
(NADH vo NADPH) formalar1 6z spektrlorino, xiisusilo do 340
nm dalga uzunlugunda udma qabiliyystlorine goro bir-birindon
kaskin doracods forglonirlor. Bels ki, 340 nm dalga uzunlugunda
NAD" ig1g1 udmur, onun reduksiya olunmus formast NADH iso,
yiksok udma gabiliyyati ilo xarakterizo olunur. Bu dalga uzunlu-
gunda udmanin doyismasi osasinda biz bu vo ya digor dehidro-
genazanin no doracados intensiv iglomasi haqda malumat olde eds
bilorik vo, demoli, reaksiyanin siiratini 6l¢o bilorik. Daqiqliyi vo
az vaxt tolob etdiyi sayoasindo spektrofotometrik tisullar enzimo lo-
giyada genis totbiq olunurlar.

Istonilon ferment preparat1 6z fermentativ faalligna goro
saciyyalondirilmelidir. Bu vo ya digor ferment preparatinin fer-
mentativ foalligini1 toyin etmok tigiin bu preparatla vahid zaman
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orzindo ¢evrilon substratin miqdarin1 qeyds alib, onun ferment
preparatinin miloyyan miqdarina nisbatini tapmaq lazimdir. Belo
ki, a-amilazanin foalligini1 toyin etmok {giin 1 milligramm
ferment preparatr ilo 1 doqiqe orzindo pargalanmis nisastanin
migdarin1 miloyyan etmok lazimdir. Beynolxalq Biokimyavi
Ittifaqn fermentlor iizro komissiyas1 fermentin standart vahidi
anlayigini irali siirmiisdiir. Fermentin standart vahidi U (ing. unit)
horfi ilo isars olunur.

Fermentin standart vahidi — miioyyan soraitdo 1 daqiqo
orzindo 1 mikromol (1mkmol) substratin g¢evrilmasini kataliz
edon fermentin miqdaridir. Fermentin standart vahidlorini 25°C
temperatur, fermentin optimal pH qiymati va substratin optimal
qatilig1 soraitindo toyin etmok mogsadouygundur.

Standart vahidi toyin etmok {igiin fermentativ reaksiyanin
stiratini bilmak vacibdir. Fermentativ reaksiyanin gedisi, adaton,
sokil 4.2-do gostorilmis qrafiklo ifado oluna bilor. Reaksiyanin
ovvelinda oyri koskin olaraq yuxar1 qalxir, sonra iso onun yoxusu
zoifloyir vo nohayat, oyri demok olar ki, abssis oxuna paralel
olaraq gedir. Reaksiya siirotinin bu ciir azalmasinin sobobi kimi
asagidakilar1 geyd etmok olar. Birincisi, omolo golon reaksiya
mohsullarinin tosiri, ¢linki fermentativ reaksiyalarin oksoriyyoti
geri-donon reaksiyalardirlar, reaksiyanin siirati iso, reaksiyaya
giron maddolorin qatiliginm hasilino baraberdir. Ikinci sobob -
ilkin substartin reaksiya zamani sorf olunmasi naticosinds onun
gatihgmin doydurucu qatiliq qiymatindon asagi dismosidir.
Uciincii sobob kimi fermentin reaksiya zaman1 qisman pargalan-
masint qeyd etmok olar. Vo, nohayat, fermentativ reaksiyanin
slirotinin azalmasi, hotta reaksiya geri-donmoyon oldugu halda
da, reaksiya mohsullarmin spesisfik tormozlayic1 tosiri sababin-
don bas vers biloar.

Moahz bu sabobdon doqiqlik ndqteyi nazorindon fermen-
tativ reaksiyanin siirotini, reaksiyanin ilkin merhslosinds, yoni
yuxarida gqeyd olunan 4 amilin tosiri minimum saviyyads oldugu
soraitdo toyin edirlor. Bu morhoslodo substartin qatiligi artiqdir,
reaksiya mohsullarinin miqdar1 iso halo xeyli azdir vo ferment
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halo pargalanmayib. Adoton reaksiyanin siiroti ¢evrilmis substra-
tin miqdart ilkin qatiligin 20%-indon ¢ox olmadig1 soraitds toyin
olunur.

Sak. 4.2. Fermentativ reaksiyanin
- zamanda gedisini oks etdiron oyri.

mahsulun migdarn

| ! [ Il
Z4man

Fermentin faalliginin rosmi vahidi kataldwr (kat). Katal 1
saniyo orzindo 1 mol substrati ¢eviron fermentin miqdaridir.
Lakin katal ¢ox boylik gqiymot oldugundan, fermentin foallig1
adoton mikrokatalla ifads olunur. Fermentin standart vahidi vo
katal arasindaki1 nisbat belodir:

1 U = 16,67 nanokatal;
1 katal =6 - 107 U.

Ogor fermentativ reaksiyanin ilkin siirotini, vo demoli
fermentin foalligini toyin etsok, bu halda biz fermentin vo ya
ferment preparatimin xiisusi foalligini da hesablaya bilarik. XUsusi
Jfoallig ferment preparatinin 1 milligram1 va ya ziilalin 1 millig-
rami1 nisbatindo foalliq vahidlerinds ifads olunur. Ziilalin miqdari
ya Kyeldal (ziilal azotun miqdar1 miioyyon olunur vo 6,25
omsalina vurulur), ya da Louri (kolorimetrik) iisul vasitosils toyin
olunur. Ogor mohlulumuz tamamile soffaf vo rongsizdirss, onda
Varburq vo Xristianin spektrofotometrik tisulundan istifads edilir.
Varburq vo Xristian {isuluna osason ziilalin torkibindo olan
aromatik amin tursularin maksimum udmasma uygun olan 280
nm dalga uzunlugunda is13in udulmasi 6l¢iiliir.
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Nohayat, fermentin molekulyar faalligr anlayisina diqqot
yetirok. Molekulyar foalliq anlayis1 altinda substratin optimal
qatilig1 soraitindo 1 doqiqo arzinds 1 ferment molekulu ilo gevri-
lon substrat molekullarinin vo ya qrup ekvivalentlorinin say1 basa
diistiliir. Fermentin molekulyar foalligmi toyin etmok iigiin fer-
mentin molekul ¢okisini bilmok lazimdir.
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FOSIL V. FERMENTLORIN TOSIiR MEXANIZMi

Fermentlorin kimyavi tobiati haqqnda biliklorin hals
kifayat godor olmadig1 dovrds fermentlorin tosir mexanizmini
izah edon forziyyalor homogen katalizin kinetikasinin tadqiqine
va model tacriibolors asaslanirdi. Kimyavi reaksiyalarin siiratinin
artmasi ferment torafindon substratin foallagdirilmasi ilo vo ya
radikallarin istiraki ilo gedan reaksiyalarin zoncirvari mexanizmi
ilo izah edilirdi. Sonralar molum oldu ki, zoncirvari reaksiyalar
fermentlorin istirak1 olmadan da geds bilorlor. Fermentlorin tosir
mexanizmi haqqinda elmi cohotdon asaslandirilmis forziyye
1903-cii ildo Henri, 1913-cii ilds iso V.Anri, L.Mixaelis vo
M.Menten torafindon irali siiriilmiisdiir. Bu forziyysnin
diizglinliiyii fermentlorin kimyovi tobioti tam aydinlasdirildigdan
sonra isbat edilmisdir. Mixaelis-Menten forziyyosino gora
fermentativ kataliz zamani ferment 6z substrati ilo birlogorak
davamsiz ferment-substrat kompleksi omolo gotirir ki, bu da
reaksiya basa ¢atdigda pargalanir, noticodo sorbast ferment vo
reaksiya mohsulu omolo golir.

Umumiyyatlo, fermentativ kataliz dord morholodo bas verir (sok.
5.1):
1. ferment vo substrat arasinda ion, kovalent vo digor
rabitolorin istiraki ilo donar kompleksin omolo golmosi;
2. substratin miioyyon doyisikliyo ugramasi vo miivafiq
reaksiya ti¢lin foallagsmast;
3. kimyovi reaksiyanin bas vermosi;
4. reaksiya mohsullarinin ferment-mohsul kompleksindon
dissosiasiya etmosi.

Fermenti E, substrati1 S, aktivlogmis substrat1 S, reaksiya
moahsulunu isa P ilo isars etsok, onda fermentativ reaksiyanin
marhalslorinin ardicilligi sxematik olaraq asagidaki kimi gostorilo
bilar:
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Sakil 5.1. Fermentativ katalizin moarhslslori (D.Koslandin “induk-
siya olunan uygunlagsma” nozariyyasino asason). Burada
E —ferment, S - substrat, ES — ferment-substrat kompleksi,
EP — ferment-mahsul kompleksi, P — mohsuldur.

Beloliklo, fermentativ katalizin mexanizmi ferment-subst-
rat komplekslorinin omolo golmasine osaslanir. Lakin uzun miid-
dot orzindo ferment-substrat kompleksinin omolo golmasini tocru-
bi yolla siibut etmok miimkiin olmamisdir, ¢linki ferment subst-
ratla cox qisa zaman miiddotindo qarsiligh slageds olur vo bu
kompleks hoddindon artiq labildir, yoni davamsizdir.

Bu ciir kompleksin omoalo golmosi ilk dofo olaraq ingilis
biokimyagis1 D.Keylin vo onun omokdast T.Mann torofindon
spektroskopiya tisulu vasitosilo siibuta yetirilmisdir. Sonralar
B.Cansin laboratoriyasinda aparilan islor sayosindo ferment-
substrat kompleksinin tadqiqini tomin edon daha tokmillogdirilmis
va hassas spektrofotometrik tisullar toklif olunmus va bu isulun
totbiqi sayasinda bir sira fermentlorin ferment-substrat kompleks-
lori Oyronilmisdir. Hal-hazirda miiasir eksperimental vo riyazi
Uisullarin totbiqi sayoesindo bir swa fermentativ reaksiyalarin
kinetik vo termodinamik gostaricilori, xiisusilo do araliq ES-
komplekslorinin dissosiasiya sabitlori, bu komplekslorin omalo
galmasi va tarazliq sabitlori miisyyan olunmusdur.
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Fermentlorin tosir mexanizmini izah edon ilk forziyyolor-
don biri 1890-c1 ildo Emil Fiser torofindon iroli siiriilmiisdiir.
“Acar-qifil” adlanan bu forziyyoys (sok. 5.2) osason ferment vo
substrat 0z quruluslarina gora bir-birina yliksok doqiqlikle uygun
golmalidirlor. Bu model fermentlorin yiiksok spesifikliyini izah
etso do, kecid voziyyatin praktikada miisahido olunan stabillogmo-
si faktini izah etmir.

Ferment Ferment

ES-kompleks

>»r!a<

Sulhu at ’\hh\ull ar

Sokil 5.2. Araliq ferment-substrat kompleksinin omoalo golmasi
(“acar-qifil” nozariyyasine asason).

Ogor ferment miirokkobdirso, yoni fermentin foal morko-
zini koferment toskil edirso, bu halda ti¢liik kompleks omoalo golo
bilor (sok. 5.3).

Substrat Aroferment Koferment
; \
A EJ 5 }

Faal

[_LA—J—| kompleks
+
&
+

Sakil 5.3. Substratin miirokkeb fermentlo birlogmaosi.
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Fermentin katalitik foallig1 {i¢lin a-spirallarin méhkom
sahalorinin fermentin ziilal hissasinin dinamik olaraq dayisikliyini
tomin edon elastik sahalorlo ndvbolonmasi boyiik ohomiyyot kosb
edir. Fermentativ katalizin bir sira nozoriyyolorindo bu ciir
dinamik doyisikliklora boyiik ohomiyyat verilir. Belo ki, 1958-ci
ildo D. Kosland “acar-qifil” nozariyyasinin “induksiya olunmus
uygunlasma” adli modifikasiyasmi toklif edir. Bu nazoriyyayo
osason, fermentlor sort deyil, elastik molekullardirlar vo fermentin
foal moarkozi substratla birlogsdikdon sonra 6z konformasiyasimi
doyigo bilir. Bu nozoriyys ferment molekulunun konformasion
doyisikliklorinin substratla induksiya olunmasini siibut edon
tocriibolors osaslanir. Digor sozlo, ferment yalniz substrat birlos-
diyi anda qeyri-foal R-formadan fsal (gorgin) T-formaya kecir
(sok.5.4).

Sakil 5.4. Fermentin faal markazinin strukturunun D.Koslandin
“induksiya olunan uygunlagma” nazariyyasine osa-
san doyismaosi. A, B, C — faal markazin funksional qrup-
lart; 1 — faal kompleks; 2 — geyri-foal kompleks.

Sokildon goriindiiyli kimi, substratin fermento birlogmasi
foal morkozin konformasiyasinin miivafiq doyisikliklorina sabob
olur vo ya foal kompleks, ya da araliq ES-kompleksindo foal
moarkazin funksional qruplarinin fozada yerlosmasinin pozulmasi
naticosindo yaranan qeyri-foal kompleks omoalo golir. Bozi hal-
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larda substrat molekulu da, fermentin foal morkozinds birlogdik-
don sonra 6z konformasiyasini doyisir. “Acar-qifil” nozariyyasin-
don forqli olaraq, induksiya olunmus uygunlasma modeli hom
fermentlorin spesifikliyini, hom do keg¢id voziyyetin stabillogmo-
sini izah edir.

Ferment vo substrat arasinda olan doqiq uygunluq, eloco
do bu uygunlugun termodinamik vo katalitik Gistiinliiklori katalitik
proses iigiin bdyiik shomiyyat kosb edir. “Induksiya olunmus
uygunluq” nozoriyyasi ferment vo substrat arasinda tokco foza vo
ya hondasi komplementarliligin olmasmi deyil, eloca do fermen-
tin foal markozinin va substratin oks yiliklonmis qruplarmin
clitlogsmasi sayasinds yaranan elektrostatik uygunlugun olmasini
nozors alir. Yiiksok doracali uygunluq substrat vo ferment arasin-
da effektiv kompleksin omals golmasini tomin edir.

Ferment-substrat komplekslorinin amolo golmosindo hid-
rogen rabitolori, elektrostatik vo hidrofob qarsiligh tosirlor, bazi
hallarda isa, kovalent vo koordinasion rabitalor istirak eds bilor
(s9k.5.5). Fermentin foal morkozinin 16vbor sahasi vo substrat
molekulu arasinda yaranan rabitolorin tobioti haqqinda molumati
EPR (elektron-paramaqnit rezonansi), NMR (niive maqnit rezo-
nansi), UB- vo [Q-spektroskopiya iisullar1 vasitasilo aldo etmok
olar.

Sakil 5.5. Ferment va substrat
arasinda qgeyri-kovalent
rabitalorin yaranmasi sxemi.

Fermentlor do, digar katalizatorlar kimi, kimyovi reaksiya-
larm gedisini termodinamik ndqteyi nazarindon aktivlosma enerji-
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Sinin asag1 salmagqla tomin edirlor. Aktivlogsmo enerjisi miiayyon
temperatur goraitindo bir mol maddonin biitiin molekullarinin
foallagmasi tiglin tolob olunan enerjidir. Digor s6zlo, aktivlogsmo
enerjisi reaksiyanin igo salinmasi li¢iin lazim olan enerjidir.
Ferment aktivlogmis maddolorin sayn1 artirir vo onlar daha asagi
energetik soviyyada reksiyaya girmok gabiliyyatini qazanirlar.
Bununla belo ferment reaksiyanin aktivlosmo enerjisini asag1 salir
(s9k.5.6). Sokildon goriintir ki, fermentativ reaksiya daha asagi
aktivlogsma enerjisi ilo xarakterizo olunur. Qeyd etmok lazimdir
ki, fermentlor reaksiyanin siirating tosir etmokls, diiz vo oks
istigamotlordo gedon reaksiyalar arasindaki tarazligi doyismirlor
va reaksiyanin sorbast enerjisinin qiymating tosir etmirlor. Onlar
sadaco kimyavi reaksiyanin tarazliq voziyyatino ¢atmasini siirot-
londirirlor.

Kegid vaziyyat

_

Sarbast encrji

Reaksiyanin gedisi ———»

Sakil 5.6. Fermentativ vo geyri-fermentativ kimyavi reaksiyalarin
energetik mexanizmi.
S —substrat; P — mohsul; AEq — geyri-fermentativ reaksiyanin
aktivlasma enerjisi; AEf — fermentativ reaksiyanin aktivlagma
enerjisi; AG — sarbast enerjinin standart doyismasi.
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Misal qismindo AB — A + B reaksiyasina diqqgot yetirok.
Ogor mithitds E fermenti varsa, bu halda asagidaki reaksiyalar
bas veracok: AB + E — ABE; ABE — BE + A vo BE — E + B.
Beloliklo, biz eyni naticoni oalds etmis olduq, yoni fermentlo
kataliz olunan reaksiya naticasinds do A vo B maddalori omalo
galdi, lakin bu zaman reaksiyada istirak edon ferment do doyisil-
maz olaraq reaksiya noticasinda sarbastlosir. Bu araliq reaksiya-
lar, ilkin com reaksiya ilo miiqayisads, daha asag1 aktivlosmo
enerjisi ilo gedir. Demali, ferment kimyavi reaksiyani aktivlosma
enerjisinin agag1 saviyyosi ila xarakterizo olunan dolay1 yolla
apartr.

Fermentlorin tosiri altinda reaksiyanin aktivlosmo ener;jisi-
nin azalmasini oks etdiron misallara diqqgot yetirok. Masolon,
saxarozanin qliikkoza vo fruktozaya hidrolizi reaksiyast: kataliza-
torsuz bu reaksiyanin aktivlogsmo enerjisi 134 kC/mol-a borabor-
dir; katalizator gqisminds hidrogen ionlar1 ¢ixis etdikdo reaksiya-
nin aktivlogsmo enerjisi 104,7 kC/mol, B-fruktofuranozidaza (saxa-
raza) fermentinin istiraki ilo iso 39,4 kC/mol toskil edir. Demoli,
B-fruktofuranozidaza fermentinin tasiri altinda reaksiyanin aktiv-
losmo enerjisi, fermentsiz reaksiya ilo miigayisods, demok olar ki,
dord dofo azalir.

Hidrogen peroksidin su va oksigens pargalanmasi reaksi-
yasina: 2H20, = 2H,0 + O diqqat yetirok. Katalizatorsuz bu
reaksiyanin aktivlogmos enerjisi 75,3 kC/mol toskil edir, kataliza-
tor gisminds platin istirak etdikds - 49,0 kC/mol, katalaza
fermentinin tosiri altinda isa 5,4 — 7,1 KC/mol-a barabor olur.
Goriindiiyli kimi, katalizator reaksiyanimn aktivlosmo enerjisini
azaldir, hom do geyri-iizvi katalizatorla miiqayisade ferment bu
gostoricini shomiyyatli doracods azaldir, bu iso fermentin yiiksok
effektivliyini bir do niimayis etdirir.

Fermentativ reaksiyalarin molekulyar mexanizmlorino
galdikda is9, onlar fermentin foal merkoezinin funksional qruplari-
nin substartin mohsula ¢evrilmasindo rolu ilo miioyyon olunur.
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Fermentativ katalizin iki osas mexanizmi movcuddur: turs-asasi
kataliz vo kovalent kataliz.

Turs-osasi katalizin konsepsiyasina asason fermentativ
foalliq kimyavi reaksiyada turs (proton donoru) vo ya asasi
(proton akseptoru) qruplarin istiraki ilo izah edilir. Turs-osasi
kataliz genis yayilmig bir hadisadir. Foal morkozo daxil olan amin
tursu qaliglart hom tursularin, hom do osaslarin xassolorini
dasiyan funksional qruplara malikdirlor.

Turs-osasi katalizdo istirak edon amin tursularma, ilk
onco Sis, Tir, Ser, Liz, Asp vo His aiddirlor. Bu amin tursularin
radikallar1 protonlagsmis formada tursular (proton donorlari),
deprotonlagmis formada iss asaslar (proton akseptorlar1) qismindo
cixis edirlor. Foal morkozin funksional qruplarinin bu xassasi
sayasindas bioloji katalizatorlarin unikallig1 tomin olunur. Bioloji
katalizatorlardan forqli olaraq, geyri-bioloji katalizatorlar ya turs,
ya da osasi xassolora malik olurlar.

Kofaktor gismindo Zn?* ionlar1, koferment qismindo iso
NAD™ molekulu istsfado olunan turs-osasi katalizo misal olaraq,
garaciyordo spirtin oksidlosmosini kataliz edon alkoqoldehidro-
genaza fermentini géstormok olar:

C2HsOH +NAD* — CH3 — COH + NADH + H*,

NAD™ ziilal molekulunun sathin ilo piridin kofermentin
tsiklinin miisbot yiikklonmis azot atomu vo apofermentin monfi
yiiklonmisg kiikiird (HS-qrupunun tarkibino dazil olan), eloco do
kofermentin purin tsiklinin azot atomu vo apofermentin kikird
atomu arasinda Zn?* vasitasila yaranan rabitalor hesabina birlos-
mis olur (sok. 5.7). Spirt molekulu fermentin foal morkozi ilo O
vo Zn?* arasinda yaranan koordinasion rabito hesabma birlosir.

Etil spirti molekulu foal morkozin va etil spirtinin metil
qrupu arasinda hidrofob slagoni tomin edon morkozo malikdir.
Miisbat yiiklonmis sink atomu etanolun spirt qrupundan protonun
ayrilmasimi tomin edir vo naticodo monfi yiiklonmis oksigen
atomu omolo golir. Monfi yiik oksigen atomu vo qonsulugda
yerloson hidrogen atomu arasinda yenidon paylasmis olur ki,
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sonuncu hidrid ionu soklindo NAD* kofermentin nikotinamidinin
dordiincii karbon atomuna daginir. Noticads reduksiya olunmus
NADH va sirko aldehidi omalos golir (sok. 5.8).

H o H
OH OH 7
H
zl-I H
P NG [ , . .
d Y Sakil. 5.7. Alkogoldehidroge-
N N .. .
N i , naza fermentinin faal markozi-
Y2 . .
HZN .......... Zn ......... S nin sxematlk qurulusu.
0~=P-0g_r—n i
gy ey 7
T S TH-ch-cH, ui ey I
0~P-0" _H 27
I ~N 0 Wi
H(i c—cZ /
Q | ] NH,
\ HC
CHy o Nt s
OH OH
B, & "
/G‘)C H\H CHyC H H
2y o K 4O H O é o
= [q'c‘m, = [ NH
4/

NAD-birlagdirici
saha

Sakil 5.8. Qaraciyarin alkoqoldehidrogenazasi misalinda turs-osasi
katalizin mexanizmi.

Kovalent kataliz zaman1 fermentin foal morkozinin nuk-
leofil (manfi yiiklonmis) vo ya elektrofil (miisbot yiiklonmis)
qruplarm substrat molekullar1 torafindon hiicuma moruz qalirlar.
Burada substrat vo koferment vo ya fermentin foal morkozino
daxil olan amin tursusunun (bir qayda olaraq, tok amin tursusu-
nun) funksional qrupu arasinda kovalent rabito formalasir.

Tripsin, Ximotripsin va trombin kimi serin proteazalarin
tosir mexanizmi mohz bu ciirdiir. Bu zaman fermentin torkibino
daxil olan serin amin tursusu va substrat arasinda kovalent rabito
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yaranir. “Serin proteazalar” termini onunla oslagadardir ki, serinin
amin tursu qalig1 biitiin bu fermentlorin foal morkozlorine daxildir
va katalizds birbasa istirak edir. Kovalent katalizin mexanizmini
ziilallarin onikibarmaq bagirsagda hozmini tomin edon ximotrip-
Sinin misalinda miizakira edok. Ximotripsinin substratlari
qismindo aromatik va tsiklik hidrofob radikallara malik (Fen, Tir,
Tri) amin tursularini dastyan peptidlor ¢ixis edir, bu iso ferment-
substrat kompleksinin formalagmasinda hidrofob slagalorin isti-
rak etdiyini gostarir. Ximotripsinin kovalent katalizinin mexaniz-
mi sokil 5.9-da tasvir olunmusdur.

0 0
Asp ) -C-O- l:‘ Asy 102) 'C'O-H
n :
e o= |

0
G- HCP’QC CH=N-~ CHCN C-CH-N-
0 RHO R H 6:

o RH R H
Pepti WMbohsull  Asilcimofripsin
0 o
102) 'c"o""‘l" Asp 102)~C=0~H
NS
His 4) ‘@I Bar s7) —Qﬁl
o
H-0""C=CH-N- Hew 'O ( Bar 08
&R ¥
,0=C~CH-N
H il ]
OR H
IIshsul 2
Sakil 5.9. Ximotripsinin foal markazinds kovalent katalizinin
mexanizmi.

Asp1oz2, Hiss7 vo Serigs katalizds birbasa istirak edirlor.
Substratin peptid alagasinin nukleofil hiicumu naticesindo bu
olage pargalanir vo kovalent modifikasiya olunmusg serin, yani
asilximotripsin amals golir. Digar peptid fragmenti vo ximotripSi-
nin aktiv moarkoezinin Hiss7 arasindaki hidrogen rabitonin qirilmasi
sayasindo, bu peptid fragmenti sarbastlogir. Ziilallarin peptid
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rabitasinin par¢alanmasinin sonuncu marhoslasinds su molekulu-
nun istiraki ilo ximotripsinin deasillogsmasi bas verir ki, noticodo
hidroliz olunan ziilalin ikinci fragmenti do ayrilir vo fermentin
ilkin qurulusu borpa olunur.

Fermentlorin tosir mexanizmini aydin gostoron misallar-
dan biri do xolinesterazanin katalizi ilo bas veran asetilxolinin
hidrolizidir (sok. 5.10). Asetilxolinesteraza hidrolazalar sinfino
aid olan vo hom asetilxolinin, hom do xolinin digor efirlorinin
hidrolizini kataliz edon fermentdir. Fermentin foal markozini on
az1 4 amin tursu radikali formalasdirir ki, bunlara Qlu, Ser, His vo
Tir aiddirlor. Ovvalco ferment (asetilxolinesteraza) vo substrat
(asetilxolin) arasinda ferment-substrat kompleksi yaranwr. Bu
kompleks qlutamin tursusu radikalinin monfi yiiklonmis COOH-
grupu vo asetilxolinin miisbot yliklonmis N atomu arasinda
elektrostatik qarsiligli olago hesabina yaranir. Ferment-substrat
kompleksi omolo goldikdon sonra asetilxolinesterazanin foal
morkozinin digor amin tursu radikallar1 da proseso colb olunur.
Bu zaman xolinin asetil radikalinin polyarlasmis CO-qrupu vo
serin qaliginin OH-qrupu arasinda rabito gapanir. Novbati moarho-
lods asetilxolin molekulundaki miirokkob efir rabitosinin
torkibino daxil olan oksigen vo tirozin radikalinin OH-qrupu
arasinda hidrogen rabitosi omolo golir.

Naticads asetilxolin molekulundaki miirokkab efir rabite-
sinin torkibina daxil olan oksigen atomu ilo CO-qrupu arasinda
olago zaifloyir, histidin radikalinin tasiri altinda serin radikali ilo
asetil qrupu arasinda rabito méhkomlonir vo bu da asetilxolin
molekulunda miirokkob efir rabitosinin qirilmasi ilo miisayiot
olunur. Xolin fermentin foal markezindon ayrilir, onun yerini isa
su molekulu tutur. O, asetil qrupun karbonil oksigeni ve tirozinin
oksigeni ilo rabito amolo gatirir, protonlarin yenidon paylanmasi
bas verir vo naticads reaksiyanin ikinci mohsulu olan sirke
tursusu ayrilir, asetilxolinesterazanin foal morkazi ise barpa
olunur.
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Sakil 5.10. Asetilxolinin xolinesterazanin (XE) foal morkazi ilo qarsiligh
olagasi (A —fermentin foal morkazi; B — ES - kompleks; C — subst-
ratin aktivlosmasi; C — reaksiya mohsullsrinin fermentls kompleksi).

Kifayot qodor yaxs1 Oyronmis reaksiyalardan biri do
yenidon aminlogmo reaksiyalaridir. Bu reaksiya 1937-ci ilde
A.E.Braunsteyn vo M.H.Krisman torofindon agkar olunmusdur.
Bildiyimiz kimi, yenidon aminlogsmo reaksiyalar1 vo prostetik
qrup gisminda piridoksalfosfat molekuluna malik olan vo amino-
transferazalar adlanan miirokkob fermentlorlo kataliz olunurlar.
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Fermentativ reaksiyanin mexanizmini izah edoarkon, rahatliq maq-
sadilo piridoksalfermenti asagidaki kimi isaro edacoyik:
AN
H
Fermentativ katalizin ilk morhslasinds fermentin prostetik
grupu yenidon aminlogsmo reaksiyasina daxil olan amin tursu ilo
qarsiligh alagoys girir. Reaksiya, amin tursunun amin qrupu va
piridiksalfosfatin aldehid qrupu iizro gedir:

c —ferment

COOH COOH
| |
CH - NH, Oox CH - N =CH - ferment
I + N c—ferment =——= | + H,0
CH, e CH,
I
COOH COOH

Katalizin ikinci morhoalasindo substratin ¢evrilmosi bas ve-
rir. Bu zaman ES-kompleksinds tautomer doyisikliklor bas verir:

COOH ?OOH
|
CH - N = CH - ferment C =N - CH, - ferment
I a—
CH, CIHz
éOOH COOH

Bu morhslods bas veron tautomer yenidon qruplagma
fermentin katalitik morkozino daxil olan histidin galiginin
imidazol-tarkibli radikalinin istiraki ilo gedir:

O00H Polipeptid zoncira TOOH Polipeptid zoncira
H, . / \
" 1‘ e—coon B A 001{:! A
Polipeptid g I ,/ H “
zonciro ya N
| e J{ ) Ji
—_— CH,

H
H Apoferment —O—Z—O—Cﬂ,ﬁﬂﬂ
! @
H, CH;

Sonraki hidroliz neticesindo ketotursu vo piridoksamin
soklinds olan ferment molekulu omalo golir:
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COOH

COOH
[ |
CH - N =CH - ferment CO
I + HO ——— I + H,N-CH, - ferment
CH, CH,
1 |
COOH COOH

OKCajDACceTaT  MIPHIOKCAM FHAEPM CHT

Novboti morhalods piridoksaminferment vo reaksiyaya
daxil olan ketotursu arasinda ferment-substrat kompleksi yaranir:

COOH ?OOH

|

c=0 C =N - CH,- ferment

I + HN-CH,-ferment =——= |

(CH), ° 2 (CH,), + HO
| I

COOH COOH

O—KEeTOT Jy Tap Ty puy Cy

Bu ferment-substrat kompleksindo do substrat tautomer
yenidon qruplasmaga moruz qalir:

COOCH COOH
I I
C =N - CH,- ferment CH - N = CH - ferment
| P——
(CH,), (CH,),
|
ICOOH COOH

Yaranmis birlosmo hidrolizo moruz qalir vo yeni amin
tursu molekulu omolo golir:

COOH

COOH
I I
CH - N = CH- ferment CH - NH, BN
| HO —————> | + C —ferment
o ——————————— -
(CH,), (CH,), H
I I
COOH COOH

I JyTaM I Ty piycy MIPHIOK CATEpM SHT
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Beloliklo, miitloq olaraq ferment-substrat komplekslorinin
omoalo golmasi ilo miigayiot olunan reaksiyalar seriyasi naticasin-
do asparagin tursusu oksaloasetata, a-ketoqlutarat iso qlutamin
tursusuna ¢evrilir. Bu reaksiya bir tonliklo do ifads oluna bilor:

COOH COOH
(|:OOH C|ZOOH | |CH M
CH-NH coO amwomancggpasa  CO | 2
2 | =+
+ | CH
&H (CHy), CH, ora.
2 I ! COOH
C|: OOH COOH COOH
acrnapa’m 2-0KCOFJ§7'I3.}ZRT OKcapacetaTt rJyTaMart
Typuycy

Umumiyyatlo, piridoksal kofermentlorin istiraki ilo gedon
kataliz ferment-substrat kompleksinds elektron sixligin doyismosi
sayasindo bas verir:

H
R~¢1£OOH
N
¢ R
Ziilal —0—-—]3;—-—0——CH,
CH,

Noticodo amin tursu qaligimin o-karbon atomundaki
ovozedicilorlo (azot, COOH-qrupu va s.) olan rabitolor zoaifloyir
vo miivafiq rabitolorin parcalanmasi asanlasir. Aspartatamino-
transferaza fermentinin molekul ¢okisi 93 000 Da-na borabordir
v, 0, 1ki identik subvahidden ibaratdir ki, subvahidlorin har biri
piridoksalfosfat molekulu ilo birlosmis haldadir. Aspartatamino-
transferaza fermentinin mohlulunu durulasdirdigda onun dimer-
lori katalitik foal monomerlors pargalanmis olur. A.E.Braunsteyn,
Y.A.Ovginnikov vo B.K.Vaynsteynin omokdaslar1 ilo apardiglar1
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tadqiqatlar sayasindo bu fermentin birincili vo ti¢linciilii qurulus-
lar1, eloco do onun foal markezinin qurulusu vo faaliyyati horte-
rofli Oyronilmisdir (sok. 5.11).

Sakil 5.11. Aspartataminotransferaza fermentinin Gglncull
qurulusunun miimkiin olan varianti (A) vo onun
foal morkoazinin qurulusu (B).

Belo ki, donuzun iiroyindon ayrilmig aspartatamino-
transferaza fermentinin sitozol formasi 412 amin tursu gqaligindan
ibarat olan polipeptid zoncirlo tomsil olunub. Onun oksor hissasi
a-spiral konformasiyasindadir, qlobulanin ayrica sahasindo iso
kofermentbirlogdirici domen yerlosir ki, burada fermentin foal
morkozi lokallasir (sok. 5.11). Piridoksalfosfat apofermentlo ziila-
lIin lizin amin tursusunun e-amin qrupu vasitesilo birlogir. Mohz
bu aldimin rabits ilo amin tursunun amin qrupu birlosir va lizinin
g-amin qrupunu buradan sixigdirib ¢ixardir.

Aspartataminotransferaza iki subvahiddon togkil olundugu
vo piridoksalfosfatin iki qaligin1 dasidigini nozors alsaq aydin
olar ki, yenidon aminlosmo reaksiyasinda subvahidlor birgo
foaliyyet gostarirlor.
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Ogor ferment bir deyil, bir ne¢o katalitik foalliga malik-
dirso, bu halda bu foalliglarin hor birinds funksional qruplarin
miixtolif kombinasiyalari istirak edir. Fermentlorin tosir mexaniz-
minin vo foal morkazlorin qurulusunun, eloco do onlarin xassa-lo-
rinin dyronilmasi magsadils spesifik inhibitorlarin sintez edilmosi
boyiik ohomiyyot kosb edir. Inhibitorlar foal morkozo garsi
yiiksak oxsarliqla xarakterizo olunmalidirlar va spesifik olaraq bu
foal markozin miivafiq sahaloring birlogmalidirlor.
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FOSIL VI. FERMENTATIV REAKSIYALARIN
KIiNETIKASI

Molumdur ki, kimyovi kinetika kimyoavi reaksiyalarin
stiroti haqqnda nozoriyyadir. Fermentativ kinetika anlayisi
altinda fermentlo kataliz olunan reaksiyanin siirotinin reaksiyaya
daxil olan maddolorin (substrat, ferment) kimyovi tobistindon vo
onlarm arasinda garsiliqli slagonin bas verdiyi soraitdon (gatiligi,
temperatur, mihitin pH-1, aktivatorlarin vo ya inhibitorlarin
movcudlugu vo s.) asililigi basa diisiiliir.

Fermentativ reaksiyalarin siiroti bir ¢ox amillordon asili-
dir. Fermentativ reaksiyanin ilkin silirstini miioyyon edon asas
amillor sirasina asagidakilar aiddir:

1. reaksiyaya daxil olan maddslorin kimyavi tabiati;
fermentin qatiligi;
substratm gatiligs;
mahitin temperaturu;
mahitin pH-1;
kofermentlorin qatilig1 (miirokkob fermentlor {igiin);
miihitds aktivatorlar vo ya inhibitorlarin mévcudlugu va s.
Molumdur ki, reaksiyaya daxil olan maddsllorin qatilig1
artdiqca kimyovi reaksiyanin siiroti do artir. Fermentativ reaksi-

yalar da bu qanunauygunluga tabedir. Masslon,
V+1
A+B =———= C+D
Vi
reaksiyasinda Vi1 vo V. — mivafig olarag, dlziine va oksino
reaksiyalarin siirotidir. Bu halda biz asagidaki tonliklori yaza

bilorik:

Noookrown

Vi1 = ka[A]-[B], V.1 = k4[C]-[D].

Belolikls, V+1 A vo B maddaslarinin qatiligina, V.1 isa C va
D maddolorinin qatiligina diiz miitenasibdir; k+1 vo k1 — reaksi-
yaya daxil olan maddslorin kimyovi tobistini xarakterizo edon

127



sabitlordir. Kimyavi tarazliq voziyystindo V+1=V.1 borabor ola-
caq, bu isa:
k+1[A]'[B] = x1[C]-[D]

demokdir. Bu baraberlik bu ciir yazila bilor:

k. _[C]-[D]
k., [A]-[B]
[C]-[D] .., . : . .
[A]-[B] nisbati Keg, yoni homin reaksiyanin tarazliq

sabitino borabordir (lat. equilibrium tarazliq demokdir). Digor
s0zlo, K+1/K1 = Keq. Demoli, k+1 vo K1 nisboti tarazliq sabiti
adlanir. Tarazliq voziyyatindo olan sistem asagida geyd olunan
olamatlorls xarakterizo olunur:

1. Sistemin tarazliq sabiti diiziino vo oksino gedon reaksiya
sabitlorinin nisbatina barabordir.

2. Tarazlhq veoziyyotindo diiziino vo oksino gedon reaksiya-
larin siiratlori (sabitlori deyil) borabor olur.

3. Tarazlhiq dinamik voziyyotdir. Reaksiyaya daxil olan vo
reaksiya noticosindo omolo golon maddslorin com qatilig-
larinda doyisikliklor bas vermoss do, onlar daima bir-
birilorins ¢evrilirlor.

Fermentlorlo kataliz olunan kimyavi proseslor adston ii¢
nov reaksiyalarla tomsil olunurlar: sifir deracali reaksiyalar, birin-
ci doracali reaksiyalar, ikinci doracali reaksiyalar.

Sifir dorocali reaksiyalar zamani reaksiya sabit siirotlo
gedir. ©gar reaksiya noticosindo omalo golon mohsulun qatiligini
X ilo, zamani isa t ilo isaro etsok, bu halda sifir doracali reaksiya-
nin siirotinin sabiti {igiin belo bir tonlik yazila bilor:

ko = dX/dt

Sifir dorocali reaksiyalar1 xarakterizo edon qrafik sokil
6.1-do gostorilib.
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mahsul

Sakil 6.1. Sifir daracali reaksiyalarda
mohsulun gatiliginin zamandan asili-
ligin1 oks etdiron grafik.

Zaman

Birinci dorocali fermentativ reaksiyalarin siirati hor bir
zaman aninda miihitdo mdvcud olan substratin qatiligina miitona-

sibdir:
dX/dt =« - (A-X),

burada: A — substratin ilkin qatiligi;

X —gevrilmoys moaruz qalmis substratin qatiligs,

(A — X) — reaksiya gedisi boyunca har bir zaman aninda
substratn gatiligidir. Birinci doracali reaksiyanin gedisinin qrafi-
ki tosviri sok. 6.2-do gostorilib.

mohsul

— Sakil 6.2. Birinci doroacali reaksiya-
/ larda mohsulun gatiliginin zaman-
dan asililigini oks etdiron grafik.

Zaman

Oyridon gdriindilyli kimi, reaksiyanin avvalindo, ¢evrilma
o qodor do dorin olmadigi bir anda, reaksiya sifir doracoli
reaksiyaya uygun olaraq gedir, yoni xotti xarakter dasiyw,
sonradan iso reaksiyanin siiroti getdikco azalmaga baslayir vo,
nohayat, kinetik oyri abssis oxuna paralel bir xatto yaxinlagir.

Onu da geyd etmok lazimdir ki, bu va ya diger fermentin
kinetik xarakteristikalar1 reaksiyanin ilkin aninda toyin olunma-
Iidir, ¢iinki mahz bu anda mshsulun amals golmasi vo inkubasiya
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dovrii arasinda diiz miitonasiblik miisahido olunur, yoni reaksiya
sifir doracoali reaksiya kimi gedir.

Ikinci doracali fermentativ reaksiyalarin siiroti reaksiyaya
daxil olan maddslorin gqatiliginin hasilino miitonasibdir:

V = «-[A]-[BI.

Ikinci doracoli reaksiyalara miixtalif qruplarin dasmmasi
ilo miisayiot olunan, eloco do oksidlosmo-reduksiyaetmo reaksiya-
lar1 aid olunur. Fermentativ hidroliz reaksiyalar1 da ikinci doracali
reaksiyalara aid olunurlar, lakin onlar faktiki olaraq birinci dora-
coli reaksiyalara uygun olaraq gedirlor, ¢iinki hiiceyrodo suyun
qatilif1 o godor yiiksok olur ki, onu reaksiya zamani praktiki
olaraq doyigsmoyan sabit bir qiymat kimi gobul etmok olar. Bu ciir
reaksiyalara homginin hidratlagsma reaksiyalarii aid etmok olar.

Biitiin fermentativ reaksiyalar 6z gedisatinin ilkin morho-
losindo (substratin artiq miqdar1 vo reaksiya noticosindo omolo
golon mohsullarinin az miqdar1 soraitindo) sifir dorocoli reaksiya-
lardirlar, vo yalniz sonradan onlar birinci vo ya ikinci doracali
reaksiyalarin xarakterini qazanmis olurlar. Mohz bu sobobdon, bu
vo ya digor ferment preparatinin xiisusi foalligini toyin etmok
moqsadilo reaksiyanin ilkin morholosinds (ilk saniyalor vo ya
doaqigalor arzindo) aldo olunmus rogomlordon istifado olunur.

6.1. Ferment va substratin qatih@inin fermentativ
reaksiyanin siirating tasiri

Miioyyon soraitdo (substartin artiq qatiligi soraitinda)
fermentativ reaksiyanm siiroti birbasa fermentin qatiligindan asili
olur vo bu asililiq xatti xarakter dasiyir. Fermentativ reaksiyanin
baslangicinda reaksiya mohsulu holo praktiki olaraq omolo
golmadiyi sobabindon, oks reaksiya bas vermir. Bundan basqa,
reaksiyanin baslangic morhalosinds substratin gatiligi onun ilkin
miqdarma barabordir. Demali fermentativ reaksiyanin baslangic
stirati (Vo) fermentin qatiligma diiz miitenasib olacaq (sok. 6.3).
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Sokil 6.3. Reaksiya siiratinin
fermentin gatiligindan asililig1.

[E]

Qeyd etmok lazimdir ki, bazi hallarda xatti asililigdan
konara c¢ixmalar miisahido olunur. Bu, inhibitorlarm vo ya
aktivatorlarin movcud olub-olmamasindan, substrat molekullari-
nin ferment molekuluna dogru zaif siiratlo diffuziyasindan asili
ola bilar va digar sabablarls slagadar ola bilor.

Fermentativ reaksiyanin siirotini miioyyon edon vacib
amillordon biri reaksiyaya daxil olan maddolorin, yoni substrat-
larm qatiligidir. Holo 1902-ci ildo V.Anri forz etmisdir ki,
fermentativ reaksiyanin mexanizmi fermentin substrat ilo komp-
leks omolo golmosi ilo izah oluna bilor. Bu ciir araliq ferment-
substrat kompleksinin omoalo golmosi haqqinda forziyys 1913-cl
ildo L.Mixaelis vo onun omokdasi M.Menten torafindon inkisaf
etdirilmisdir. Onlar asagidaki tonliys osaslanirdilar:

k+1 k+2
E+S =——= ES E+P
k'1

Tonlikdon goriindiiyli kimi, ferment E substrat S ilo
qgarsiligl slagoye girorok araliq ES ferment-substrat kompleksini
omolo gotirir. Diiziino reaksiyanin siiratinin sabiti k+1, oksino
reaksiyanin siiratinin sabiti iso k-1-dir. Ferment-substrat kompleksi
sonradan pargalanir vo naticads ferment barpa olunur vo reaksiya
mohsulu P omolo golir. Bu sonuncu reaksiyanimn siiratinin sabiti
k+2. Ferment-substrat kompleksinin sorbast ferment vo substrata
dissosiasiya etmoyini nozars alsaq, agagidaki tonliyi yaza bilorik:
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ks = k-l/k+1,

yoni ES kompleksinin dissosiasiya sabiti oksino vo diiziino
reaksiyalarin siiratlorinin sabitlorinin nisbatino barabardir.

Ogor ES kompleksinin dissosiasiya sabiti yiiksokdirsa,
demali k.1 yiiksok, k+1 iso kicik qiymotdir. Bu iso o demoakdir ki,
kompleks reaksiyaya daxil olan maddoslors asanliqla dissosiasiya
edir, vo reaksiya diiz istigamotdo olduqca zoif siirotlo gedir. Vo
oksina, k+1 yiiksok, k.1 iso kigik bir giymat oldugu halda ks-in
qiymati da kigik olacaq, vo fermentativ reaksiya siirotlo gedocak.

Kitlolorin tosiri gqanununa osasan biz asagidaki tonliyi
yaza bilorik:

[S] - ([Eo] - [ES]) =ks - [ES],

burada [Eo] — fermentativ reaksiyanin avvalinds fermentin qatili-
gidir; [ES] — ferment-substrat kompleksinin qatihigidir; ([Eo] —
[ES]) ifadosi reaksiyanin hor bir anmnda sorbast fermentin
qatiligimni gostorir.
Tonlik bu ciir yazila bilor:
[ES]-[Es] 1
s +[5]

ES kompleksinin qatili§1 fermentin iimumi qatiligina
barabor, yoni [ES]=[Eo] oldugu halda fermentativ reaksiyanin
stirati maksimal qiymata ¢atacaq. Digor sozlo, ferment molekulla-
rmin hamis1 substratla birlosdiyi vo onunla doymus oldugu bir
halda reaksiyanin siirati maksimal qiymoto catacagq.

Beloliklo, asagidaki asililig1 yazmagq olar:

VO/Vmax = [ES]/[EO]

ovvalki tonlikdon aliriq:
[ES]__IS]
[Eo]l ks +[S]
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Beloliklo,

Vo _ I[S]
Voo Ko +[S]
Vo ya
[S]

=V .
0 max ks +[S]
Bu, Mixaelis-Menten tonliyidir. Miislliflor torofindon

tosvir olunmus substratin qatiligi vo reaksiyanin siiroti arasidaki1
asililiq sokil 6.4-do gostarilib.

Vo120

80 4

Sakil 6.4. Mixaelis-Mentenin

“ fermentativ kinetikasi.

0 ‘ 0:2 ‘ 0:4 ‘ 016 ‘ 018
[s]

Beloliklo, fermentativ reaksiyanin siiroti fermentin qati-
1ig1, substratin gatiligi vo hor ikisinin bir-birina uygunlugundan
asilidir. Fermentin sabit qatili§1 soraitindo reaksiya siirotinin
substratin gatiligindan asililig1 hiperbola oyrisi soklindo gdstorilo
bilor. Ferment molekullar1 substratla doyduqda reaksiyanin siirati
maksimal qiymato catir, vo sonra oyri abssis oxuna paralel gedir.

Mixaelis-Menten bu tonlik {izorindo igloyarken iki sorta,
yoni tez yaranan tarazliq voziyyoti vo substratin artiq miqdarda
movecud olmasi sortloring osaslanirdilar. Sonradan gostorilmisdir
ki, bu tonlik yalniz asagida qeyd olunan sortlor yerina yetirildikdoe
dogrudur:

1. Reaksiya zamani yaranan ferment-substrat kompleksi
kinetik cohotdon davamlidir.
2. Tonlikdo movciid olan ks sabiti ferment-substrat komplek-
sinin dissosiasiya sabitidir; bu iso yalniz ko<<k.1, k1 hali
liciin dogrudur.
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Reaksiya zamani substartin qatiligi doyismir, yani [S]=[So].

4. Reaksiya mohsulu fermentdon tez ayrilir, yoni reaksiya
ikimorhalalidir.

5. Reaksiyanin ikinci moerhalosi geri-donmozdir. Bu sortin
yering yetirilmasinin miimkiinsiizliiyiinii nozoro alaraq,
biz reaksiyanin yalniz ilkin siirati haqda danisiriq.

6. Fermentin hor bir foal morkozi ilo substratin yalniz bir
molekulu birlosir.

Mixaelis-Menten tonliyi Laynuiver vo Berk torafindon oks
qiymatlor prinsipine osasalanaraq doyisikliys moruz qalmisdir.
Bu prinsipa goro, ogar har hansi bir qiymatlor arasinda baraboarlik
mdvcuddursa, bu halda onlarin oks qiymotlori do barabar olacaq,
yani Mixaelis-Menten tonliyi bu ciir yazila bilar:

1 kg +[S]
VO Vmax [S]
Buradan,
1 Ks [S]

+
v Vmax [S] Vmax [S]
Bu tonliyi sadolosdirmoklo, aliriq:
1 K 1
I +
VO Vmax [S] Vmax
Bu tonlik Laynuiver-Berk tonliyi adlanir. Laynuiver-Berk

tonliyinin qrafiki tosviri sokil 6.5-do gostarilib.
I/

Sakil 6.5. Laynuiver-Berk grafiki.

1V
/ ! " . 4
/8

Mixaelis-Menten tanfiyinin digor modifikasiyalar1 da
movcuddur. Bels ki, artiq yuxarida qeyd etdiyimiz kimi Mixaelis-
Menten tonliyi bir godor mohdud xarakterlidir, ¢tinki o, reaksi-
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yanin yalniz birinci marhalosini nozoro alir, reaksiyanin ikinci
morholoasi iso tonlikdo 6z oksini tapmir. D.Holdeyn vo D.Briqqs
tonliyin daha tokmil formasmi toklif etdilor:

Vo=V, ol
Ky +[S]

burada km — Mixaelis sabitidir. Mixaelis-Mentenin Kklassik
tonliyindo ks, yoni ferment-substrat kompleksinin dissosiasiya
sabiti durur. Ks yalniz k+1 vo k1 sabitlorin qiymatlori vasitasilo
hesablanir, yoni reaksiyanin birinci marhalasini nozors alir. Km is9
asagidaki kimi ifads oluna bilor:

k ,+k
km — —1k +2.
+1

Gorilindiiyii kimi, tonliyin suratindo ES kompleksinin hom
sorbast E vo S, hom do reaksiya mohsullar1 istigamotindo parca-
lanmasi reaksiyalarmin sabitlori, moxracinds iso ES kompleksinin
omolo golmosi reaksiyasinin sabiti durur. Demoli, km istonilon
halda ks-in qiymotindon yiiksok olacaq. Mixaelis sabiti mol/litr-1o
ifado olunur. Vo=Vmax oldugu halda [S]=km olacaq. Belsliklo,
giymotco Mixaelis sabiti fermentativ reaksiyanin siiroti maksimal
stirotin (Vmax) yarisina borabor olan halda substratin qatiligma
barabardir.

Mixaelis sabiti enzimologiyada boyiik ohomiyyst kasb
edir vo hor bir fermentin vacib xarakteristikalarindan biridir, onun
qiymati osasinda fermentin substrata oxsarligi hagda molumat
oldo etmok olar. Qeyd etmok lazimdir fermentin haqiqi oxsarligi
haqda molumat sadoco olaraq Ks qiymotinoe gora do alma biler,
lakin Ks-in tocriibi yolla toyini, Km qiymotinin toyinino nisbaton
xeyli cotindir. ©gor Km-in qiymeti yliksokdirse, bu halda ES
kompleksi asanliqla sorbast E vo S molekullarina dissosiasiya
edir vo reaksiya zoif siirotlo gedir. Km asagi qiymotlora malik
oldugu halda (k+1 qiymati yiiksokdir), reaksiya yliksok siiratlo
gedocok. Bir substratin istiraki ilo gedon oksor fermentativ
reaksiyalar tictin K 1-102 - 1-10° mol/I-o borabardir. Miioyyan
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ferment vo substrat ciitliyU ti¢lin xarici mithitin miloyyan para-
metrlori soraitinds (pH, t va s.) Km vo Vmax qiymatlori sabit olaraq
qalirlar. Nisbi spesifikliys malik olan fermentlor, yoni bir ne¢o
substrata tosir etmok gabiliyyotino malik olan fermentlor tosir
etdiklori har bir substrat {igiin Km-in miioyyoan qiymati ilo xarak-
terizo olunurlar.

Mixaelis sabiti hom Mixaelis-Menten, hom do Laynuiver-
Berk grafiki vasitasilo gostorilo bilor (sok. 6.6).

v /v

Voar |oc e e maillik
K/ Vinax

ke
[S] 1/[S]

K —1/Kn
a b
Sakil 6.6. Mixaelis sabitinin grafiki gostorilmasi. a — Mixaelis-
Menten grafiki vasitoesile; b — Laynuiver-Berk grafiki
vasitasile.

Vil 2

Reaksiya siirotinin substrat qatiligindan hiperbolik asilili-
gindan, yoni Mixaelis-Menten qrafiki vasitasilo Km-in qiymstinin
doqgiq toyini miimkiin deyil, ¢linki Vmax doaqiqlikls toyin oluna
bilmoyon asimptotik qiymotdir. Mixaelis sabitinin qiymoti
Laynuiver-Berk grafiki vasitasilo daha daqiq tapila bilor.

Bu halda 1/V-nin 1/[S]-don asililiginin qrafiki mailliyi
Km/Vmax barabar olan xatlo tosvir olunur. Bu xatt ordinat oxu ilo
kasigdiyi noqtodo 1/Vmax-a borabor, abssis oxu ilo kosisdiyi
noqtodo -1/Km-o borabor olan kosik omolo gotirir. Abssis
oxundaki kosiyi O6lgmoklo Km-in qiymati toyin olunur. Qeyd
etmok lazimdir ki, Mixaelis sabiti olduqca qisa miiddet orzinds
toyin olunmalidir vo bu mogsadls kifayot qodor tomizlonmis
ferment preparatindan istifado olunmalidir, ¢iinki preparatin
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torkibinde movecud olan qarisiglar Ky-in qiymstine shomiyyatli
daracada tesir edo bilarlar.

Reaksiya siirotinin substratin qatiligindan asililig tonliyi
iizorinds igloyorkon L.Mixaelis vo M.Menten fermentativ reaksi-
yanin sadologdirilmis sxemino osaslanirdilar. Lakin fermentativ
reaksiyalarin  oksoriyyati birsubstratlh deyil. Bundan basqa,
reaksiya zamani bir deyil, bir ne¢o ferment-substart kompleksi
omoalo galo bilar, ferment-substrat-mohsul kompleksi (ESP) omoalo
golo bilor. Olavo komplekslorin omolo golmosi Mixaelis-Menten
tonliyinin imumi formasini doyismir, lakin Km vo Vmax daha ¢ox
sayda siirat sabitlorindon toskil olunacaq. ikisubstratl reaksiyala-
rin siirat tonliyi do Mixaelis-Menten tonliyino oxsardir, ¢iinki bu
halda da reaksiyalar ferment-substrat kompleksinin omolo
golmosi ilo miisayiot olunurlar, sadoco olaraq reaksiyaya daxil
olan har bir substrat Km-in 6ziinomaxsus qiymati ilo xarakterizo
olunur.

Mixaelis-Menten tonliyinin diger modifikasiyalar1 da
movcuddur. Xiisusi odobiyyatlarda tosvir olunan Edi-Xofsti,
Eyzental, Kornis-Bouden, Migel Merino vo digor todqiqatgilarin
toklif etdiyi grafik iisullar da enzimologiyada istifado olunur.

6.2. Fermentlorin biokatalizator xassalori: termolabillik,
fermentativ foalh@in pH-dan asihhigy, spesifiklik

Bildiyimiz kimi, geyri-Uzvi katalizatorlar tcin xarakterik
olan kriterilor fermentloro do totbiq oluna bilor. Belo ki, hom
geyri-iizvi, hom do bioloji katalizatorlar reaksiya noticosindo sorf
olunmurlar va reaksiyanmi sonunda dayisilmoaz olaraq sorbostlo-
sirlor vo yeno do substrat molekullar1 ilo qarsiligh olagoys giro
bilirlor. Lakin miistosna hal kimi geyd etmok lazimdir ki, bozi
fermentlor Mixaelisin nazariyyasine zidd olaraq, kimyovi reaksi-
yanin sonunda modifikasiyaya moruz qalirlar vo hotta parcalana
bilirlor. Fermentlor ciizi qatiliqda tosir etmok qabiliyyatine malik-
dirlor. Mas, buzovun madasinin selikli qisasinda foaliyyat gosto-
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ron rennin fermentinin bir molekulu 10 doqige orzindo 37°C
soraitindo kazeinogenin toxminon 10° molekulunu pargalayr.
Istor kimyovi, istorso do bioloji katalizatorlar tarazliq sabitinin,
hom do sorbost enerjinin doyismosinin (AG) qiymatino tosir
etmirlor. Katalizatorlar sadoco olaraq reaksiyanin siirotini artirir-
lar vo sistemin termodinamik tarazliga catmasini siirotlondirirlor.

Lakin, fermentlorin ziilal tobioti ilo olagodar olaraq, bu
katalizatorlar ti¢lin bir neg¢o forqlondirici xiisusiyyot xarakterikdir:
termolabillik, fermentin foalligmmn pH-dan asililigi, spesifiklik,
fermentin foalliginin aktivatorlarin va ingibitorlarin tosiri altinda
doyigsmosi. Fermentlori biokatalizatorlar kimi sociyyslondiron bu
xassolor eyni zamanda fermentativ reaksiyanin siiratina tasir edon
amillor sirasina daxildirlor.

Fermentlorin termolabilliyi

Kimyavi reaksiyalarin siiroti temperaturdan asili oldugu
kimi, fermentlorlo kataliz olunan reaksiyalarin siiroti do tempera-
tur doyisikliklorino garsi hossas olur. Temperatur artdiqca kim-
yovi reaksiyanin siiroti do artir. Temperatur artdiqca molekullarin
horokoti siirotlonir, bu iso reaksiyaya daxil olan maddslorin
qarsiliglt tosirinin ehtimalini artirr. Bundan basqa, temperatur
reaksiyaya daxil olan maddolorin enerjisini artirir, vo ya basqa
sOzlo desak, reaksiyanin aktivlosmo enerjisini asagi salir, bu da,
0z ndvbasinds reaksiyanin daha siiratlo getmasing sabab olur.

Lakin fermentlorlo kataliz olunan kimyovi reaksiyalarin
temperaturdan asiliigmin mithiim bir xiisusiyyati var ki, o da
fermentlorin kimyovi tabisti ilo olagadardir. Belo ki, fermentativ
reaksiyalarin siiroti temperatur artdiqca artir, lakin bu artim
temperaturun miioyyon bir qiymotinadok bas verir. Temperaturu
artrmaqda davam etsok, fermentlor ziilal tobiotli birlogsmolor
olduglar1 sobobindon, denaturasiyaya moruz qalacaqlar, bu iso
fermentin effektivliyini vo, demoli, fermentativ reaksiyanin
sliratinin agag1 diismosino sobob olacagq.
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Bugda toxumlarmdan almmis qliitamatdehidrogenaza
fermentinin foalligma temperaturun tosirini xarakterizo edon oyri
sokil 6.7-do gostarilmis qrafiklo ifads oluna bilor.

Belo ki, temperatur 40-50°C-yo godor artdiqca fermentativ
reaksiyanin siirati do kimyovi kinetika nozariyyasine asason artir,
lakin burada, kimyovi reaksiyalar ti¢lin xarakterik olan Vant-Hoff
ganunauygunlugu (temperaturun hor 10°C-yo artim1 kimyovi
reaksiyanin siiratinin 2-4 dofs artmasma sabab olur) miisahido
olunmur. Bu da, asason, temperaturun tasiri altinda ferment mole-
kulunda bas veran konformasion doyisikliklorin saymin todricon
artmasi ilo olagodardir. Temperatur 50°C-don yuxar1 oldugu halda
fermentin istilik denaturasiyasi sobabindon fermentativ reaksiya-
nin siiroti koskin dorocado azalir vo, nohayet, ferment tamamilo
inaktivlogir. Hal-hazirda pepsin, tripsin vo bir sira digor
fermentlor {i¢iin fermentin inaktivlogmosi stirati vo ziilalin denatu-
rasiyasi dorocosi arasinda diiz miitonasiblik agkar olunub. Qrafik-
don goriindiiyii kimi, 50°C-do ferment maksimal foalligla xarakte-
rizo olunur. Fermentin maksimal katalitik foalliqla foaliyyot
gostardiyi temperatur fermentin temperatur optimumu adlanar.

00 Sokil 6.7. Bugda toxumlarindan
= mh alimmug qlutamatdehidrogenaza
g ok fermentinin foalligina
E temperaturun tosiri.
= 4T

2
! ! { | {

0w W T

Bu ciir asililiq biitlin fermentlor {igiin xarakterikdir, lakin
fermentlorin temperatur optimumlar1 farqlons bilor. insan orqa-
nizminds foaliyyat gostoron oksor fermentlorin optimal tempe-
raturu 37-38°C toskil edir. Umumiyyatlo heyvan monsoli ferment-
lorin temperatur optimumu 40-50°C, bitki mongali fermentlorinki
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iso - 50-60°C intervalinda yerlogir. Lakin bozi istisnalar da
movcuddur. Belo ki, papainin (ziilallarin hidrolizini siiratlondiron
bitki mongali ferment) temperatur optimumu toxminan 80°C togkil
edir. Ozalo toxumasmin fermenti olan miokinaza 100°C-ya godor
qizdirmaya davam gotirir. Yerin altindan ¢ixan qaynar sularda
yasayan mikroorganizmlordon ayrilmis Tag-polimeraza fermenti
temperatur 95°C-dok artirildigda belo inaktivlosmir. Bu ferment
xostoliklorin  polimeraz zoncirvari reaksiya (PZR) wvasitosilo
molekulyar diagnostikas1 moagsadils tibbdo istifado olunur.

Asag1 temperaturlarda (0°C vo asagi) fermentlor, biq
qayda olaraq, parcalanmirlar, lakin onlarin foallig1 demok olar ki,
sifra barabar olur. Eyni zamanda, katalaza fermentinin optimal
temperaturu 0 - 10°C diapazonunda yerlasir, daha yiiksok tempe-
raturlarda iso ferment siiratlo oksidlogir vo inaktivlosir.

Temperaturun fermentativ reaksiyanin siirotino tosiri bir
sira sobablorlo izah oluna bilor. Temperatur amili asagidakilara
tosir edir:

1. ferment molekulunun 6ziins tasir edir, yoni onun denatu-
rasiyasinin siirotino;

2. ES kompleksinin sorbost ferment vo reaksiya mohsuluna
parcalanmasinin siiroting, yoni k+2 siirat sabitinin qiyms-
ting;

3. fermentin substrata oxsarligina, yani k+1 vo k1 sabitlorinin
qiymating;

4. reaksiya komponentlorinin ionlasma istiliyina vo, demali,
fermentin, substratin, araliq mohsullarin vo reaksiyanin
son mohsullarinin ionlasma doracasing;

5. ikikomponentli fermentlor halinda, apoferment-koferment
birlogsmasinin omolo golmosing;

6. ogor fermentin foaliyyati liglin bu vo ya digor kofaktorlar
vo ya aktivatorlar tolob olunursa, bu halda homin birlos-
malar vo ferment arasinda slagonin yaranmasina;

7. ogor fermentativ reaksiya hor hansi inhibitorun tosiri
altinda tormozlanirsa, bu halda fermentin homin inhibitor-
la birlogmasinin amalo golmasina.
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Demoli, temperaturun ferment molekuluna tasiri goxtorafli
vo miirokkob olduguna baxmayaraq, bu tosir tocriibi yolla
asanligla dyronils bilor. Adston, fermentin termolabilliyini dyron-
mok mogsadilo bir ne¢o sinaq siisosing ferment mohlulunu slava
edib, onlar1 miixtalif temperaturlarda (20, 30, 40, 50°C vo s.)
miloyyan vaxt arzindo saxlayirlar. Inkubasiya vaxt1 basa gatdiq-
dan sonra sinaq siisolori soyudulur, vo onlarin hor birino fermen-
tin substrat1 olavo olunur vo eyni temperatur soraitindo reaksiya
aparilir. Beloliklo, miixtalif temperaturlarda saxlanilmis fermentin
katalitik foallig1 miigayiso olunur.

Fermentin termolabilliyi miioyyon soraitdo (pH-1n miioy-
yon qiymoti, miihitin miioyyan duz torkibi soraitinds) toyin olun-
malidir. Masalo burasindadir ki, eyni ferment pH-n bir qiymoe-
tindo daha termostabil, digor pH-da iso temperaturun tosirino
daha hassas ola bilor. Masoalon, turs miihitds pepsin temperatura
qarst daha termostabil olur, golovi miihitdo iso qizdirildigda
stirotlo inaktivlogir. Fermentin termolabilliyino homginin substra-
tin movcudlugu da ohomiyyotli dorocodo tosir edir. Miivafiq
koferment vo substratlar ¢oxsayli fermentlori, masalon D-amin
tursularin oksidazasini, qlutamatdehidrogenazani, laktatdehidro-
genazani, bakterial vo gdobolok monsali a-amilazalar1 denaturasiya
vo inaktivlosmodon qoruyurlar. Substartin qoruyucu tosiri, ¢ox
giiman ki, onunla olagodardir ki, substrat fermentlo birlogorok ES
kompleksini omolo gotirir vo bununla da onun ikincili vo
ticlinciilii quruluglarmi qoruyur va slverigsiz soraito, o climlodon
temperatura qarst davamliligini artirir.

Fermentin faalligina miihitin pH-inin tasiri

Fermentlorin foalligina vo, demoli, fermentativ reaksiya-
nin siirotino ohomiyyotli dorocods tosir edon ndvboti amil —
muhitin pH-1 vo ya hidrogen ionlarmim qatiligidir. Bu asililiq ilk
dofo olarag XX osrin avvalinds moshur daniya biokimyagisi
Syorensen torafindon gostorilmisdir.
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Fermentlor adston hidrogen ionlarinin qatiliglarinin kigik
bir diapazonunda daha foal olurlar. Fermentin faalli§inm miihitin
pH-dan asililigini, biz sokil 6.8-do gostorilmis oyri vasitasilo
grafiki olaraq ifado edo bilorik. Qrafikdon do goriindiiyli kimi,
pH-1n miioyyan noqtesinds ferment maksimal foalliga malik olur;
bu noqto fermentin tosiri liglin optimum pH néqtasi adlanir. pH-
m optimal giymotindon forqli olan soraitdo fermentativ faalliq
azalir.

Sakil 6.8. Fermentativ
reaksiyanin siiratinin
muhitin pH-indan asililigi.

Hor bir ferment iiclin pH-in miioyyon optimal qiymaoti
xarakterikdir (codv.6.1). Turs soraitde foaliyyst gdstoron ferment-
lor (mos., modonin pepsini vo ya lizosomal fermentlor) homin
fermentin turs miihitds foaliyyst gdstormasini tomin edon konfor-
masiyani tokamiilco qazaniblar. Lakin insan orqanizmindo foaliy-
yat gbstoron fermentlorin oksor hissasinin pH optimumlar1 pH-1n
fizioloji, neytrala yaxin qiymatlorino uygun olan sahoda yerlosir-
lor. Digor torofdon, codveldon goriindiiyli kimi, arginazanin pH
optimumu giiclii golovi miihitdo yerlosir. Lakin qaraciyar
hiiceyralori iiglin bu ciir miihit xarakterik deyil, demali in vivo-da,
cox gliman ki, arginaza fermenti onun {igiin optimal sayilan pH
soraitindo foaliyyot gdstormir.
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Boazi fermentlarin pH optimumlar

Cadval 6.1

Ferment pH optimumlar:

Pepsin 1,5-2
Piruvatkarboksilaza 4,8
Katalaza 6,8-7
Fumaraza 6,5

Ureaza 6,8-7,2
Karboksipeptidaza 7,5

Tripsin 6,5-7,5
Arginaza 9,5-9,9

pH-1n fermentin foalligina tosiri asagida qeyd olunanlarla

izah oluna bilor:

1. Ferment ziilal molekulu ilo tomsil olundugundan, onun

torkibinds miixtslif ionlasdiric1 qruplar mévcuddur. pH-in
fermentin foalligina tosiri ziilalin torkibindoki amin tursu-
larmin funksional qruplarmnin ionlagdirilmasi ilo alagodar-
dir. pH-1n qiymoati optimal giymotdon forqlondiyi halda,
homin funksional qruplarin ionlagsmasi da doyisir. Mas.,
miihit tursulusduqca sorbost amin qruplarmin protonlas-
mast (NH3z"), golovilosdikco iso karboksil gruplarindan
protonun ayrilmasi (COQO7) bas verir. Bu iso, ferment
molekulunun, o ciimlodon aktiv morkazin konformasiya-
smi doyisir, noticodo substartin, kofaktorlarm vo kofer-
mentlorin aktiv morkozo birlosmasi prosesi pozulmus olur.
Ogor substart molekulu yiik dasiyirsa, bu halda miihitin
pH-1 substratin ionlagsma dorocosine vo fozada togkilino
tosir edacak, bu ise, 6z ndvbasinda, substratin aktiv mor-
koza oxsarliginda 6ziinii bliruze veracok.

Ferment-substrat vo ferment-mohsul komplekslorinin gev-
rilmasi yalniz onlarin miioyyan doracods ionlagmasi sorai-
tindo bas vers bilocak.

Bozi fermentativ reaksiyalarda hidrogen vo ya hidroksil
ionlar1 birbasa reaksiyada istirak edo bilor. Bu, xiisusils,
oksidlogmo-reduksiyaetmo reaksiyalar zamani miisahido
olunur.
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5. Muhitin pH-1 fermentin stabilliyino tosir gostorir. pH-n
optimal qiymsatindon xeyli forqlonoan bir miihitdo hotta
zlilal molekulunun denaturasiyas: vo fermentativ faalligin
tamamilo yox olmas1 miisahido oluna bilor.

Miioyyon ferment iiglin pH-in optimal qiymotini toyin
etdikdo, reaksiya miihitinin torkibino vo bu mogsadlo istifado
olunan bufer qarigigma xiisusi digqgst yetirmok lazimdir. pH-1
xarakterizo edon oyrilor miixtolif bufer mohlullarinda miixtalif ola
bilor.

Onu da geyd etmok lazimdir ki, eyni fermentlorlo kataliz
olunan fermentativ reaksiya, reaksiyanin diiz vo oksino istigamaot-
lorindon asili olaraq, forqli pH optimumlar1 ilo xarakterizo oluna
bilor. Bels ki, Bacillus subtilis bakterilorindon ayrilmis laktatde-
hidrogenaza laktatin parsalanmasi reaksiyasi ii¢lin 7,2, oksino
gedon, yoni piruvatin laktata godor reduksiyasi reaksiyasi ii¢iin
6,0 pH optimumu ilo xarakterizo olunur.

Fermentlarin spesifikliyi

Fermentlori qgeyri-lizvi katalizatorlardan forqlondiron
xiisusiyyotlordon biri do onlarin spesifikliyidir. Fermentlorin
yiliksok spesifikliyi canli materiyanin on miithiim xiisusiyyatlo-
rindon biridir. Fermentativ katalizin spesifikliyi sayosindo
ayri-ayr1 fermentativ reaksiyalarin nizamli olaraq hoyata
kegirilmasi vo six qarsiligli alagosi miimkiindiir.

Bu xasso holo XIX osrin sonlarinda askar edilmisdir.
Molum olmusdur ki, a- vo B-metilqlikozidlor efir rabitosi lizro
iki, tamamils forqli fermentin tosiri vasitasilo pargalanir:

CH,OH CH,OH
H
H /=0 H O ocH,
| OH H | OH H H
HO OCH, HO
H OH H OH
O—M E€TUT JIK 0311 B-m emur k031
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Belolikla, fermentlorin substrat molekulunda cuzi forqi
ayirmaq qabiliyyati askar olundu. Fermentlorin tosir mexanizmini
miizakiro edorok biz fermentlorin tosir mexanizmini izah edon
forziyyolora diqqgot yetirmisdik. Belo ki, 1890-c1 ildo Emil Fiser
torofindon irali siiriilmiis “agar vo qifil” nozoriyyasindo ferment
spesifikliyinin foal morkaza doqiq uygun golon substratin hondasi
qurulusu ilo miiayyan olundugu nazards tutulurdu. XX asrin 50-Ci
illorindo bu tosovviirlor D.Koslandin substrat vo fermentin
“induksiya olunmus uygunlasma” forziyyosi ilo ovoz olundu.
Koslanda goro substratin vo foal morkozin qurulusu, onlarin
qarsiliglt tosiri zamani formalasir. Bu zaman substratin qurulu-
sunda bozi olagolor deformasiyaya ugrayir vo o, kataliz prosesini
hoyata kecirmoyo hazirlanir. Ferment molekulunda iso konfor-
masion doyisikliklor bas verir. Bu forziyys fermentin foallagmasi,
miixtolif tosirlordon inhibirlogsmoasi vo tonzimlonmosinin mexaniz-
mini qismon izah etso do, hal-hazirda digor — topokimyovi
uygunluq nozoriyyasi ilo sixigdirilir. Koslandin forziyyosinin osas
miiddoalorini gobul etmoklo yanasi, buraya fermentin substrati
cevirmo prosesindo onun doyismoyon hissosinin taninmasi fikri
olavo olunur. Substratin bu hissasi vo fermentin substrat morkozi
arasinda c¢oxlu noqtolordo hidrofob garsiligh tesir vo hidrogen
rabitalori amolo golir.

Fermentin spesifikliyi, slibhasiz ki, ilk ndvbads fermentin
substrat morkozi vo substrat molekulunun konfiqurasiyalarmin
uygun golmosi ilo izah oluna bilor. Tam uygunluq halinda ES
kompleksi yaranir vo yalniz bundan sonra kataliz miimkiin olur.

Miixtalif fermentlor spesifiklik doracasine goro bir-birilo-
rindon xeyli forqlonirlor. Spesifikliyin iki asas novii ayird olunur:
substart spesifikliyi vo tasir spesifikliyi.

Substrat spesifikliyi fermentin yalniz miioyyon bir subs-t-
ratin vo ya qurulusca oxsar olan substratlar qrupunun ¢evrilmasini
kataliz etmok xtisusiyyatidir. Bu xiisusiyyat foal markazin kontakt
sahosinin qurulusu ilo miioyyan olunur. Substrat spesifikliyin 3
novii ayird olunur:
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1. Miitloq spesifiklik;
2. Qrup spesifikliyi (nisbi spesifiklik);
3. Stereospesifiklik.

Tasir spesifikliyi — fermentin kimyovi reaksiyalarin yalniz
bir tipini kataliz etmok qabiliyyatidir. Spesifikliyin bu novii digor
sozlo reaksiyalarm miioyyon tipino goro spesifiklik do adlanir.
Fermentlorin mohz bu spesifikliyi osasinda biitiin fermentlor
sinifloro ayrilir.

Miitlaq spesifiklik — fermentin yalniz miioyyan bir subst-
ratin ¢evrilmosini kataliz etmok qgabiliyyatidir. Substratin qurulu-
sunda bag veran har hansi doyisikliklor (modifikasiyalar) onu fer-
ment {i¢iin ol¢atmaz edir. Yiiksok doracado, praktiki olaraq miit-
loq spesifikliklo xarakterizo olunan fermentloro misal kimi
organizmds arginin amin tursusunun cevrilmasini kataliz edon
arginazani, sidik covhorini parcalayan ureazani vo bir sira digor
fermentlori gdstormok olar. Ureaza sidik covhorini karbon qazi vo
amonyaka godor hidrolizini kataliz edir:

HzN\ ypeaza
C=0 + 2H,0 — CO, + 2NH,
HN~
2

Lakin nisbaton son zamanlarda askar olunmusdur ki, bazi
monbalordon alinmig ureaza fermenti yiliksok doracsli spesifikliya
malik olmagqla, sidik cévhori ilo yanasi oksisidik covherini do
hidrolizo ugratmaq qabiliyystino malikdir:

HOHN__ ypeasa
_C=0 + 2H,0 — CO, + NH; + NH,OH
H,N

Onu da qeyd etmok lazimdwr ki, oksisidik cOvharinin
ureaza ilo hidrolizinin ilkin siirati, sidik covharinin hidroliz siire-
tindon 120 dofs asagidir. Yiiksok spesifikliyi sayosindo ureaza
sidik covharinin miqdarca toyin olunmasi magsadils istifado olu-
nur.
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Yiiksok doracali spesifikliklo xarakterizo olunan ferment-
lor sirasina homginin qlilkozooksidaza vo piruvatdekarboksilaza
fermentlori do aiddirlor.

Qliikkozooksidaza spesifik olaraq B-D-qliikkozan1 gliikkon
tursusunadok oksidlosdiran flavoproteiddir. Miioyyan olunub ki,
qlitkozooksidazanin yiiksok doracali spesifikliyino baxmayarag, 0
cuzi siiratlo olsa da, lakin digor birlogsmolori do oksidlogdira bilir
(cadv. 6.2.).

Cadval 6.2
Miixtalif substratlarin gqliikozooksidaza fermentinin tasiri ilo
oksidlasmasinin nisbi siiratlori

Substrat Oksidlasmonin Substrat Oksidlasmonin

nisbi siirati, % nisbi siirati, %
B-D-gliikoza 100,00 a-D-glikoza 0,64
2-dezoksi-D-gliukoza 25,00 Maltoza 0,19
D-mannoza 0,98 D-qalaktoza 0,14

L-arabinoza, D-riboza, D-fruktoza vo s. kimi sokorlori iso
ferment timumiyystlo oksidlosdirmir.

Piruvatdekarboksilaza fermenti pirotiziim tursusunun sirko
aldehidinin vo karbon qazmin omoalo golmasi ilo miisayist olunan
dekarboksillosmosini kataliz edir. Bu ferment {i¢iin do yiiksok
daracali spesifiklik xarakterikdir. Lakin, askar olunub ki, piruvat-
dekarboksilaza bir godor daha uzun karbon zoncirino malik bazi
digor a-ketotursularin dekarboksillogsmasine do sabab ola bilor.
Karbon zonciri uzandiqca dekarboksillosmanin siirsti asag: diisir.

Belolikla, ureaza, glilkozooksidaza vo piruvatdekarboksi-
laza fermentlorinin misalinda goriiniir ki, ferment miixtslif birlos-
molorin daxilinde mdvcud olan eyni qruplara tosir etmoklo yana-
s1, substrat molekulunun iimumi qurulusuna da miisyyon toloblor
irali siirtir.

Qrup spesifikliyi ilo xarakterizo olunan fermentlor substrat
molekulunda miioyyon atom qruplarmin mdvcudlugunu talob
edirlor. Spesifikliyin bu noviino klassik misal kimi proteolitik
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fermentlorin spesifikliyini gostors bilorik. Coxsayli tocriibi mate-
riallar osasinda miioyyon olunmusdur ki, har bir proteolitik fer-
ment substratin qurulusuna vo fermentin tosir etdiyi rabitonin
otrafindak1 qruplara miioyyan toloblor iroli siiriir. Mas., pepsin
praktiki olaraq eyni siirotlo hom bitki, hom do heyvan monsali
miixtolif ziilallarin hidrolizini tomin edir, karbohidratlar, yaglar
kimi 1so digor maddalors tosir etmok gabiliyystindon mohrumdur.
Pepsinin qrup spesifikliyi bununla mohdudlasmir. O, istonilon
peptid rabitosini deyil, yalniz tirozinin vo ya fenilalaninin amin
grupunun istiraki ilo yaranmis peptid rabitolorini secici olaraq
parcalayir. Pepsin Uc¢ln xarakterik spesifik sintetik substrat
gisminds karbobenzoksi-L-glutamin-L-tirozin ¢ixis eds bilor:

OH

COOH
I
(CH,), CH,
| I
CgHg - CH, -0 - CO - NH - CH - CO - NH - CH - COOH

!

TICTICIH

Pepsinin tosirine moruz qalan peptid rabitssi yaxinliginda
sorbost amin qrupunun movcudlugu substrati pepsinin tosiring
qars1 daha davamli edir. Vo, oksina, karboksil qgrupunun mévcud-
lugu hidrolizi stirstlondirir.

Proteolitik fermentlorin digor niimayondosi olan va 6z
faaliyyetini bagirsaqda yerina yetiron ximotripsin do, pepsin kimi,
peptid rabitolorinin hidrolizini kataliz edir, lakin pepsindan forqli
olaraq, o, aromatik amin tursularinin karboksil qruplarmin istiraki
ilo amola golon peptid rabitalorini taniyir vo pargalayir. Ximotrip-
sin tgun xarakterik olan sintetik substrat rolunu karbobenzoksi-L-
tirozinglisinamid oynaya bilor:
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OH

CH,

I
CeHg - CH,- O - CO-NH - CH-CO - NH - CH, - CO - NH,

!

XIM OTPHICHH

Hidrolizo moruz qalan rabito yaxinliginda sorbost karbo-
ksil grupunun movecudlugu (mass, karbobenzoksi-L-tirozinqlisinda
oldugu kimi) substratin ximotripsina qars1 davamliligini, sorbast
amin qrupu iso, oksino, substratin ximotripsino garsi hossasligini
artirir.

Bagirsaqda foaliyyat gostoron tripsin adli digor proteolitik
ferment iso, arginin vo ya lizin amin tursularinin karboksil
gruplarinin istiraki ilo aloma golon peptid rabitolori segici olaraq
parcalayir. Substrat molekulunda sorbost amin qrupunun mévcud
olmasi (mos., lizinin g-aminoqrupu vo ya arginin &-quanidin
grupu) tripsinin effektiv tosirini tomin edon miitloq sortlordon
biridir.

Bitki monsoli proteolitik ferment papain {iciin, heyvan
mongali proteolitik fermentlorlo miiqayisads, nisbaton daha zaif
ifado olunmus qrup spesifikliyi xarakterikdir. Mohz bu sobabdon,
papain ziilal molekulundaki daha ¢ox sayda peptid rabitolorini
hidroliz etmok qabiliyystine malik olur, vo noticods ziilal mole-
kulu daha kicik fragmentlors parcalanir. Bundan basqa, papain
heyvan mongoli diger fermentlorin tosirine qarst davamli olan
bazi digor substratlar1 da pargalamaq qabiliyyotindodir.

Bozi hiiceyrodaxili fermentlor {iciin do qrup (nisbi)
spesifikliyi xarakterikdir. Mas., ATP-in istiraki ilo, demok olar ki,
biitlin heksozalarin fosforlasmasini kataliz edon heksokinaza belo
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fermentloro misal ola bilor. Lakin, heksokinazanin bu xiisusiyye-
tino baxmayaragq, hiiceyrade har bir heksozaya qars1 spesifik olan
va onun fosforlasmasini kataliz edon fermentlor do mévcuddur.

Tacriibi yolla spesifikliyin bir ndviiniin ds, yoni Stereo-
kimyavi spesifikliyin mévcudlugu siibut olunmusdur. Stereospesi-
fik fermentlor eyni maddonin yalniz bir optiki izomerino tosir
edirlor. Malum oldugu kimi, miixtolif birlosmalorin D- vo L-
formalar1 bir-birilorindon assimetrik karbon atomu otrafinda qrup-
larin fozada yerlogmosi ilo forqlonirlor.

Halo Lui Paster 6z todqiqatlar: ilo gdstormisdir ki, tizvi
birlosmoalorin, xiisusilo do ¢axir tursusunun, D- vo L-formalari
bir-birindon kristallarin formasina goéro forqlonirlor. Bundan
basqa, bu iki stereoizomer mikroorqanizmlor torafindon miixtalif
ciir monimsanilir. Bels ki, o, Penicillium gobaloyini D- vo L-¢axir
tursular1 miihitindo becororok, miioyyon etmisdir ki, L-caxir
tursusu, onun D-izomerindon forqli olaraq, kif goéboaloyi
torofindon asanliqla monimsanilir. Paster belo bir noticoyo goldi
ki, canli hiiceyro miixtoalif tizvi birlogsmolorin D- vo L-formalarina
miixtolif miinasibat gostorir vo canli protoplazma, 6lii protoplaz-
madan mohz onunla forqlonir ki, o, otraf miihitdon secici olaraq
L-stereoizomerlori monimsayarak, iizvi birlosmalorin D-formala-
rindan imumiyyatlo istifado etmir.

Onu da geyd etmok lazimdir ki, stereoizomerlor orqaniz-
mo fizioloji tesirlorine vo 6z xassalorine goéra do bir-birilorindon
forqlonirlor. Mas., L-asparagin dadsiz oldugu halda, onun qeyri-
tobii stereoizomeri - D-asparagin sirin dada moxsusdur.

Stereoizomerlorin miixtslif formalar1 — L- vo D-, a- vo B-,
Sis- va trans-izomerlori mévcuddur.

Mosolon, qlutamatdehidrogenaza L-glutamin tursusunun
aminsizlogsmosini kataliz edir, lakin D-glutamin tursusuna tosir
etmir. Beloliklo, qlutamatdehidrogenaza L-qlutamin tursusuna
qarst miitloq stereospesifikliklo xarakterizo olunur. Vo vya,
asparaginin hidrolitik par¢alanmasi noticosinds asparagin tursusu
vo ammonyak amala galir:
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H,NOC - CH, - CH - COOH + H,0 === COOH - CH, - CH- COOH + NH,
! |
NH, NH,

Tonlikdon goriindiiyii kimi, reaksiya zamani amid qrupu-
nun hidrolitik parcalanmasi bas verir. Reaksiya asparaginaza
fermenti ilo kataliz olunur. Asparaginaza segici olaraq asparagi-
nin yalniz tobii izomerinin, yoni L-asparaginin ¢evrilmasini
kataliz edir, D-asparagino iso tosir etmir. Ogor L-asparagin vo
asparaginaza qarigigina D-asparagin olavo olunsa, bu zaman D-
asparagin asparaginazani ragabatli mexanizmlo inhibirlogdiracak.
Bu o demokdir ki, D-asparaginin asparaginazanimn foal morkazi ilo
birlosmosino baxmayaraq, ferment bu maddonin hidrolizini
hoyata kegira bilmir. Umumiyyatlo bir sira fermentlor iiciin bu
hadiso miisahido olunur.

Lakin onu da qeyd etmok lazimdir ki, stereokimyovi
spesifiklik dedikdo miitloq spesifikliyi nozords tutmaq dogru
deyil. Belo ki, L-amin tursulari oksidazasi biitiin amin tursularini
oksidlosdirmok qabiliyystindodir, yoni bu baximdan o, nisbi
spesifikliklo xarakterizo olunur. Lakin, ferment yalniz L-siranin
amin tursularina tasir edir, bu iso homin fermentin stercospesifik-
liyinin gostaricisidir.

+1/2 0,

Jl-am w1 Typrycy o-keotypwy + HIE + HLO
JI-amm nypupsupsreL oK Cldazachl

+1/2 0,

J-am w1 Typuycy o~keroTypny + HIIE + ILO
H-amwm iypuyapenee ok cldazachl

Digor sozlo, tobii ziilallarn torkibindo yalniz L-amin
tursularma rast golindiyino baxmayaraq, L- vo D-amin tursulari-
nin oksidazalart molumdur ki, bunlarin da har biri amin tursularin
yalniz miivafiq izomerina tosir gostarir.

Fermentlorin stereospesifikliyini niimayis etdiron misallar-
dan biri do, artiq yuxarida qeyd olundugu a- vo -metilglikozidlo-
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rinin miixtalif fermentlorls hidrolizidir. a-qlikozidlers tasir edon
fermentlori a-qlikozidazalar, B-qlikozidleri hidroliza ugradan
fermentlori iso B-qlikozidazalar adlandirirlar.

Indi iso, sis- va trans-izomerlorin ¢evrilmasini kataliz edon
fermentlora diqqgot yetirok. Sis-trans-izomerlor bir-birilorindon iki
karbon atomu arasinda yerloson ikiqat rabitoyo nisbaton radikal-
larin yerlogsmoasina gora forqlonirlor. Spesifikliyin bu ndviino
misal olarag, L-aspartat-ammonyak-liaza (aspartaza) fermentini
gostormok olar. Bu ferment asparagin tursusundan geyri-hidroli-
tik yolla ammonyakin ayrilmasi kataliz edir vo naticods aspara-
gin tursusunu fumar tursusuna gevirir:

HOOC— CH
HOOC - CH, - CH - COOH =—= I + NH,
| HC—
NH, C—COOH
acrapa’ i Ty puycy dymap1ypuycy

Gorilindiiyli kimi, fumar tursusu molekulundaki karboksil
gruplar ikigat rabitoyo nisboton miixtolif toroflordo yerlosmis
olur, yoni fumar tursusu trans-izomerdir. Fumar tursusunun sis-
izomeri malein tursusudur ki, burada karboksil qruplar1 ikigat
rabitoyo nisbaton sis-voziyyatdo yerlogmis olurlar:

CH—COOH
I
CH —COOH
M aJEHH Ty puycy

Aspartaza yalniz fumar turgusuna tosir etmok qabiliyyatin-
dodir. Tobistdo rast golinmoyon malein tursusunun cevrilmosini
iso imumiyyatlo kataliz etmir.

Beloliklo, fermentlorin yiiksok spesifikliyi sayosindo
hiceyra fozasinda movcud olan kiilli miqdarda reaksiyalar ara-
sinda yalniz miioyyan reaksiyalarin siiratlo gedisi tomin olunur,
va bu da maddslor miibadilosinin intensivliyinin tonzimlonmasin-
do 6z oksini tapir.
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6.3. Fermentativ reaksiyalarin aktivatorlarn va
inhibitorlan

Fermentativ reaksiyanin siiroti, yoni fermentin foalligi,
hamg¢inin mihitdo aktivatorlar vo inhibitorlarin mévcudlugu ilo
miioyyon olunur. Aktivatorlar reaksiyanim siiratini artirir, inhibi-
torlar is9, oksino, tormozlayir.

Aktivatorlar vo inhibitorlar haqda ilk molumatlar hols
XIX osrdo Danilevskiy vo omokdaslar1 torofindon verilmisdir.
Fermentin foalligina tosir edon birlogmalorin kimyovi tobisti
miixtolif ola bilor. Belo ki, xlorid tursusu pepsin fermentinin
aktivatoru, od tursular1 pankreatik lipazanin aktivatoru qisminda
cixig edir. Bozi toxuma oksidoreduktazalari, papain adli bitki
proteinazasi va s. fermentlor sorbast SH-qrupuna malik birlogsma-
lorlo (qliitation, sistein) aktivlosirlor, bazi fermentlorin foalligi C
vitamininin tosiri ilo artir.

Sorbast SH-qrupuna malik sistein vo gliitation da ferment-
lorin aktivatorlari ola bilor:

SH-CH,-CH - COOH
I

NH,

CICTCIH

Onlarin aktivlosdirici tosiri onunla alagadardir ki, bu birlosmolor
fermentin disulfid (—-S—S-) rabitolorini reduksiya edorak, onlari
fermentin katalitik foalligini tomin edon SH-qruplara gevirirlor.
Aktivatorlarin bir qrupunu fermentin foal morkozinoe tosir
edon birlosmalor toskil edir. Bunlara fermentlorin kofaktorlar1 vo
substratlar1 aid olunur. Kofaktorlar, yoni metal ionlar1 vo kofer-
mentlor, miirokkob fermentlorin qurulus elementlori olmagla
yanasi, fermentlorin aktivatorlar1 rolunu da oynayirlar. Mos.,
Na*K*-ATPazasimnin isi iigiin aktivatorlar qismindo Mg?*, Na* vo
K" ionlar1 tolob olunur. Aktivator rolunu, adoton, ikivalentli, bozi
hallarda birvalentli ionlar oynayir. Miioyyan olunub ki, molum
olan fermentlorin toxminan ' hissosi 0z katalitik foallig1 {igiin
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metal ionlarmin moévcudlugunu tolob edir. Fermentlorin bir qismi
metalsiz imumiyyatlo aktiv deyil.

Metallar wvasitosilo fermentlorin aktivlogsmosi miixtolif
mexanizmlarlo geds bilor:

1. Bozi hallarda onlar fermentin prostetik qrupu funksiyasini
yering yetirilor, vo ya elektronlarin donoru ya da aksep-
toru rolunu oynayirlar, vo, nahayat, elektrofil vo ya nuk-
leofillor qismindo ¢ixis edorok reaktiv qruplarin lazimi
istigamotdo somtlogmoasini tomin edirlor.

2. Metal ionlar1 xiisusi “korpiiciik” omolo gotirorok, subst-
ratin foal morkozo birlogsmosi vo ferment-substrat komp-
leksinin amolo golmosini tomin edirlor. Mas., Mg?" inolar1
iizvi birlosmalorin monofosfor efirlorinin monfi yiiklonmis
fosfat qrupu vasitasilo homin efirlorin hidrolizini kataliz edon
fosfatazalarin foal morkozino birlogmosini tomin edirlor.

3. Bir sira hallarda metal fermentlo deyil, substratla birlosir
vo ferment iiglin hoqiqi substrat rolunu oynayan metal-
substrat kompleksini omolo gotirir. Mos., Mg?* ionlari
kreatinfosfokinazan1 mohz bu yolla aktivlosdirirlor. Onlar
fermentin hoqiqi substratini, yani ATP-in magnezium
duzunu omolo gotirilor.

4. Tacriibi yolla tosdiq olunmusdur ki, metallar foal mor-
kozin va biitlin ferment molekulunun {i¢iinciili qurulusu-
nun formalagsmasinda vo stabillosmosindo birbasa istirak
edirlor. Mos., ag1z suyunun amilazasina Ca?* ionlarmin
tasiri mohz bu mexanizm {izra bas verir.

Bundan basqa, qeyd etmok lazimdir ki, metallar allosterik
modulyatorlar qismindo do ¢ixis edo bilorlor. Metal, fermentin
allosterik morkozi ilo qarsiliqli slagoys girarok fermentin vo faal
ferment-substrat kompleksinin daha slverisli foza konfiqurasiya-
siin amalo golmosini tomin edir.

Aktivatorlarin digoer qrupu fermentativ reaksiyanin siirot-
londirilmasing, ferment molekulunun faal morkoazino birbasa tosir
etmoyarak, sobob olurlar. Bu ciir modifikasiyanin da bir neg¢o
yolu mévcuddur:
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1. proferment vo ya zimogen adlanan qeyri-foal solofin
aktivlogmasi;

2. ferment molekuluna hor hanst modifikasiyaedici grupun
birlosmosi;

3. zllal-faal ferment kompleksinin dissosiasiyast.

Fermentlorin aktivatorlar1 ilo yanasi, onlarin tosirini
tormozlayan inhibitorlar da movcuddur. Miixtalif inhibitorlarin
totbiqi enzimologiyada boyiik ohomiyyati var. Inhibitorlardan ilk
onco fermentlorin funksional qruplarmin Oyronilmosi vo
identifikasiyasi, eloca do ES-kompleksinin omals golmasi zamani
yaranan kimyavi rabitalorin tabistinin aydimnlasdirilmasi mogse-
dilo isitfado olunur. ikincisi, eyni ad1 dasiyan, lakin miixtolif
manbalordon alinmis fermentlorin oxsar va forqli cohatlorinin
askar edilmasi mogsadils inhibitorlardan istifade olunur. Bundan
basqa, dormanlarin, zoharlorin, antibiotiklorin, boy stimulyatorla-
riin vo s. fizioloji aktiv maddoslorin tosir mexanizminin aydinlas-
dirilmasi tigiin do inhibitorlarin tatbiqi ¢ox vacibdir. Oksar hallar-
da bu vo ya digor fizioloji aktiv birlosmolorin tosiri miioyyon
fermentativ reaksiyanin stimullasdirilmasi vo ya inhibirlosmasino
osaslanir.

Inhibitorun fermentlo birlosmo mdhkomliyino gora
inhibirlogsmonin iki névii ayird olunur: geri-dénan vo donmayan.

Geri-donmayan inhibirlasma zamani inhibitor vo ferment
molekullar1 arasinda stabil kovalent rabitolorin omolo golmosi
miisahido olunur. Adston, modifikasiyaya mohz fermentin foal
moarkazi moruz qalir. Natico etibarilo, ferment 6z katalitik funksi-
yasini yerino yetiro bilmir.

Geri-donmoayan inhibitorlara agir metal ionlari, maos. civo
(Hg?"), giimiis (Ag") va arsen (As®*") inolar1 aid olunur. Onlarn
kigik qatiliglar1 belo foal morkozin sulfhidril qruplarini bloklas-
dirir vo substrat artiq kimyovi doyisikliklore moruz qala bilmir
(sok. 6.9). Reaktivatorlarm tasiri ilo fermentlorin funksiyasi barpa
oluna bilor. Yiiksok qatiligda agwr metal ionlar1 fermentin ziilal
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molekulunun denaturasiyasma sobob olurlar, yoni fermenti
tamamilo inaktivlosdirilor.

Hg”

Sakil 6.9. Civo ionlarinin
geri-donmoz inhibitorlar
gismindas tasiri mexanizmi.

H H

Geri-donmoyon inhibitorlar spesifik vo qeyri-spesifik
olmaqla, 2 qrupa béliiniir. Umumiyystlo bu ciir inhibitorlarm
totbiqi fermentlorin tosir mexanizminin aydinlagdirilmasi noqteyi
nozordon boyiik maraq kosb edir. Bu mogsadlo fermentin foal
morkozinin miioyyon qruplarmi bloklasdiran maddolordon istifado
olunur. Belo inhibitorlar1 spesifik inhibitorlar adlandirirlar. Bir
sira birlogsmolor miioyyon kimyovi gqruplarla asanliqla reaksiyaya
daxil olurlar vo ogor homin bu qruplar birbasa katalizdo istirak
edirlorsa, bu halda fermentin tamamilo inaktivlogsmasi bas verir.

Belo ki, kataliz prosesinda serinin qruplarmin rolu fliior-
fosfatlar, mos. diizopropilfliiorfosfatin totbiqi ilo Oyronilir.
Maraglidir ki, fermentin ziilal molekulunun torkibino bir neg¢o
serin qaligmin daxil olmasima baxmayaraq, diizopropilfliiorfosfat
(DFF) spesifik olarag fermentin foal morkazindo yerlogon serin
amin tursusu galiglarindan yalniz biri ilo reaksiyaya girir. DFF ilo
reaksiyaya giron serin qalig1 identik vo ya artiq dorocodo oxsar
amin tursu qaliqlar1 ilo shato olunub. Bu serin amin tursusunun,
serinin digor qaliglari ilo miiqayisodo, daha yiiksok foalliga malik
olmas1 homginin faal merkoezs daxil olan diger amin tursu qalig-
lar1 ilo miiayyan olunur.

Beloliklo, DFF “serin” fermentlorininn aktiv morkozino
daxil olan va katalizdo morkozi rol oynayan serin molekulunun
hidroksil (-OH) qrupu ilo kovalent olago yaratdigi {igiin, o,
“serin” fermentlorinin spesifik inhibitoru qismindos ¢ixis edir:
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CH; CH,

CH; CH, </
~ 7 CH
CH |
|
° 1
E-CH,-OH + F-IID:O—’ E-CH,-O-P=0 t+ HF
XIM OTPHICHH (|) IO
' CH
CH /.
VRN CH, CH,
CH, CH,
Ao J OD-xm o1priciH

Yod asetat, p-xlormerkuribenzoat kimi birlosmalar ziilal-
larin torkibina daxil olan sistein amin tursusunun SH-qruplari ilo
reaksiyaya girir:

E-CH,-SH + I-CH,- COOH E-CH,-S-CH,- COOH + HI

(epv eHT fonaceTaT
E-CH,-SH+ Cl- HQOCOOH E-S-Hg @COOH + Hel
Jepm eHT mapaxJDpM epky pdeH30aT

Bu inhibitorlar geyri-spesifik inhibitorlara aid olunur,
clinki onlar ziilallarin istonilon SH-qruplar1 ilo reaksiyaya giro
bilirlor. Ogor SH-qruplar bilavasits katalizds istirak edirlorss, bu
halda homin inhibitor vasitasilo fermentin SH-grupunun katalizdo
rolunu agkar etmok miimkiindiir.

Bir sira dorman preparatlarinin, mes., genis istifado olunan
aspirinin tosir mexanizmi fermentlorin ddnmoz inhibirlogmasina
osaslanir. [ltihabaqars1 geyri-steroid tobiotli aspirin preparatinin
farmakoloji tesiri araxidon tursusundan prostaqlandinlorin amalo
golmosi reaksiyasini kataliz edon tsiklooksigenaza fermentinin
inhibirlogsmasing asaslanir. Kimyavi reaksiya naticosindos aspirinin
asetil qalig1 tsiklooksigenazanin subvahidlerindon birinin sorbost
konar NH2-qrupuna birlogmis olur:
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COCOH COOH

o o
I [l
E-NH, + H,C-C-0 ——> E-NH,-C-CH, +OH

TCIKJDOK- acrpH ACCTUIHIM MIKEpPM €HT  CaJICHITY Py Cy
CreHasa

Notico etibarilo prostaglandinlorin miibadilosinin genis
spektrli bioloji funksiyalar1 dagiyan, o climlodon iltithab mediator-
lar1 rolunu oynayan mohsullarmin amalo golmasi azalir.

Dinan inhibitorlar fermentlo zoif kovalent rabitolor
vasitosilo birlogirlor vo miioyyon soraitdo asanliqla fermentdon
ayrilirlar.

Tosir mexanizminao goro inhibitorlar ragabatli vo geyri-
raqabatli ola bilor.

Raqabatli inhibitorlar fermentativ reaksiyanin siirotini
fermentin foal morkozino birlogsmoklo vo ES-kompleksinin omalo
golmosinin qarsisii almaqla tormozlayan inhibitorlara deyilir.
Inhibirlogsmonin bu ndvii inhibitor qurulusca substratin analoqu
oldugu halda miisahido olunur. Bu zaman substrat vo inhibitor
molekullar1 arasinda fermentin foal morkozi ilo birlosmok ugrun-
da rogabot gedir vo naticodo fermentlo ikisindon biri, ya substrat
ya da inhibitor birlosmis olur, vo miivafiq olaraq ya ES ya da EI
komplekslori omolo golir. Ferment-inhibitor (Ei) kompleksi
yarandiqda reaksiya mohsullar1 omolo golmir (sok. 6.10).

t !—’ ‘_’t+!+.
E+S ES E P I

C

.

D

]

E+1 El

Sakil 6.10. Rogabatli inhibitorun tosirinin sxemi.
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Roqabatli inhibirlosmo asagidaki tonliklorlo ifade oluna
bilor:
E+S—ES—E+P
E+1e El
Rogabotli  inhibirlosmonin  klassik ~ misali
suksinatdehidrogenaza  fermentinin  malon  tursusu ilo
inhibirlogsmoasidir. Bu ferment kohraba tursusundan (suksinatdan)
iki hidrogen atomunu aywraraq, onun fumar tursusuna ¢evrilmosi
reaksiyasini kataliz edir:

- 2H*
HOOC - CH, - CH, - COOH —————> HOOC - CH = CH - COOH
+ 2H*
Kksupaba Typuycy dymap1ypuycy

Malon tursusu suksinatin struktur analoqudur vo
suksinatdehidrogenazanin ~ foal = morkozi  ilo  birlogsmok
qabiliyyatino malikdir. Bu zaman ferment-inhibitor kompleksi
omolo golir, vo hidrogen atomunun ayrilmasi qeyri-mimkin
oldugundan, reaksiya tormozlanir (sok. 6.11).

;AD- X Subenndchidrogemarn

Sakil 6.11.
bioo&ais Suksinatdehidrogenaza fermen-
L OGHH O e tinin malon tursusu ilo ragabatli
' inhibirlosmosi.

| — suksinatin fermentin faal markozi
ilo birlosmasi;

AR Il — fermentativ reaksiya zamani
S suksinatdan iki hidrogen atomunun
s ' ayrilmasi vo FAD kofermentino

! burlogsmasi. Noaticado, suksunatde-
__ hidrogenazanin foal moarkozindon
ayrilan fumar tursusu omolo golir;

(8] H H .C:,’

FAD
g Il — suksunatin struktur analoqu olan

m (p-c—¢—Ce malon tursusunun suksinatdehidro-
Lo H O genazanin foal morkoazi ilo birlogmasi.
' Naticads reaksiya tormozlanir.

(o)
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Roqgabatli inhibitorlar fermentin substrata qarst olan
oxsarligin1 asag1 salir vo Ky-in qiymatinin artmasina sabab olur-
lar. Bu, o demokdir ki, rogabatli inhibitorun movcudlugu soraitin-
do reaksiyanin maksimal siirotin Y2-0 catmasi {ig¢lin substratin
daha yiiksok qatilig1 tolob olunur. Substratin inhibitora olan nis-
bati artdiqca inhibirlosmo doracasi asagi diisiir. Substratin xeyli
yiiksok gatiliglar1 soraitindo inhibirlosmo tamamilo aradan
qaldirilir, ¢linki bu halda demak olar ki, biitiin ferment molekul-
larinin foal moarkozlori substratla komplekso daxil olurlar.

Roagabatli inhibirlogsma tibbi tocriibodo genis istifado olu-
nur. Mas., dordiinciili ammonium duzlar1 asetilxolinin sirks tur-
susu vo xolina hidrolizini kataliz edon asetilxolinesterazani roqa-
batli mexanizmls inhibirlogdirirlor. Maolum oldugu kimi, asetil-
xolinesteraza fermenti ilo kataliz olunan hidroliz reaksiyasi sinir
impulslarmin 6tiiriilmasinin biokimyavi mexanizminin osasinda
durur. Miihito inhibitorlar olavo olunduqda asetilxolinesterazanin
foallig1 asag diisiir, asetilxolinin qatiligi, miivafiq olaraq, artmis
olur, naticodo sinir impulslarmin 6tiiriilmosi giiclonir. Xolineste-
raza fermentinin inhibitorlarindan ozslo distrofiyasinin miialicosi
moqsadils istifado olunur.

Rogabotli mexanizmlo tosir edon inhibitorlar qismindo
tibbdo antimetabolitlor adlanan maddslorden do istifade olunur.
Bu birlogsmolor tobii substratlarin struktur analoqlar1 olaraq, bir
torofdon fermentlorin rogabetli inhibirlosmosino sobab olurlar,
digor torofdon iso homin fermentlor torafindon psevdosubstratlar
gismindo istifado oluna bilirlor, bu iso anomal mohsullarin
sintezino gotirib ¢ixarir. Anomal mohsullar funksional faalliga
malik olmadiqlar1 sobabindon, miiosyyon metabolik yollarin
siiratinin azalmasi miisahido olunur. Doarman preparatlari qismin-
do asagidaki antimetabolitlor: infeksion xostoliklorin miialico-
sindo istifado olunan sulfanilamid preparatlari, onkoloji xastolik-
lorin miialicasi moqsadile istifads olunan nukleotidlorin analog-
lar1 tibbda genis totbiq olunur.

Belo ki, malum oldugu kimi, bakterial fermentlorin torkib
komponenti olan fol tursusunun sintezi tigiin bakterial hiiceyralor

160



Sulfanilamid

paraaminobenzoy tursusundan istifade edirlor.
hamin paraaminobenzoy tursusunun struktur analoqudur:

m-aM FHOOEH30aT CYTHHUAM HI
Bu struktur oxsarliq sayssinds sulfanilamid miivafiq fer-

menti inhibirlosdirir vo bakteriyalarin boyiimasini tormozlayir.
Qeyri-raqabatli inhibitorlar substratla struktur oxsarhiga

malik deyillor va fermentin foal morkazi ilo deyil, onun har hansi
digor bir sahosi ilo birlosmis olurlar (sok. 6.12).

| —— | g
i eV S
\ g p ,‘4,"‘
(e
E+S+1 4
b
| &— |
\ : y
t__ L '_1‘ ”E* =
=~ El
= =
LI 1 _T1]

Sakil 6.12. Fermentin geyri-rogabatli inhibirlogsmasinin sxemi.
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Qeyri-ragabatli inhibitorlar ham sarbast fermentlo,
ham do ferment-substrat kompleksi ilo birlogmok qabiliyystino
malikdirlor. Bu zaman sonraki g¢evrilmoloro moruz qalmayan
geyri-foal kompleks amolo galir. Inhibitorun birlosmasi ferment
molekulunun konformasiyasinin doyismosine sobab olur vo natico
etibarilo substratin foal morkozlo qarsilight tesiri pozulur vo
fermentativ reaksiyanin siiroti asagir disiir. Qeyri-rogabatli
inhibitor fermentin Mixaelis sabitinin qiymotina tosir etmir, o
sadoco olarag reaksiyanin maksimal silirotini asagi salir.
Inhibirlosmo doracasi, adaton, inhibitorun fermento tosir miiddoti
ilo miioyyon olunur. Bu inhibirlosms zamani bozi hallarda stabil
kovalent rabitolor yaranir ki, bu da fermentin tamamilo
inhibirlogmasino sobab olur, yoni inhibirlogsmo geri-donmoyon
mexanizmlo bas verir. Qeyri-rogabatli inhibitorlara misal olaraq
sinil tursusunu gostora bilorik. Sinil tursusu oksidlogmo-
reduksiyaetmo reaksiyalarinda elektronlarin daginmasinda istirak
edon domir-torkibli fermentlorlo donmoz olaraq birlosir vo onlari
inhibirlosdirir. Sinil tursusu homg¢inin torkibindo mis ionlarini
dasiyan fermentlori, mos. o-difenoloksidaza (polifenoloksidaza)
fermentini do inhibirlosdirir. Bu birlosmonin inhibirlosdirici tosiri
onunla izah olunur ki, sinil tursusu fermentin torkibino daxil olan
metal ionu ilo méhkom birlogsmo omalo gotirir.

Rogabotli vo qeyri-rogabotli inhibitorlarin fermentloroa
tosiri Laynuiver-Berk tonliyi vasitosilo riyazi olaraq bu ciir ifads
oluna bilor:

Inhibitorsuz miihitdo: 1 = k—m X 1 + 1
v V [S]) V
Rogabatli inhibirlogsmo zamani: 1 = 1 Ky + K - [1] i -|-1
vi V ki ) [S]V

Qeyri-rogabatli inhibirlosma zamant:
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Rogabotli vo geyri-rogabatli inhibitorlarin fermentloro
tosiri Mixaelis-Menten vo Laynuiver-Berk qrafiklori vasitasilo
gostorilo bilor (sok. 6.13, 6.14).

v VoV L 2
| max~ V| - 2
1
2 r
= E \ ma ‘ a -_L
e v v,
1 ! mu
i ' -
| } -7
| i
. L _¥ 1
o . K, Ky s]
0 K, K, (sl
a b

Sakil 6.13. Fermentativ reaksiyanin siirotinin substratin gatiligindan
raqgabatli inhibirlogsma zamani asililigi.
a — Mixaelis-Menten qrafikins asason; b — Laynuiver-Berk
isulu ilo; Km vo Kmi — miivafiq olaraq, inhibitorsuz vo
inhibitorlu miihitde Mixaelis sabiti.

\

[
-
’

Sakil 6.14. Fermentativ reaksiyanin siiratinin substratin gatiligindan
geyri-raqabatli inhibirlogsmo zamani asilihig1.
a — Mixaelis-Menten qrafikino asason; b — Laynuiver-Berk
isulu ilo; Km vo Kmi — miivafiq olaraq, inhibitorsuz vo
inhibitorlu miihitde Mixaelis sabiti.

Qrafiklordon do goriindilyli kimi, geyri-raqabetli inhibir-
losma zamani inhibitor fermentativ reaksiyanin maksimal siiratini
asagl salir. ©gor bu zaman Km-in qiymati doyismirss, bu halda
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yalniz qeyri-rogabotli inhibirlogmo haqda s6hbot gedir. Lakin
oksor hallarda inhibirlosmonin qarisiq névii miisahido olunur
(bozon inhibirlogsmonin bu ndvii qismon qeyri-roqabatli adlanir).
Bu zaman Vmax qiymotinin agagi diismosi ilo yanasi, Km qiymo-
tinin artmasi da miisahids olunur.

Bundan bagqa, tosir mexanizmina gora raqabatsiz, Subst-
rat vo allosterik inhibitorlar da mévcuddur.

Fermentativ reaksiyanin siirotinin inhibitorun yalniz vo
yalniz ES kompleksina birlogsmasi naticasinde tormozlanmasina
raqabatsiz inhibirlagsma deyilir. Rogabatsiz inhibitor sarbost fer-
mentlo birlogmir, hotta inhibitor substratin fermentlo birlogsmosini
asanlasdirir, sonra iso yaranmis ES kompleksino 6zii birlogorak,
reaksiyani inhibirlosdirir. Bu, inhibirlosmonin nadir noviidiir.

Fermentativ reaksiya siirotinin substratin artiq miqdari ilo
tormozlanmasina substrat inhibirlasma deyilir. Bu zaman fer-
mentin foal morkazi ilo substratin bir deyil, iki molekulu birlos-
mis olur va katalitik ¢evrilmalors moruz qalmayan ES, kompleksi
omola golir (sok. 6.15).

—
1 ——
E + S — Sakil 6.15. Substrat
inhibirlogsmonin sxemi.
ES-kompleksi — mohsuldar, ES;
iso - geyri-mahsuldar
kompleksdir.
“+ —
E + 2S —
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Substrat tormazlanma substratin qatiliginin azaldilmasi
yolu ils aradan qaldirila bilor.

Allosterik tonzimlanma dordiinciilii qurulusa vo allosterik
effektorlar1 birlogdiron tonzimloyici morkozlors malik olan
fermentlorin yalniz miioyyan bir qrupu i¢lin xarakterikdir. Bir
sira multiferment sistemlordo birinci (tonzimloyici) ferment
homin multiferment sistemin son mohsulu ilo inhibirlosir. Bu son
mohsulun qatiligi normadan artiq oldugu halda, o, birinci (ton-
zimloyici) fermentin spesifik inhibitoru rolunu oynamaga basla-
yir. Noticodo biitlin sistemin foaliyysti zoifloyir. Bu cur
tonzimlonmo aks alaqa mexanizmi iizra inhibirlasma vo ya retro-
inhibirlosmoa adlanir. ©ks olago mexanizmi {izro inhibirlosmo
allosterik tonzimlonmonin molum olan névlorindon biridir.

“Allosterik” termini yunan “allo”, yoni “digor”, vo
“stereos”, yani “saha” sozlorindon omala galir.

Allosterik fermentlorin molekullar1 digor fermentlors
nisboton, adoton, daha iri vo miirokkob quruluslu olurlar, bir ne¢o
subvahiddon toskil olunurlar. Allosterik fermentlor, biitiin fer-
mentlordo oldugu kimi foal morkozo malikdirlor, lakin bu
fermentlorin oan az1 bir tonzimloyici vo ya allosterik morkozi var
ki, bura fermentin foalligin1 tonzimloyan vo allosterik effektor vo
ya modulyator adlanan metabolit birlogir. Allosterik morkaz 6z
effektoruna qars1 spesifikdir. Monfi effektorlar vo ya allosterik
inhibitorlar substratin aktiv morkazds ¢evrilmasini tormozlayirlar,
miisbot allosterik effektorlar vo ya allosterik aktivatorlar iso,
fermentativ reaksiyani siirotlondirirlor. Allosterik inhibitor qis-
mindos, adoton, fermentativ reaksiyalar zoncirinin son mohsulu
cixig edir, aktivator rolunu iso son mohsul deyil, hor hansi bir
digor metabolit oynayir. Belo aktivloesdirici metabolit qisminda
substrat molekulu ¢ixis eds bilor. Bu ciir (yoni effektoru vo
substrat1 eyni birlosmo ilo tomsil olunan) allosterik fermentlori
homotrop fermentlor adlandirirlar ki, onlar da substrati birlogdir-
moak qabiliyyetina malik olan iki vo daha artiq morkozo malik-
dirlor. Tonzimloyici metabolit ferment molekulunun miioyyon
morkozi ilo birlogorok, onun konformasiyasini doyisir vo notico
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etibarilo fermentin aktivlogsmosino vo ya inhibirlogmasina sobob
olur.

Ogor fermentin allosterik effektoru 6z kimyavi quruluguna
goro fermentin substratindan forqlonirss, bu halda fermentlori
heterotrop fermentlor adlandirirlar.

Bozi fermentlor bir ne¢o effektorun tosirino moruz qala
bilirlor. Bu halda ferment molekulu {izorindo hor bir effektor tigiin
spesifik allosterik morkoz mévcud olur.

Retro-inhibirlogsmo ilk dofs olaraq E.coli hiiveyralorinda
izoleysinin vo STF-in sintezinin todqiqi zamani miisahido
olunmugsdur. Allosterik tonzimlonmoys klassik misal olaraq, L-
treoninin L-izoleysino ¢evrilmosini kataliz edon vo 5 ardicil
fermentativ reaksiyadan togkil olunmus bakterial ferment
sistemini gostormok olar (sok. 6.16).

. COOr
(|300 |
H;N*-C-H E; E, E, E, Eg H;N*-C-H
| A B C D |
H-C-OH H-Cl-CHs
I
CH, (l:Hz
L-tmpeonm CH,
L-moseiism

Sakil 6.16. E.coli hiiceyralorinds L-treoninin L-zoleysina
¢evrilmasinin sxemi.

Bu prosesin ilk morhalosini kataliz edon ferment — treo-
nindehidrataza — fermentativ reaksiyalar zoncirinin son mohsulu
olan izoleysinlo allosterik olaraq inhibirlosir. Bu reaksiyalar
zoncirinin araliq mohsullarindan he¢ biri treonindehidrataza
fermentini inhibirlogdirmok qabiliyystino malik deyil. Eyni
zamanda, izoleysin yalniz birinci fermentin inhibitoru qisminda
cixis edir, fermentativ prosesin digor fermentloring is9 tasir etmir.
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FOSIL VII. FERMENTLORIN TOSNIiFATI VO
NOMENKLATURASI

Enzimologiyanin siirotli inkigsafi vo todqiq olunmusg
fermentlorin saymin xeyli artmasi ilo slagadar olaraq fermentlorin
doaqiq identifikasiyasini miimkiin edon tosnifati vo nomenklatu-
ras1 sisteminin islonib hazirlanmasi zoruriliyi yaranmisdir. Ovval-
lor fermentlori tosadiifi olamotloro (trivial nomenklatura), tosir
etdiklori substratin adina (rasional nomenklatura), fermentin kim-
yavi qurulusuna vo, nohayat, reaksiyanin vo substratin xarakterino
osason adlandirirdilar. istifado olunan nomenklaturalarin bir sira
miihiim ¢atigsmayan cohatlori var idi. Tadqiqat¢ilar yeni fermenti
kosf edorak, ona tosadiifi adlar verirdilor, bu iso elma qarisiqliq
salird1.

Trivial nomenklaturaya misal olaraq, pepsin (yun. pepsis
— hozm), tripsin (yun. tripsis — durulasdiriram, siyiqlasdiriram) va
papain (ilk dofs Carica papaya yemis agacmdan ayrilmisdir)
fermentlorin adlarmi gostormok olar. Bu fermentlor proteolitik
reaksiyalari, yoni ziilallarm hidrolizini kataliz edirlor. Hiiceyrodo
oksidlogsma-reduksiyaetmo reaksiyalarimi kataliz edon rongli fer-
mentlor qrupuna sitoxromlar (lat. sitos — hiiceyra, chroma — rang)
ad1 verilmisdir.

Rasional nomenklatura nisboton daha genis yayilmis
nomenklaturadir. Bu nomenklaturaya asason fermentin adi subst-
ratin adina aza sokilcisinin olave olunmasi ilo omoals golir. Belo
ki, nisastani (yun. amilon) parcalayan fermentlors amilazalar,
yaglari (yun. lipos) hidrolizo ugradan fermentlors lipazalar, ziilal-
lar1 (proteinlori) — proteinazalar, sidik covharini (yun. urea — sidik
covhari) hidrolizo ugradan fermentlors ureaza adi verilmisdir.

Analitik kimya {tsullariin totbiqi sayesindo prostetik
gruplarin kimyavi qurulusunun dyronilmasinde miioyyon nailiy-
yotlor oldo olunduqdan sonra, fermentlorin yeni nomenklaturasi
meydana ¢ixdi. Onlar1 prostetik qrupun tobistino gore adlandir-
maga bagladilar, mas. heminferment (prostetik qrup — hemdir),
piridoksalferment (prostetik grup — piridoksaldir) va s.
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Sonradan fermentlorin adlarinda hom substratin tobioti,
ham dos kataliz olunan reaksiyanin novii 6z oksini tapirdi. Mas.,
kohraba tursusu molekulundan hidrogeni ayiran ferment suksinat-
dehidrogenaza adlanir. Bu ad eyni zamanda hom substratin
kimyavi tobistini, hom do reaksiya zamani substratdan hidrogen
atomlarmin ayrilmasini gostorir:

-2H
HOOC - CH, - CH, - COOH HOOC - CH =CH - COOH

suksinatdehidrogenaza

1956-c1 ilds yaradilan Fermentlor tizro Beynolxalq Komis-
siya 1961-ci ildo Beynolxalq Biokimyovi Birliysa fermentlorin
tosnifat1 vo nomenklaturasinin yeni sxemini toklif etmisdir, va bu
toklif Birlik torofindon gobul olunmusdur. Qabul olunmus siste-
min osas moqamlari asagidakilardir:

I. Reaksiyalar vo onlar1 kataliz edon fermentlor 6 sinfo
ayrilir ki, bi sinflorin hor biri 6z ndvbosinds bir ne¢o yarimsinfo
(5-don 20-adok), yarimsiniflor iso qruplara boliiniir. Bozi hallarda
yarimsiniflorin vo qruplarm tosviri zamani “digor” sOziindon
istifado olunur (bax Olavalor). Miivatiq bolmolor 99 roqomi ilo
ifado olunur, ondan ovvaldo qgalan vakant rogomlor iso yeni bol-
molor ti¢lin nazards tutulub.

Beloliklo, molum olan fermentlor 6 sinifdo comlosdirilir:

1. Oksidoreduktazalar — adoton iki substratin istiraki ilo
gedon oksidlogmo-reduksiyaetms reaksiyalarmi kataliz edirlor.

2. Transferazalar — funksional gruplarin vo molekul galig-
larin dagimasi reaksiyalarini kataliz edirlor.

3. Hidrolazalar — hidrolitik pargalanma reaksiyalarini
kataliz edirlor.

4. Liazalar — substratdan geyri-hidrolitik yolla atom
gruplarinin ikiqat rabitolorin omolo golmasi ilo miisayiot olunan
ayrilmasi reaksiyalarmi kataliz edirlor (vo ya ikiqat rabitolora
atom qruplarinin birlogsmosini kataliz edirlor).
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5. Izomerazalar — bir molekul daxilindo foza va ya struktur
dayisikliklorin bas vermosi reaksiyalarini kataliz edirlor.

6. Ligazalar (sintetazalar) — enerji ilo zongin olan rabito-
lorin parcalanmasi ilo miisayiot olunan sintetik reaksiyalar1 kata-
liz edirlor.

II. Fermentin adi iki hissodon ibaratdir: birinci hisso -
substratin (vo ya substratlarin) adini oks etdirir; ikinci hisso kata-
liz olunan reaksiyanin tipini oks etdirir vo aza sokilgisi ilo bitir.

III. Olavo molumat. ©gor bu molumata ehtiyac varsa, o,
motarizads gostarilir. Masalan,

L-malat + NAD* = Piruvat + CO, + NADH + H*

reaksiyasint kataliz edon fermentin adi elmi nomenklaturaya
asason L-malat:NAD™ oksidoreduktaza (dekarboksillosdirici) ola-
caqg. Yoni fermentin tosiri altinda eyni zamanda hom oksidlogsmo-
reduksiyaetmo reaksiyasi, hom do substratin dekarboksillogsmasi
bas verir.

IV. Hor bir fermento fermentlorin tosnifatina (FT) osason
4 rogomli sifr verilib. Birinci rogom fermentin hansi sinfo mansub
oldugunu gostorir. Fermentlorin sifrinin ikinci rogomi fermentin
miloyyon sinfin hanst yarmmsinfino aid oldugunu gostorir.
Fermentin sifrinin {iglincli rogomi fermentin aid oldugu qrupu
gostorir. Vo, nohayet, fermentin sifrinin dérdiincii roqgomi homin
fermentin qrupdaki sira ndmrosini gostorir. Beloliklo, masolon
heksokinaza fermentinin sifri FT 2.7.1.1-dir. Sifrin birinci roqomi
— 2 — onu gostoriri ki, bu ferment 2-ci sinfo (yani transferazalar
sinfing) daxildir, G¢iinci rogom — 7 — fermentin transferazalar
sinfinin 7-ci yarimsinfino (yoni fosfat qalig1 dasiyan transferaza-
lara) monsub oldugunu, iigiincii roqom — 1 — hamin yarimsinfin 1-
ci qrupuna aid oldugunu gdsterir. Sonuncu 1 rogomi is9, bu
fermentin grupdaki sira ndmrasini gostarir.

Mas., L-alanin vo a-ketoqlutarat tursusu arasinda transa-
minlosmo reaksiyasini kataliz edon piridoksalferment elmi
nomenklaturaya asason L-alanin: 2-oksoglutarat-aminotransfera-
za adlanir:
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COOH %OOH

I

C=0 ?OOH H- (|7 - NH, COOH
| |

CH, + H-C-NH,——~ CH, + cC=0

CH, CH, CH, CHs

| |

COOH COOH
2-okcoriyrapar  Jl-amHm JI-T Iy TaM W TypIycy IpyBaT

Fermentin adinda eyni zamanda ii¢ xilisusiyyot 6z oksini
tapir: 1. substrat qisminds L-alanin ¢ixis edir; 2. akseptor qismin-
do 2-oksoqlutarat tursusu ¢ixis edir; 3. reaksiya zamani substrat-
dan akseptora amin qrupu dasinir.

Tobii ki, elmi nomenklatura 6z doqiqliyina gora, digor
nomenklaturalara nisboton, xeyli iistlindiir, lakin bozi hallarda
kohno trivial adlara nisbaton daha miirokkob olur. Belo ki, sidik
covharinin karbon dioksidi vo ammonyaka godor pargcalanmasini
kataliz edon ureaza (trivial adi) fermenti elmi nomenklaturaya
osason karbamid-amidohidrolaza adlanir. Vo ya treqalozanin
hidrolizini kataliz edon treqalaza fermentinin elmi adi treqaloza-
1-qgliikohidrolazadir.

Yeni elmi (sistematik) adlarm miirokkobliyini nozoro ala-
raq, Kommisiya bu adlarla yanas1 fermentlorin trivial adlarmnin
saxlanilmasini da toklif etdi. Bozi hallarda “T&vsiyys olunan
adlar” rubrikas1 altinda verilon trivial adlardan genis istifado
olunur.

7.1. Oksidoreduktazalar

Bu sinfo aid olan fermentlor oksidlogsmo-reduksiyaetmo
reaksiyalarini kataliz edirlor. Oksidlogsmoys moruz galan substart
hidrogen donoru gisminds ¢ixis edir. Fermentlors sistematik adlar
“donor:akseptor oksidoreduktaza” prinsipi ilo verilir. Bu ferment-
lor bioloji oksidlosmo vo reduksiyaetmo reaksiyalarinda vo,
demali, tonaffiis va qicqirma proseslorinda istirak edirlor.
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Tasir etdiklori birlosmalorin tobistindon asili olaraq, oksi-
doreduktazalarin 20 yarimsinfi mévcuddur ki, onlar da 6z ndvbe-
sindo qruplara boliiniirlor. Oksidoreduktazalarmn istiraki ilo gedon
reaksiyalar1 sxematik olaraq bela géstarmok olar:

oksidoreduktaza
Substrat + Akseptor —=————> Substrat + Akseptor
(oksidl.) (red.olun.)

Oksidlosmo H atomlarinin (elektronlarin) substratdan
ayrilmasi, reduksiya olunma iso H atomlarmin (elektronlarin)
akseptora birlogsmosi demokdir. ©gor akseptoru A, substrat1 iso B
horfi ilo igaro etsok, bu halda oksidoreduktazalarin istiraki ilo
gedon oksidlosma-reduksiyaetmo reaksiyasinin tonliyi bu ciir
yazila bilor:

BHz +A < oksidorediktaza sB +AH2

Oksidoreduktazalar bir sira xarakterik xiisusiyyatlora
malikdirlor. Birincisi, oksidoreduktazalar canli hiiceyrodo sistem-
lor oamolo gotirirlor, vo bu sistemlordo hidrogen atomlarinin vo ya
elektronlarm ilkin substratdan sonuncu akseptoradok ¢oxmorho-
loli otiiriilmasi bas verir. Ikinci xiisusiyyat ondan ibaratdir ki,
mohdud sayda kofermentloro malik ikikomponentli fermentlor
olduguna baxmayaraq, oksidoreduktazalar c¢oxsayli miixtalif
oksidlosmo-reduksiyaetmo reaksiyalarii kataliz etmok qabiliyye-
tindodirlor. Bu onunla oslagadardir ki, eyni koferment miixtalif
apofermentlorlo birlogorok, hor dofs bu va ya digor substrata vo ya
akseptora qarsi spesifik olan oksidoreduktaza omolo gotirir. Vo,
nohayot, oksidoreduktazalarin ti¢lincii xiisusiyyati odur ki, onlar,
bir qayda olaraq, enerjinin ayrilmasi ilo miisayiot olunan kimyovi
reaksiyalar1 kataliz edirlor.

Hidrogen atomlarini va ya elektronlar1 oksidlosmo zanciri-
nin bir komponentindon digorino (oksigendon forqli bir aksep-
tora) otiiron oksidoreduktazalar anaerob dehidrogenazalar, birba-
sa oksigen atomlarina Otiiron oksidoreduktazalar iso aerob dehid-
rogenazalar vo ya oksidazalar adlanirlar.
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Hal-hazirda molum olan oksidoreduktazalarin yarisindan
coxu koferment gismindo NAD™ dasiyir. Bu vo ya digar spesifik
ziilalla birlogorok, NAD" spesifik ikikomponentli ferment omalo
gotirir. NAD" dagiyan fermentloro piridinproteidlor deyilir.
Piridinproteidlor (PP) anaerob dehidrogenazalara aiddirlor, yoni
bu fermentlor substratdan ayrilan hidrogen atomlar1 va elektron-
lar1 oksigeno deyil, oksidlosmo zoncirindo qonsuluqda yerloson
fermentas Otiirtirlor.

Piridinproteidlora misal olaraq alkogoldehidrogenaza (sis-
tematik adi1 — alkoqol: NAD" oksidoreduktaza, FT 1.1.1.1) fer-
mentini gostormok olar. Bu ferment etil spirtini oksidlogdirir vo
reaksiya naticasinds sirks aldehidi amalo golir:

0]
V4
CH;- CH,OH + NAD* <—= CH;-C  + NADH + H*
™~
H

Bu reaksiya spirtli qicqirma prosesindo boyiik rol oynayir.

NAD-dasiyan digor fermentin trivial adi laktatdehidro-
genaza, sistematik adi iso L-laktat : NAD* oksidoreduktazadir
(FT 1.1.1.27). Bu fermentlo kataliz olunan reaksiyanin tonliyi bu
clir yazila bilor:

CH,- CHOH - COOH + NAD* =—= CHj;- CO - COOH + NADH + H*
CII Ty Py cy TPy BaT

Laktatdehidrogenaza fermenti siid-tursulu qicqirma prose-
sindo boyiik rol oynayir. Siid tursusunun omolo golmasi hamginin
oksigen catigsmazlig1 soraitinds clicoron toxumlarda vo saxlanilan
kartof yumrularinda bas verir.

NAD-torkibli dehidrogenazalarm niimayondslorindon biri do
qliseraldehidfosfatdehidrogenazadir (sistematik adi — D-gliseral-
dehid-3-fosfat:NAD" oksidoreduktaza (fosforlasdirict), FT 1.2.1.12).
Bu fermentin katalizi ilo gedon oksidlogmo-reduksiyaetmo reaksiyasi
fosfat tursusu qaliginin substrata birlogsmasi ilo miisayist olunur.
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Reaksiya agagidaki tonliyo miivafiq olaraq gedir:

O H O

0—PO,H,
~c ~c

s

|
H-C-OH + NAD* + HPO, === H-C-OH + NADH+ H*
| |

CH,OPO;H, CH,0OPO;H,
D-qgliseraldehid- D-1,3-difosfoqliserin
3-fosfat turmycy

Piridinfermentlor koferment gismindo NAD*-dan basqa
nikotinamidadenindinukleotidfosfatdan (NADP™) da istifado edo
bilorlor. NADP™ spesifik ziilallarla birlogorak piridinproteidlorin
boyiik bir qgrupunu amolo goatirir. NADP*-in istiraki ilo bas veron
oksidlosmo NAD*-m istiraki ilo gedon prosesin mexanizmi ilo
analojidir.

NADP-torkibli dehidrogenazalara qliikozo-6-fosfatdehid-
rogenaza (Q6FDH) (FT 1.1.1.49) fermentini misal gostormok
olar. Bu ferment pentozofosfat yolunun osas fermentlorindon
biridir, vo hiiceyrodo reduksiya olunmus qliitationun normal
soviyyasini, yag tursularmin vo izoprenoidlorin sintezini tomin
edir. Insanda Q6FDH fermentinin foalligmin irsi ¢atismazlig
hemolitik qeyri-sferositar anemiyaya sobab olur. Bu fermentlo
kataliz olunan reaksiyani asagidaki kimi tosvir etmok olar:

O
Vi
?\OH CH,OH
H-C-OH é -0
! \
-C- Q6FDH .
OH (”‘« H +  NADP* H-(‘T-OH + NADPH+ H*+ CO,
H-C-OH
H-C-OH
[ \ /OH
H-C-OH OH CH,-O0-P=0
CH,-0-P=0
\
OH
6-docdor IKOH Ty pUyCcy poyn30-5-docdat
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Bozi fermentlor hidrogen atomlarinin akseptoru, yani
koferment gismindo hom NAD®, hom do NADP"-don istifads
edirlor. Bunlara misal olaraq qlutamatdehidrogenazani (sistematik
ad1 — L-glutamat: NAD (P)* oksidoreduktaza (dezaminlosdirici),
FT 1.4.1.3) gostormok olar. Fermentin substrati — L-qlutamatdir,
reaksiya mohsulu iso a-ketoqlutar tursusudur. Reaksiya agagidaki
tonliyo miivafiq olaraq gedir:

HOOC - CH, - CH, - CH-COOH 4+ HOH + NAD(P)* =——>

I
NH,

<—= HOOC-CH,-CH,-C-COOH + NH, + NAD(P)H + H*

Il
O

Bu reaksiya boyiik fizioloji mahiyyst dasiyir. Mohz bu
reaksiya sayosindo mikroorqanizmlor vo bitkilordo amonyakin
monimsanilmasi bas verir.

NADH va NADP”, eloco do NADPH vo NAD" arasinda
hidrogen atomlar1 vo elektronlar miibadilasi geds bilar, vo bu
proses spesifik transhidrogenaza fermenti ilo kataliz olunur:

NAD(P)*

NADPH + NAD* ——————> NADP* + NADH
transhidrogenaza

Oksidlogsma-reduksiyaetmo zoncirinds reduksiya olunmus
piridinproteidlarin partnyoru qismindo, bir qayda olaraq, flavop-
roteidlor (FP) ¢ixis edirlor. Beloliklo, oksor hallarda FP-lor ikincili
dehidrogenazalara aid olunurlar, lakin bozi flavoproteidlor, xiisu-
silo do FAD-torkibli fermentlor, hidrogen atomlarini birbasa
substratdan ayirmaq qabiliyyotine malikdirlor, yoni ilkin (birin-
cili) dehidrogenazalar kimi foaliyyat gdstarirlor. Flavoproteidlorin
torkibindo Bz vitamininin toromelori olan FMN vo ya FAD
kofermentlori mévcuddur.

Flavin fermentlor qrupuna daxil olan fermentlordon biri
nitratreduktazadir (sistematik adi — NAD(P)H: nitratoksidoreduk-
taza, FT 1.6.6.2). Bu ferment nitrat tursusunun reduksiyasini
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kataliz edir. Nitratreduktazanin normal foaliyyati iicliin molibden
tolob olunur. Umumiyyatlo, miioyyan olunub ki, digor flavopro-
teidlorin foaliyyoti do metal ionlarinin olub-olmamasindan asili-
dir, lakin bu vo ya digor flavoproteid tiglin tolob olunan metal
ionunun tobioti hom fermentin tobistindon, hom do fermentin
alinma manboyindon asilidir. Nitratreduktazanin substratt NADH
vo ya NADPH-dir. Reaksiya naticosindo NAD* vo ya NADP*
omalo golir. Fermentin kofermenti FAD va ya FMN molekuludur.
Flavindehidrogenazalara aid olan digor bir ferment
dihidrolipoildehidrogenazadir ki, bu FAD-torkibli ferment piru-
vat1 asetil-CoA-ya qodor oksidlogdiron piruvatdehidrogenaza
kompleksina daxildir. Molekul ¢okisi bir ne¢o milyon dalton olan
bu kompleks 3 fermentdon toskil olunub vo onlardan biri do
dihidrolipoildehidrogenazadir. Piroliziim tursusunun oksidlagsmasi
morhoalali bir prosesdir vo har bir marhoalo piruvatdehidrogenaza
kompleksino daxil olan spesifik bir fermentlo kataliz olunur.
Reaksiya noticosindo kompleksi toskil edon fermentlorin torkibino
daxil olan lipoy tursusu reduksiya olunur. Bu reduksiya olunmus
lipoy tursusunun ilkin qurulusunun borpa olunmasi mohz dihid-
rolipoildehidrogenaza fermentinin katalizi ilo bas verir. Bu
fermentin kofermenti FAD-dir. FAD vasitosilo ferment dihidroli-

poy tursusundan alinan hidrogen atomlarini NAD*-a 6turr:
CH,

/ N
CH,  CH-(CH,),- COOH + NAD*
ST ¥

dihidrolipoildehidrogenaza

CH,

/N
———— CH, CH-(CH,),-COOH + NADH+ H*

S-S

Oksidoreduktazalarin kofermentlori qisminds homginin
xinonlar da ¢ixis edo bilor. Ubixinon-dasiyan fermentlor H atom-
lar1 vo elektronlarin daginmasini tomin edon oksidoreduktazalar
ansamblmin miithiim bir komponentidirlor.
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Miizakirs etdiyimiz oksidoreduktazalar anaerob dehidro-
genazalara aid olunurlar, vo bu fermentlor tonofflis prosesinin
ilkin marhalasini, yani hidrogen atomlarinin oksidlosmays moruz
qalan substratdan ayrilmasini kataliz edirlor. Yuxarida qeyd
etdiyimiz kimi, anaerob dehidrogenazalarla yanasi, oksidoreduk-
tazalara aerob dehidrogenazalar vo ya oksidazalar da aid olunur.

Trivial adi1 qlilkkozooksidaza, sistematik adi iso B-D-
glikoza: oksigen 1 — oksidoreduktaza (FT 1.1.3.4) olan fermento
diqget yetirok. FAD-torkibli olan bu ferment substratdan hidrogen
atomlarimi alaraq, onlar1 birbasa oksigen molekuluna Gtiirmok
qabiliyyatino malikdir. Qliikozooksidaza artiq doracoda spesifik
bir fermentdir. Bels ki, o, yalniz $-D-qliikkozanm vs bazi hallarda
2-dezoksi-D-qliikozanin  oksidlosdirmasini kataliz edir, digor
sokarlors iso praktiki olaraq tosir etmir. Fermentlo kataliz olunan
reaksiyani bels tosvir etmak olar:

1) HO-C-H O=(‘?
H-C-OH H-C-OH

|
HO-C-H O + E-FAD HO-c-H © + E-FADH,
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H-C-OH

\
H-C-OH

\ \
H-C — H—(‘Z —
\
CH,OH CH,OH
B—-rmxo3a B-/1-r IKOHO-3-/RKTOH
2) COOH
Oo=C \
\ H-C-OH
H-C-OH +H,0 \
‘ o HO-C-H
HO-C-H |
‘ H-C-OH
H-C-OH \
‘ H-C-OH
H-C — [
‘ CH,OH
CH,OH

B-/1-r IKOHO-3-/RKTOH

3) E-FADH, + O,

Jl-r mikon Typuycy

E-FAD+ H,0,



Gorilindiiyli  kimi, reaksiyanin ilk meorholosindo [-D-
qliikoza molekulundan iki hidrogen atomu ayrilaraq qliikkozooksi-
dazanin torkibina daxil olan FAD-la birlasir, naticads B-D-qli-
koza B-D-qgliikono-3-laktonadok oksidlosir, ferment iso reduksiya
olunur. p-D-glikono-o-lakton spontan olaraq D-qliikon tursusuna
cevrilir. Reduksiya olunmus ferment iso substratdan alinmisg
hidrogen atomlarimi oksigena otiirarak, oziiniin ilkin qurulusunu
barpa edir. Reaksiya naticasindo amols golmis hidrogen peroksidi
canli hiiceyralor tigiin toksiki oldugu sobabindon dorhal katalaza
fermentinin tosirino moruz qalaraq oksigens vo suya parcalanir.

Praktiki ohomiyyot dasiyan oksidazalar sirasina o-difeno-
loksidaza fermenti (FT 1.10.3.1) do aiddir. Fermenti hom do
polifenoloksidaza da adlandirirlar. Polifenoloksidaza o-difenol-
lar1, polifenollari, asilayict maddoslori vo monofenollari, xiisusilo
do tirozinin oksidlogmosini kataliz etmoyo gadirdir. Reaksiya
pirokatexin misalinda asagidaki tonliklo tosvir oluna bilor:

OH O
o =0
2 @OH e, @ + 2H,0
Ipoxatexm (o-gujgHOT) 1,2-6eH30XHOH

Polifenoloksidaza mis-torkibli fermentlors aiddir. O,
molekulyar oksigen hesabina ortodifenollarin oksidlosmasini
kataliz edir, melaninin omoala golmasindo istirak edir.

Bu fermentin tosirini bazi hallarda hotta gozlo gormok
olar. Belo ki, alma meyvaosini vo ya kartof yumrusunu ortadan
yarsaq, yarigm sothi tiindlogir, bu iso mohz o-difenoloksidaza
fermentinin tosiri ilo olagadardir. Bu baximdan gida sonayesindo,
masalon kartof vo ya almalarin qurudulmasi zamani polifenolo-
ksidaza fermenti moanfi rol oynayir, ¢iinki, o, kosiklorin tiindlog-
masino sabob olaraq, onlar1 xosagolmoz goériiniislii edir. Buna
gora do belo hallarda polifenoloksidazani inhibirlogsdirmok gorok-
dir.
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Lakin bozi proseslordo 0-difenoloksidaza, oksino, miisbot
mahiyyat dastyir. Masolon, qara ¢ayin istehsali zamani onun tasiri
ilo ¢ay yarpaqlarmin torkibindoki asilayict maddolor oksidlosir.
Reaksiya noticosindo omolo golon xinonlar yenoa do oksidlogorak
va polimerlogorok gara ¢ayin rongini miioyyon edon tiind rongli
birlogsmolora gevrilirlor.

Oksidazalara aid olan fermentlordon birino do diqqget
yetirok. Bu, askorbin tursusunu, yoni C vitaminini, dehidro-
askorbin tursusunadok oksidlosmosini kataliz edon askorbatoksi-
dazadir (FT 1.10.3.3):

/O
£° c”
c I
| +0 c=0
C-OH o 2 | O + 2H,0
Il C=0
C-OH ackopoanok ciazda I
| H-C
H-C |
I HO-C-H
HO-C-H [
I CH,OH
CH,OH
ACKOPOMH Ty pIycy JEIPOACKOPOH Ty pLy CY

Askorbatoksidaza da, o-difenoloksidaza kimi, mis-terkibli
fermentloro aiddir vo miixtalif qida mohsullarin, mosalon kartof
yumrularinin, alma meyvalorinin, miixtalif toravozlorin qurudul-
mas1 zamani xosagolmoz tosirs malikdir. Bu fermentin tosiri
naticosindo mohsulda C vitamininin miqdar1 azalir, bu iss hazir
quru mohsulun qida doyorinin azalmasma gatirib ¢ixarr. Bu
sobabdon toravoz vo meyvolorin qurudulmasi zamani polifenolo-
ksidaza ilo yanasi, askorbatoksidaza fermentinin foalligini da
inhibirlosdirmok lazimdir.

Hiiceyroado bas veran oksidlogma-reduksiyaetma prosesi-
nin daha miirokkob vo genis yayilmig variant1 substratdan ayril-
mis hidrogen atomlarinin sitoxrom sistemi vasitasilo oksidlogmo-
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sidir. Sitoxrom sistemi prostetik qrup qisminds domirporfirinlori
dasiyan bir neg¢o oksidoreduktazadan toskil olunub (bax Fosil III).

Oksidoreduktazalar sinfino homginin katalaza vo peroksi-
daza kimi fermentlor do aiddirlor. Katalaza (FT 1.11.1.6) tobiotdo
on genis yayilmigs fermentlordon biridir, ona heyvan, bitki
organizmlorinds vo biitiin acrob bakteriyalarinda rast golinir. Bu
ferment noinki hidrogen peroksidini suya vo molekulyar oksigeno
parcalanmasini, eloco do, lakin bir qodor zaif doracodos, miixtalif
spirtlorin vo diger maddslorin peroksidlor vasitosilo oksidlogmo-
sini kataliz edir. Katalaza xromoproteidlors aid edilir, onun ziilal
hissasi, adoton, eyni quruluslu dord subvahiddon toskil olunur,
geyri-ziilali hissosi iso hemlo tomsil olunub. Boazi bakteriyalar,
moasalon siid-tursu bakteriyalar1 bu fermentdon mohrumdur. Bu
onunla olagodardir ki, homin bakterilor fermentin hem tobiotli
prostetik qrupunu sintez etmok gabiliyyotino malik deyillor. Bir
sira stid tursusu bakteriyalarinda hem qrupuna malik olmayan va
psevdokatalaza adlanan ferment agkar olunub. Psevdokatalaza 6
subvahiddon vo 1 manqgan atomundan toskil olunub.

Katalaza toxumalarda, xiisusilo do qaraciyords, genis
yayillmis fermentlordondir. Bu ferment hiiceyronin miidafio siste-
mini tagkil edon fermentlora aiddir vo birincili antioksidant funk-
siyasini yerino yetirir, yoni foal oksigen radikallarmim detoksi-
kasiyasini kataliz edon osas fermentlordon biridir.

Peroksidaza (FT 1.11.1.7) fenollar, aminlor, bozi hetero-
tsiklik birlogmoalor kimi miixtalif izvi maddslorin hidrogen pero-
ksidi vasitosilo oksidlogmesini kataliz edir. Peroksidaza heyvan,
ali vo ibtidai bitkilor vo bazi bakteriyalar iglin xarakterikdir.

Hal-hazirda kristallik peroksidaza fermenti miixtolif
monbolordon, moasalon leykositlordon, siiddon, qitigotundan,
miixtolif heyvan toxumalarindan ayrilir. Qitigotu bitkisindon
alinmis peroksidaza daha yaxsi Oyronilmisdir. O, protohematin
IX vo karbohidratla birlosmis ziilaldan toskil olunub. Sxematik
olaraq qitigotu peroksidazasinim torkibi bu clir tasvir oluna biler:

179



peroksidaza
|

’ ’

protohematin 1X glikoproteid
I

v ’

Fe®* protoporfirin 1X

Bitki hiiceyrolorindo peroksidazaya malik vo antimikrob
miidafio funksiyasini dasiyan xiisusi orqanoidlor mdvcuddur.
Peroksidaza homg¢inin ligninin sintezi vo parcalanmasinda istirak
edir. Tibbds koskin, xroniki bakterial vo virus (o ciimlodon
QICS), infeksion, allergik, autoimmun, endokrinoloji xastoaliklo-
rin, eloco do immunoloji analiz Gisulu ilo boadxassali sislorin
diagnostikasinda peroksidazadan genis istifado olunur.

7.2. Transferazalar

Transferazalar miixtolif atom qruplarmin bir molekuldan
digorino dagmmasini kataliz edon fermentlordirlor. Kataliz zama-
n1 dasman qrupun tobistindon asili olaraq, bu sinif 8 yarimsinfo
boliiniir (bax Olavalar).

Qeyd etmok lazimdir ki, transferazalar, bir gayda olaraq,
miirokkob fermentlordir vo onlar miixtalif yarimsiniflora aid
olaraq fermentlor miixtalif tobiotli kofermentloro malikdirlor.
Mas., aminotransferazalarm kofermenti qismindo piridoksalfosfat
cixis edir. Birkarbonlu qaliqlarin glisine daginmasini kataliz edon
transferazalar pteroproteidlordirlor, sokor qaliglarin1 dasiyan fer-
mentlorin kofermenti qisminds iso nukleotidlor ¢ixis edir. Belo-
likla, transferazalarin torkibino daxil olan kofermentin tobiatindon
asil1 olaraq, reaksiya zaman1 miixtalif tabiatli qruplar dagimnir.

Transferazalarin birinci yarmmsinfi birkarbonlu qruplarin
dasinmasini kataliz edon fermentlordirlor. Bunlara bioloji metil-
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logmoni tomin edon metiltransferazalar aiddir. Bu fermentlor {igiin
metil qrupunun donoru gisminds S-adenozilmetionin ¢ixis edir.

Fermentlorin kimyavi tobistini miizakire edarkon, biz artiq
geyd etmisdik ki, - CHs, - CH2OH, - CHO va ya — CH-NH kimi
birkarbonlu qruplarin dagmmmasinda kofermenti tetrahidrofolatla
tomsil olunmus fermentlor istirak edir. Bu qruplarin dasgmmasini
kataliz edon fermentlor purinlorin va digar birlagsmalarin biosinte-
zindos miihiim rol oynayirlar.

Transferazalarin ikinci yarimsinfindo aldehid vo keton
gruplarini dagiyan fermentlor comlonmisdir. Bu fermentlors misal
olaraq transaldolaza vo transketolaza fermentlorini gostormok
olar. Maya hiiceyralorinds vo yasil bitkilordo xiisusi foalliga
malik transketolaza qlikol aldehidinin dasinmasini, transaldolaza
1s9 dihidroasetonun dasinmasini kataliz edirlor. Transaldolazadan
forqli olaraq, transketolaza, kofermenti tiaminpirofosfatla tomsil
olunmus miirokkob fermentdir. Bu fermentlor hom fotosintez
prosesinda, hom do pentozofosfatlarin miibadilosindo miihiim rol
oynayirlar. Transketolaza fermenti ilo kataliz olunan reaksiyalara
asagidakilar1 misal gostormok olar (trivial vo sistematik adlari
miigayisosi mogsadila: birinci reaksiyani kataliz edon fermentin
trivial ad1 transketolaza oldugu halda, onun sistematik adi sedo-
heptulozo-7-fosfat: D-qliseraldehid-3-fosfat glikolaldehid-trans-
ferazadir):

(I:HZOH CHO CH,OH

co | |

l CHO mpanckenoaza HCI:OH Clo

HOCH

! HC|IOH <——— HcoH * HOCH
HCOH + 7 | y Ic on
H éOH CH,-O-H,PO, HC|OH |

| CH,-O-H,PO, CH,-O-H,PO,
HCOH

|

CH,-O-H,PO,

cenouenTym30-7- [ -rmceparmenyn-3- J-poo30-5-docdat I -xcuyin3o-5-ocdat
docdar focdar
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CH,OH
|

CH,OH
co |
| CHO MPaHCK envus3a ClHO (ijo
HOCH
HCl:OH -~ HCoH + Hocl:H
HCOH + |
on CH,-O-H,PO, HCOH HCOH
| CH,-O-H,PO, CH,-0-H,PO;
CH,-O-H,PO,
(pyx1030-6- J -t neepammenyn-3- H-eprpo30-4-gocdat J-xcuym30-5-docdat
focdar docdar

Transaldolaza fermenti iso, dihidroksiaseton qrupunun
sedoheptulozo-7-fosfatdan gliseraldehid-3-fosfat molekuluna da-
sinmasini kataliz edir:

CH,OH CH,OH
co I CHO
| mpancamomsa C=0 |
HOCH FHO — = + HCOH
| HCOH <~ HOCH |
HCOH t+ | H(IZOH
I CH,-O-H,PO HCOH
HCOH P ' CH,0-H,PO,
| HCOH
HCOH |
| CH,-O-H,PO,
CH,-0-H,PO,

ceoupnTyD30-7-  J-ricepammenyn-3- J-dpyk1030-6-ocdaT  JI-epupo3o-4-docdat
docdar docdar

Transferazalar sinfinin névbati yarimsinfi asiltransferaza-
lardir. Bu fermentlorin, demok olar ki hamisi koenzim A-nin
(CoA) istiraki ilo asil qruplarin dagmmasimi kataliz edirlor.
Burada enerji ilo zongin (makroergik) rabitolor omolo golir, yoni
tursunun karboksil qrupu SH-CoA ils birlogarak tiol efirini amolo
gotirir vo bu rabitonin hidrolizi noticesindo ayrilan enerji ATP
molekulunun bir makroergik rabitosinin sintezi li¢lin kifayatdir.
Asiltransferazalar maddoslor miibadilesinin miixtalif proseslorin-
do, xiisusilo do yaglarm miibadilosinds miihiim rol oynayirlar.
Mos., bildiyimiz kimi, trigliseridlorin biosintezi bir ne¢o morho-

182



lods gedir, vo bu proses naticosinds asiltransferazalarm istiraki ilo
qgliserol-3-fosfat molekuluna asil-CoA téromolorindon asil qalig-
larinin daginmasi bag verir. Bu prosesin ilk moarhalasini bels tosvir
etmok olar:

H,-O-CO-R
C|2H2-OH asiltransferaza C|: 20-CO

CH-OH + R-CO-S-CoA —»CliH-OH + HS-CoA
|
CH,-O-H,PO, CH,-O-H,PO,

racepot3-docdat acuXoA 1-acur ncepox3-doedat

Qlikoziltransferazalar sokor qaligqlarinin miixtalif aksep-
torlara, xtisusilo do digor sokor molekulunun OH-qrupuna, sorbost
fosfat qrupuna vo ya heterotsiklin torkibino daxil olan azot
atomuna dasinmasi reaksiyalarini kataliz edir. Fermentlorin bu
yarimsinfino misal olaraq fosforilazalar1 gostormok. Fosforila-
zalar qlikozil gruplarin miixtalif qlikozidlor vo geyri-lizvi fosfat
arasinda dasinmasi reaksiyalarmi kataliz edirlor:

(1,4-0-D-glikozil), + HsPO4 = (1,4-0-D-glikozil)n1 + glikozo-1-fosfat

Heyvan toxumalarinin fosforilazasi asason biodeqradativ,
yoni sokorlorin parcalanmasinda istirak edon ferment oldugu
halda, bitkilorin miivafiq fermenti nisastanin hom pargalanmasi,
hom do sintezini kataliz edir.

Miioyyan olunub ki, azslo toxumasmin fosforilazasi iki
formada: fosforlagsmis foal fosforilaza a vo defosforlasmis geyri-
foal fosforilaza b formalarinda mévcuddur. Bu fermentin foalligi-
nin tonzimlonmasi Fermentlorin foalliginin tonzimlonmosi faslin-
do daha genis sokildo miizakirs olunur.

Fermentlorin bu yarimsinfine aid olan digor ferment
saxarozosintazadir ki, bu ferment qlikozil radikallart monbayi
qisminde nukleozidfosfat toromslorindaen istifads edir.

UDP-qgliikoza + D-fruktoza — UDP + saxaroza
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Alkiltransferazalar fermentlorin heterogen yarimsiniflorin-
don biridir. Bu fermentlor miixtolif sintetik proseslordo, mosolon
izoprenoidlorin, o climlodon steroidlorin, terpenoidlorin, karoti-
noidlarin, ubixinonlarin va s. biosintezindd, tiaminin, riboflavinin
vo digor birlogsmolarin sintezinds istirak edirlor.

Transferazalar sinfinin vacib niimayandslorindon biri do
transaminazalardir (aminotransferazalar). Transamninazalar amin
tursularin metabolizmindo miihiim rol oynayan fermentlordirlor.
Bu fermentlorin istiraki ilo gedon reaksiyalarda NHz-qrupu ilo
birgo elektron ciitiiniin vo protonun amindon oksobirlosmoya
daginmast bas verir. Formal olaraq, bu reaksiyalar akseptorun
(oksotursunun) reduksiyaedici aminlogsmosi vo donorun (amin
tursusunun) oksidlosdirici dezaminlogmosi kimi tosvir oluna bilor.
Digor sozlo, ad1 ¢okilon fermentlori oksidoreduktazalar sinfins aid
etmok olardi. Lakin bu fermentlorin transferazalar sinfino aid
edilmosinin asasinda yenidon aminlogmo reaksiyalarin mexanizmi
durur.

Aminotransferazalar1 xarakterizo edon olamotlordon biri
do odur ki, onlar ikikomponentli fermentlor olmagla, biitiin
niimayandolorin geyri-ziilali hissosi piridoksalfosfatla tomsil
olunmusgdur. Bu fermentlorin tosir mexanizmi Fasil V-do asparta-
taminotransferaza (sistematik adi — L-aspartat:2-oksoqlutarat
aminotransferaza, FT 2.6.1.1) fermentinin kataliz etdiyi reaksiya
misalinda otrafli miizakirs olunur:

COOH COOH COOH COOH
| | acnapranam wonpancgepaza l I
NH,-C-H (CH,), co (CHy),
| + [ I + I
CH, CO CH, NH,-C-H
| I | |
COOH COOH COOH COOH
Jl-acmaprat  2-oKcoTJyTapat okcamaceratr Jl-riyramar

Transaminazalar tibbdo miihiim diagnostik ohomiyyato
malikdirlor. Onlarin qandaki foallig1 orqanizmin voziyyoti va
miixtalif orqanlarin (qaraciyar, lirak, 9zalo) hiiceyralorinin zodos-

184



lonmosi ilo alagodardir, vo diagnostikada bu fermentlorin foalligi-
nin tayin olunmasmdan genis istifade olunur.

Transferazalar sinfinin ndvbati yarimsinfindo fosfor-
torkibli qruplar1 dasiyan fermentlor comlonir. Bu reaksiyalar
maddolor miibadilesindo xiisusi ohomiyyot dastyirlar, c¢iinki
fosfotransferazalarin tosiri altinda bir sira izvi maddslorin daha
yiiksak kimyavi faalliga malik vo daha asanligla miibadilo proses-
lorino gatilan fosfor efirlori omolo golir. Fosfat qruplar1 spirt,
karboksil, azot-torkibli, fosfor-torkibli vo digor qruplara dasina
bilor ki, bunun da osasinda fosfotransferazalar bir neco qrupa
bollniirlor.

Fosfat qrupunun donoru qisminds is9, bir gayda olaraq
ATP cixis edir, lakin digor monbalordon do istifado oluna bilor.
Bu fermentlors misal olaraq, gliikkoza, mannoza va fruktozanin 6-
c1 karbon atomunun fosforlasmasini1 kataliz edon heksokinaza
(sistematik ad1 — ATP: D-heksoza 6-fosfotransferaza, FT 2.7.1.1)
fermentini géstormok olar:

N" N CH,-0-P-0-P-0-P-OH +

o’
Nk I JN OH OH OH , SO
= | | | » OH upKCcoKasa
OH H

W - HO OH
u H 60 O O H OH
OH OH
ATP T K034
NH,
OH
N~ | IN OH OH CHZ-O-P=/O
— K J B "fon o
N N CH,0-P-0-P-OH + .
HoH i HO OH
u H ©c ©O H OH
OH OH
AJIP rJIK030-6-dpcdat

Adoton qgliilkozanin orqanizmdo ¢evrilmalori mohz bu
reaksiya ilo baslanir.
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Fosfotransferazalarin maddolor miibadilosinds bdyiik rola
malik olan digor bir qrupunu da qeyd etmok lazimdiwr. Bunlar
proteinkinazalardir (sistematik adi — ATP: protein fosfotransfe-
raza, FT 2.7.1.37) Proteinkinazalar fosfat qrupunun ATF-don
ziilal molekullarma dasinmasini kataliz edirlor. Fosfat qalig1 adoton
zilalin torkibindoki serin, treonin, tirozin, lizin vo histidin amin
tursular1 qaliglarina Gtiiriilir vo notico etibarilo ziilallarin bioloji
foalligr kaskin deracads doyisir. Bu proses fermentlorin faalligmin
tonzimlonmasi yollarindan birini tagkil edir (bax Fosil IX).

Transferazalarmm sonuncu yarimsinfini kiikiird-torkibli
gruplarin daginmasini kataliz edon fermentlor toskil edir. Bunlara
sulfid-, sulfo- vo CoA-transferazalar aid olunur. Belo ki, 2.8.1.1
sifirli ferment torkibino daxil olan disulfid qrupunun istiraki ilo
kiikiird atomunun tiosulfatdan sianid molekuluna dasinmasini
kataliz edir. 2.8.2 yarimqrupuna daxil olan sulfotransferazalara
189, bir sira iizvi sulfatlarin omolo golmasi reaksiyalarini kataliz
edon fermentlor daxildir. CoA-transferazalara goldikdo iso, bu
fermentlor, asiltransferazalarda oldugu kimi, koenzim A-nin asil
toromoalaring tosir edirlor, lakin asiltransferazalardan forqli olaraq
asil grupunu deyil, koenzim A-n1 dasiyirlar.

7.3. Hidrolazalar

Hidrolazalar hidroliz reaksiyalarini, yani suyun istiraki ilo
nisboton miirokkob maddolorin daha sads quruluslu maddosloradok
parcalanmasii (bozi hallarda hotta miirokkob birlogsmolorin
sintezini) kataliz edirlor. Tosir etdiklori rabitonin tobistindon asili
olaraq, bu sinfin fermentlori 11 yarimsinfo boliiniir (bax Slave-
lor). Hidrolazalarm tesirini sxematik olaraq belo tosvir etmok
olar:

R’R”’+ HOH «<R’H + R”’OH

Bu sinfs aid olan fermentlorin oksoriyyati sonaye shomiy-
yat dasiyir. Bundan bagqa hozm fermentlorinin oksor hissosi mohz
bu sinifds comlonib.
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Boyiik ohomiyyato malik bozi hidrolazalar1t miizakiro
edok.

Hidrolazalarin birinci yarimsinfino miirokkob efir rabito-
lorin hidrolizini hoyata kegiron vo esterazalar adlanan fermentlor
aiddirlor. Esterazalar spirtlorin tizvi va geyri-lizvi tursularla amalo
gatirdiklori miirokkob efir rabitolorini pargalayirlar. Bununla ola-
godar olaraq, esterazalar da 6z novbosindo bir ne¢o qrupa
boliintirlor ki, onlardan karbon tursular1 efirlorinin hidrolazalarini
vo fosfatazalar1 geyd etmok olar.

Karbon tursular1 efirlorinin hidrolazalarina misal olaraq
triasilgliserol-lipaza vo ya sadoco lipaza (FT 3.1.1.3) adlanan
fermenti gostormok olar. Lipaza trigliseridlorin (yaglarm) hidroli-
zini tomin edon fermentdir:

(IZHZ-O-CO-Rl CH, - OH
anasa |
CH-0-CO-R, + HO ———> CH-0-CO-R, + R;COOH
| |
CH,-0-CO-R, CH,-0-CO-R,
TPHT JICCPHT JIT JICCPH fiab Typuycy

Lipaza tobiotdo genis yayilmis fermentlor sirasma daxil-
dir. Ona bitkilorde, heyvan toxumalarinda, mikroorqanizmlords
rast golinir. Madoalt1 vozin lipazasi qida ilo orqanizmo daxil olan
yaglarin hidrolizini kataliz edir, bitkilorin, xiisusilo do taxillarin
torkibinds faaliyyat gdstoran lipaza iss taxil mohsulunun saxlanil-
mas1 zamani onun keyfiyyatini agagi salir. Ovvalco lipaza taxilin
torkibindoki yagi qliserin vo yag tursularina parcalanmasini kata-
liz edir. Sonra iso bu prosesa lipoksigenaza fermenti qosularaq,
sorbast yag tursularmi hidridperoksidlora qoder oksidlosdirir ki,
bunlarda 6z ndvbasinde yaglar1 xosagolmoz qoxu vo dada malik
aldehid vo ketonlaradok oksidlosdirir. Naticods taxil mohsulu aci
dad qazanir. Bunun garsisi lipaza vo lipoksigenaza fementlorinin
inhibirlosdirilmasi ilo alinir.

Fosfatazalar fosfor efirlorinin hidrolizini kataliz edon
fermentlordirlor. Fosfat tursusunun sokorlorlo omolo gotirdiyi
miirokkab efirlori pargalayan fosfatazalara daha ¢ox rast golinir.
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Masalon, qliikozo-1-fosfataza (sistematik ad1 — D-qliikozo-1-fos-
fat-fosfohidrolaza) asagidaki tonliyo miivafiq olaraq qliikozanin
fosfor efirini hidrolizo ugradir:

CH,OH CH,OH
H)l—oH H
OH
H OH 4 > H
OH H>| - H,0 OH H>| + H;PO,
HO O-P=0 HO OH
~
H OH OH H OH
rKo30-1-docdar rJIKo3a

Fosfatazalar genis substrat spesifikliyi ilo xarakterizo olu-
nurlar.

Fosfatazalar arasinda proteinfosfatazalar xiisusi chomiyyot
dastyir. Mohz bu fermentlor proteinkinazalara oks reaksiyani,
yoni ziilallardan fosfat galigmin ayrilmasi reaksiyasini kataliz
edorok, onlarin bioloji, xiisusilo do fermentativ foalliglarinin
tonzimlonmosindos istirak edirlor.

Qlikozidlorin hidrolizini hoyata kegiron hidrolazalar gliko-
zidazalar adlanirlar. Qlikozidazalar {igiin stereospesifiklik xarak-
terikdir, yoni onlar spesifik olaraq ya a-, ya da B-izomers tosir edo
bilirlor vo bununla da olagadar olaraq o- vo PB-glikozidazalara
boliiniirlor. Adston qlikozidazalarin substrati qisminda oliqo- va
polisaxaridlor ¢ix1s edir.

Polisaxaridlorin hidrolizini kataliz edon fermentlor sira-
sma pektolitik fermentlor aiddirlor. Bu fermentlor gilo-meyva
sirolorinin ¢ixiginin artirilmasini vo soffafligimi tomin etmoklo
boyiik praktiki ohamiyyast dasiyirlar. Pektolitik fermentlor sirasma
bir ne¢o fermenti aid etmok olar ki, onlar ardicil olaraq pektin
maddalorinin hidrolizini kataliz edirlor. Belo ki, bildiyimiz kimi
pektin maddolori adoton protopektin adlanan miirokkob bir
kompleks soklindo mdvcud olurlar. Bu kompleks asagidaki quru-
lusa malikdir: araban—metoksillosmis poligalakturon tursusu—
qalaktan. Araban arabinozadan, qalaktan iso qalaktozadan toskil
olunmus polisaxariddir. Protopektinaza fermentinin tosiri ilo
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protopektindon araban vo qalaktan ayrilir. Noticodo holl olan
pektin adlanan metoksillogsmis poliqalakturon tursusu amals galir.
Hall olan pektin sonradan pektinesteraza (pektaza) fermentinin
tosirino moruz qalir. Pektaza metil spirti vo poligalakturon tursusu
arasinda movcud olan efir rabitolorini pargalayir. Poligalakturo-
naza vo ya pektinaza adlanan digor ferment iso, holl olan pektinin
poligalakturon tursusundan togkil olunmus karbon zonciring tosir
etmoklo, onu parcalayir. Beloliklo, pektolitik fermentlorin tosirini
sxematik olaraq bu ciir tosvir etmok olar:

MNpOTONIEKTYHA3a IMPOTOIICKTYrHA3a

/

ApabaH —— M eTOK CHTH M HUIIOJIT aJRKTYPOH Typuycy —— [ a/akTan

— |~
Apaban I'amkT1an

M eToK CHIH IV HIITOJIT aJRKTY POH Ty Py Cy

i_(oo<_(oo<_(oo<_(o 0

COO-CH, COO-CH, COO-CH, 1 Coo
\ / Imomr afﬂK'IyI:DHa?)aHHH
HeKTI/HeCIem3aHHH TICYp HKX TICHU
TSLCHD HIT T CH

Adindan vo tosir etdiyi rabitonin tobiotindon gdriindiiyli
kimi, pektolitik fermentlor arasinda yalniz pektinesteraza, yoni
pektaza hidrolazalarin birinci yarimsinfine aiddir, digerlori iso
glikozidazalara aid olunur.

Qlikozidloerin hidrolizini kataliz edon vo tobiotdo genis
yayilmig fermentlors misal olaraq homginin nigastanin hidrolizini
hayata kegiron amilazalar1 da gdstomak olar. Amilazalarin 3 novii
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— o-amilaza, B-amilaza vo ekzo-1,4-0-D-gliikozidaza novlori
movcuddur. Biitiin bu amilazalar nisastan1 (va glikogeni) hidroliz
edirlor, lakin har bir ferment ii¢lin nisasta molekulu iizorinda
spesifik tosir ndqtasi mévcuddur.

a-Amilaza (FT 3.2.1.1) amiloza, amilopektin va glikoge-
nin torkibindoki daxili qlikozid rabitolorini hidroliz etmoakls,
onlar1 ¢oxlu miqdarda dekstrinlors, eloco do az miqdarda maltoza
va qlikkozayadok pargalayir. Digor s6zlo, a-amilaza endoamila-
zadir. Miixtolif monbolordon alinmis a-amilazalar torkibindo
fermentin ikincili vo {li¢linciilii qurulusunu stabillosdiron vo bels-
liklo do katalitik foalligini tomin edon vo bununla yanasi onu
proteilitik fermentlorin tosirindon qoruyan kalsium atomu mov-
cuddur.

B-Amilaza (FT 3.2.1.2) amiloza, amilopektin va qlikogen
molekullariin geyri-reduksiyaedici ucundan maltoza galiqlarini
ayirir. Reaksiya noticosindo homgini az miqdarda dekstrinlor do
omolo golirlor. Bu fermenti forqlondiron cohot odur ki, nisasta
molekulunun a-D-qliikkoza qaliglarindan toskil olunduguna bax-
Mmayaraq, nigastanin f-amilazanm tosiri ilo hidrolizi naticosindo
maltozanin  izomeri omolo golir.

Ekzo-1,4-a-D-qliikozidaza vo ya qlilkoamilaza (FT 3.2.1.3)
1o nisastanin qeyri-reduksiyaedici ucundan qliikkoza qaligqlarini
ayirir. Bu fermentin tosiri altinda nisasta asason gliikkozaya vo az
miqdarda dekstrinloradok parcalanir.

Lakin bu amilazalarin he¢ biri amilopektin va qlikogen
molekullarmin torkibindoki a-1,6-qlikozid rabitalorini par¢alamaq
qabiliyystino malik deyillor. Bu funksiyan1 amilo-1,6-a-D-
qliikozidaza fermenti hoyata kegirir.

Digor polisaxaridlorin hidrolizi do miivafiq fermentlorin
tosiri altinda bas verir. Masalon, selliillozanin hidrolizi selliilaza
fermentinin (FT 3.2.1.4) tosiri ilo gedir. Noticodo sellobioza
disaxaridi vo qliikoza molekullar1 amolo golir.

Oliqosaxaridlora tosir edon qlikozidazalara misal olaraq
maltaza (a-qlikozidaza) vo saxarazani (B-qlikozidaza) gdstormok
olar.
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Maltoza, bildiyimiz kimi a-glikoza molekulunun iki
qaligindan toskil olunub, vo bu sobobdon onun hidrolizi -
qlikozidazalara aid olunan maltaza (FT 3.2.1.20) fermenti ilo
hayata kegirilir:

CH,OH CH,OH CH,OH
H OH H O H Mmamaza H B O H
C|)—|H H | (l:H H + HO ——=2 OH H
HO -0 OH HO OH
H OH H OH H OH
M amo3a rKo3a

Saxaraza vs ya invertaza vo ya B-fruktofuranozidaza (FT
3.2.1.26) iso saxarozanin qliikkoza va fruktozaya hidrolizini kataliz

edir:
CH,OH

CH,0H H HOCH, = |,
H O H HOCH, caxapaza OH |
+ ,0 H + H OH
OH H L J H OH H OH H OH
CH,OH
HO OH 2
CH,OH OH OH H
OH H H
caxapo3a I K032 dpyxT032

Saxaraza [B-qlikozid rabitesino tosir etdiyi iiclin o, B-
qlikozidazalara aid olunur. Lakin saxaroza a-glikozidazanin tosiri
ilo do hidroliz oluna bilor, sadoco olaraq bu fermentin tosir
ndqtosi forqlonir:

CH,OH
O H HOCH,

H
OH H L JHOH

o CH,OH
H

OH H

o-rako3gia3aHm  P—dpykTodypaHO3HIa3aHEL
TICIP HIX TICH TICIP HKX TICH
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Hidrolazalar sinfine hamg¢inin peptid v ziilallarin hidro-
lizini kataliz edon proteolitik fermentlor do aiddir. Proteolitik
fermentlor hom nozori enzimologiya, hom do praktiki totbiq
noqteyi nozordon bdyiik ohomiyyoto malikdirlor. Fermentlorin
miiasir tosnifat1 vo nomenklaturasina asason proteolitik fermentlor
peptid-hidrolazalar yarimsinfino aid olunur. Peptid-hidrolazalarin
tosir ndqtalori forglonir, vo bunula olagodar olaraq onlar1 sorti
olaraq endopeptidazalara vo ekzopeptidazalara ayirirlar. Ekzo-
peptidazalardan forqli olaraq, endopeptidazalar polipeptid zanciri-
nin konarlarinda yerloson peptid rabitolori ilo yanasi ziilal
molekulunun daxilinde movcud olan peptid rabitslorini do
parcalamaq qabiliyyotino malikdirlor. Endopeptidazalar1 peptidil-
peptidhidrolazalar, ekzopeptidazalar1 iso peptidazalar da adlandi-
rirlar. Ekzopeptidazalara aminopeptidazalar, karboksipeptidaza-
lar, dipeptidazalar aid edilir, endopeptidazalara misal olaraq iso
pepsin, tripsin, Ximotripsin, papain vo bir sira digor fermentlori
gbstormok olar.

Proteolitik fermentlorin tosiri ilo ziilallar moarhoalsli olaraq
amin tursularadok hidroliz olunurlar. Birinci marhalods peptidil-
peptidhidrolazalarin tosiri altinda mohdud sayda peptid rabitolori
hidroliz olunur vo ziilal molekulu peptidloro godor parcalanir,
ikinci morholodo iso peptidazalarin tosiri ilo peptidlor sorbost
amin tursularmadok parcgalanirlar (sok. 7.1).

Indi iso boylik praktiki oshomiyyots malik olan endopepti-
dazalara (peptidil-peptidhidrolazalara) digqqet yetirok. Bunlara
misal olarag pepsini, ximozini, tripsini, ximotripsini, subtilizini,
papaini, fisini, katepsinlori, kollagenazan1 vo s. fermentlori gos-
tormok olar. Proteolitik fermentlorin oksor hissasi geyri-foal salof,
yoni zimogenlor vo ya profermentlor soklinds sintez olunurlar.
Mas., pepsin geyri-foal pepsinogen, tripsin — tripsinogen, trombin
— protrombin soklinda sintez olunurlar. Profermentin (zimogenin)
foal fermenta ¢evrilmasi qismi proteoliz yolu ils hayata kegirilir,
yani zimogenlor, foal ferment molekuluna nisbaton, daha uzun
polipeptid zoncirino malikdirlor vo foal fermento ¢evrilmok ii¢lin
zimogendon bir ne¢d amin tursu qaligindan ibarat peptid ayrilma-
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Iidir. Noticodo fermentin ikincili vo iiglinciili quruluslarinda
muivafiq doyisikliklor bas verir vo fermentin foal morkozi forma-
lagir (bax Fosil IX).

H-[-NH-CH-CO-]-OH 3IJRIT
| n
R

+ Hzo‘ HeNTHIHFISTI THI I POJA3a

H-[-NH-CH-CO-]-OH + H-[-NH-CH-CO-]-OH + H-[-NH-CH-CO -] - OH
X y I z

Ry Ry TIENTYIJHD R,

nemmasamp‘ +H,0

X NH,-CH-COOH 4+  yNH,-CH-COOH  + z NH,-CH-COOH

| |
| R R,
Ry y
aM M Ty puy JRPbl

Sakil 7.1. Ziilallarin proteolitik fermentlorin tosiri ilo
parcalanmasinin sxemi.

Proteinazalari, foal markoazin qurulusundan asili olaraq ti¢
grupa bolmok olar: 1. aktivatorlari moévcudlugunu tolob etmoyon
fermentlor (mos., tripsin, ximotropsin, pepsin); 2. sistein, qliita-
tion, askorbin tursusu va sianid kimi birlosmolarlo aktivlason
fermentlor (mos., papain, fisin, bozi katepsinlor); 3. metallo-
enzimlor — bu fermentlorin faalligi Mn?*, Mg?*, Zn**, Co?" vs s.
kimi metal ionlarinin mdvcudlugu soraitindo daha yiiksok olur
(kollagenaza, mikrob mansali proteinaza - termolizin va s).

Birinci qrupa aid olan fermentlor do, 6z ndvbasinds iki
yarimqrupa bdliine bilor. Birinci yarimqrupa turs miihitdo tosir
edon fermentlor (pepsin, ximozin) comlonir. Bu fermentlorin foal
morkozlorinin qurulusu nisbaton az §yronilib. Molumdur ki, pep-
sinin faal morkozino iki asparagin tursusu daxildir. Ikinci yarim-
qrupa iso, pH optimumlar1 golovi miihitdo yerlogson fermentlor
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(tripsin, ximotripsin, trombin, elasataza, subtilizin) aiddirlor. Bu
fermentlor serin proteinazalar adlanirlar, ¢linki onlarin katalitik
funksiyasi foal morkozo daxil olan serin vo histidin amin tursu
qaliglar1 ilo tomin olunur.

Endopeptidazalarin ikinci qrupuna goldikdo iso, burada
gorundiyu kimi SH-birlosmoalarls aktivlogon fermentlor comloanir.
Eyni zamanda bu fermentlor SH-qrupunu oksidlosdiran birlogsmo-
lorin (J2, H202) tasiri altinda ingibirlogilor. Demali bu ferment-
lorin fermentativ foalligi SH-qruplar: ils tomin olunur va onlarin
foal morkozino sistein amin tursusu daxildir. Mohz bu sobabdon
onlar1 tiol (sistein) proteinazalar adlandirirlar. Lakin bozi bitki
mongoli fermentlor (mos., araxin, solanain vo d.) bu aktivatorlara
qars1 hossas deyillor.

Proteolitik fermentlorin bdylik bir qrupu metallarla
aktivlogon fermentlordirlor. Onlarin faalligi metali 6ziino birlosdi-
ron birlosmolorin tosiri altinda ingibirlogir.

Proteinazalarin ohomiyystli xiisusiyyeotlorindon biri onla-
rin ziilal molekulundaki peptid rabitolorini segici olaraq hidrolizo
ugratmaq qabiliyystidir. Belo ki, pepsin segici olaraq fenilalanin
va leysin, tripsin — arginin va lizin, Ximotripsin — aromatik amin
tursulari, papain — arginin, lizin vo fenilalanin amin tursularin
istiraki ilo yaranan peptid rabitslorini pargalayirlar. Notico etiba-
r1lo har bir fordi ziilal miisyyan proteinazanin (endopeptidazanin)
tosiri ilo hamiso miisyyan sayda peptidlors qador parcalanir.

Ekzopeptidazalar iso, artiq qeyd etdiyimiz kimi, polipeptid
zoncirinin yalniz konarlarinda yerlogson peptid rabitolorino tosir
etmok qabiliyystine malikdirlor. Bildiyimiz kimi, polipeptid
zoncirinin bir ucu N-sonluq, digori iso C-sonluq adlanir, vo
demoli, amin tursularini polipeptid zoncirinin N-sonluq torofindon
ayrran fermentlor aminopeptidazalar, C-sonluq torafindon ayiran
fermentlor iso karboksipeptidazalar adlandirilir. Hogigaton do,
aminopeptidazalar1 (vo ya digor s6zlo a-aminoasilpeptid-hidrola-
zalar) forqlondiron xiisusiyyet odur ki, onlar substrat molekulunda
sarbast o-amin qrupunun olmasini talab edirlor. Aminopeptidaza-

194



larin bir ne¢o niimayondosi var. Masolon, aminopeptidazalar
arasinda daha genis yayilmis vo sitozolda foaliyyst gdstoron fer-
mentin digor ad1 leysinaminopeptidazadir (FT 3.4.11.1). Bu fer-
mentin genis tosir spektri var, o N-konar amin tursularma malik
olan miixtolif peptid vo amidlorin hidrolizini kataliz edir, lakin
buna baxmayaraq, o, adindan da goriindiiyii kimi, leysinin
birlogsmalorini daha yiiksok stiratlo hidrolize ugradir. Aminopepti-
dazalarin digor niimayondosi tripeptid-aminopeptidazadir (FT
3.4.11.4). Bu ferment yalniz neytral amin tursulardan toskil
olunmus tripeptidlors tasir etmakls, sarbast NH2-qrupunun yaxin-
liginda yerlogon peptid rabitosini pargalayir vo noticodo amin
tursu va dipeptid amals golir. Maraqlidir ki, ferment na di, ns do
tetrapeptidlora tosir etmir. Ferment tigiin spesifik substrat qismin-
do triglisin ¢ix1s edir.

Karboksipeptidazalar substrat molekulunda sorbast karbo-
ksil gqrupunun olmasini tolob edirlor. Karboksipeptidazalarin iki
tipit movcuddur: serin karboksipeptidazalar (FT 3.4.16) vo metal-
karboksipeptadazalar (3.4.17).

Serin karboksipeptidazalara, masalon karboksipeptidaza Y
aiddir. Bu ferment kininazalara, yoni bradikinin torkibindoki
peptid rabitalori parcalamagla, onu geyri-foal mohsullara ¢eviron
fermentlor qrupuna aiddir.

Metal-karboksipeptidazalara misal olaraq karboksipepti-
daza A-nm1 (FT 3.4.17.1) vo karboksipeptidaza B-ni (FT 3.4.17.2)
gostormak olar. Bu fermentlor madoalti vozido geyri-foal salof,
yoni miivafiq olaraq, prokarboksipeptidaza A vo prokarboksi-
pepyidaza B soklindo sintez olunurlar vo tripsinin tosiri ilo foal
ferment formasina g¢evrilirlor. Hor iki ferment hom peptid, hom do
ziilallarin hidrolizini kataliz edir. Karboksipeptidaza A asasi amin
tursilar1 vo ya prolindon toskil olunmus konar amin tursularma
tosir etmoyan Zn-torkibli metaloenzimdir. Karboksipeptidaza B
iso spesifik olaraq C-kenar qaliq gqisminds arginin vo ya lizin
amin tursularina malik peptid rabitalorini parcalayir.
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Ekzopeptidazalara homginin dipeptidlori hidrolize ugradan
dipeptidazalar da (FT 3.4.13) aid edilirlor. Miixtoalif obyektlordon
yiiksok spesifikli dipeptidazalar ayrilmigdir.

Amidazalar tursu amidlorini hidrolizo ugradan hidrolaza-
lardirlar. Bunlardan ureaza, asparaginaza vo qlutaminaza kimi
fermentlori qeyd etmok olar. Ureaza (sistematik adi - karbamid-
amidohidrolaza, FT 3.5.1.5) kristallik voziyystdo alinmis ilk
zulal-fermentlordon biridir. Bu ferment sidik cdvhorinin amonyak
vo karbon qazinadok parcalanmasini kataliz edir:

NH,
ypeasa

C=0 + HO ————= 2NH, + CO,

NH,

Asparaginaza (sistematik adi - L-asparagin-amidohidro-
laza, FT 3.5.1.1) vo qlutaminaza (sistematik adi - L-glutamin-
amidohidrolaza, FT 3.5.1.38) fermentlori, miivafiq olaraq aspara-
gin va qlutamin tursularinm amidlorini hidrolizo ugradirlar:

6]
v acnapasmaza
HOOC - (?H -CH,-C “NH + H,0 HOOC - CH - CH, - COOH + NH,
2 |
NH, NH,
acrmapas acrmapa’iH Ty puycy
/O 2IVHMIHA3A
HOOC - CllH - (CHy), - C_ + H,0 HOOC - CH - (CH,), - COOH + NH,
NH, |
NH, NH,
TJYTaM TJyTaM | Ty piy cy

Peptid rabitolorindon forqli olan C-N-rabitslorino tosir
edon fermentloro amidazalardan bagqa, xotti amidinlorde C-N-
rabitolorini hidrolizo ugradan fermentlor do aiddir. Bunlara misal
olaraq arginaza fermentini gostormak olar. Arginaza (sistematik
ad1 - L-arginin-ureohidrolaza, FT 3.5.3.1) arginin amin tursusu-
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nun ornitin va sidik covhorine parcalanmasi reaksiyasini kataliz
edir:
apaza
H,N - C - NH - (CH,),- CH - COOH + H,O
Il I
NH NH,

aApPHIH

— = H,N-C-NH, + H,N-(CH,);- CH - COOH

I \
0 NH,

CHIK SRCBIIH U OpHIIH

Arginaza ilo kataliz olunan bu reaksiya azot torkibli mad-
dolorin par¢alanmasinin son mohsullarindan biri olan sidik covhe-
rinin orqanizmds biosintezinin son marhalosidir.

Hidrolazalarin 6-c1 yarimsinfino aid olan pirofosfatazalar
da boylik rola malik olan fermentlora aid edilirlor. Bir nego
istisnalar1 nozoro almasaq, timumiyyotlo, bu fermentlor tursu
anhidridlorini hidroliz etmoklo, pirofosfat rabitolorin par¢alanma-
s kataliz edirlor. Pirofosfatazalar1 vo fosfatazalar1 forqlondiron
olamot odur ki, birincilor esterazalara aid edilo bilmozlor. Bu
grupa nukleotidlors tosir edon bir sira miithiim fermentlor daxildir.
Misal olaraq azolo togolliisiindo molum rola malik olan miozini
(FT 3.6.1.3) gostormoak olar.

7.4. Liazalar

Liazalar substratdan, ikiqat rabitonin omolo golmasi ilo
miisayiat olunan, qeyri-hidrolitik yolla miisyyon atom qruplarinin
ayrilmasi reaksiyalarmni (bazi hallarda ise atom qruplarmnin ikiqat
rabitolora birlogdirilmasi reaksiyalarini) kataliz edon fermentlor-
dirlar. Adatan birinci halda bir, ikinci halda isa iki substrat istirak
edir. Bu fermentlorlo kataliz olunan reaksiyalarin oksor hissosi
biosintezdo bdyiik rola malikdirlor. ©gor mohz sintetik reaksiya
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bioloji oshomiyyat dasiyirsa, bu halda miivafiq ferments sintaza
ad1 verilir.

Liazalar, tosir etdiklori rabitolorin ndviinden asili olaraq,
yeddi yarmsinfo boliniirlor: C-C-, C-O-, C-N-, C-S-liazalar vs s.

C-C-liazalara dekarboksilazalari, aldehid-liazalar1 vo
ketotursularin liazalarii misal géstormok olar. Masalon, piruvat-
dekarboksilaza (sistematik adi — 2-oksopropion tursusunun-kar-
boksiliazasi, FT 4.1.1.1) piroiliziim tursusunun sirko aldehidina
cevrilmasi reaksiyasini kataliz etmoklo maya hiiceyralorinds bas
veron maddoalor mibadilosinda, xiisusilo do karbohidratlarin
miibadilasindo bdyiik rol oynayan ikikomponentli fermentdir
(fermentin prostetik qrupu qisminds tiaminpirofosfat ¢ixis edir):

nipysandexk apook cun3a //O
CH, - CO - COOH CH;- C + co,
H

MPON3IM Ty pycy

Dekarboksilazalarin substrati qismindo hom ketotursular,
hom do amin tursular1 ¢ixis edo bilor. Mos., lizindekarboksilaza
(sistematik ad1— L-lizin-karboksiliaza):

JBIHOEK apOOK cun3a
CH, - (CH,); - CH - COOH H,N - (CH,); - NH, + CO,
| I
NH, NH,
TBIH KaJaBepH

Ketotursularin dekarboksilazalarindan foarqli olaraq, amin
turgularm dekarboksilazalarinin prostetik qrupu Be Vvitamininin
toromolori ilo tomsil olunub.

Amin tursularinin dekarboksilazalari, adoton, bakterial
mongali olurlar; onlar bakterial infeksiyalar vo ¢iliriimo proseslo-
rinds bdyiik rol oynayirlar. Bu fermentlor {igilin yiiksok spesifiklik
xarakterikdir vo mohz bu xiisusiyyeti sayoesindo amin tursularin
mikromiqdarlarinin miioyyan olunmasi mogsadilo onlardan isti-
fados olunur. Dekarboksilazalarin az miqdarina heyvan toxumala-
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rinda da rast golinir ki, onlar burada bazi amin tursularin miibadi-
lasindo istirak edirlar.

Aldehid-liazalar osason aldolazalar adi altinda tanmirlar.
Aldehid-liazalarin xarakterik niimayandasi fruktozo-1,6-difos-
fatin fosfotriozalaradok parcalanmasinin geri-donon reaksiyasini
kataliz edon aldolazadir (sistematik ad1 — D-fruktozo-1,6-bisfosfat
D-qgliseraldehid-3-fosfat-liaza, FT 4.1.2.13):

HO__ /OH
0O=P-0-CH, OHZC—O-P\:O aldolaza
/ —_—
HO I o | OH -
OH H

fruktozo-1,6-difosfat

OH OH

~ /
CH,-0-P=0 CH,-O0-P=0

P —— I —~ I ~
co OH +  chon O

[ \
CH,OH CHO
fosfodioksiaseton 3-fosfogliserin aldehidi

Bu ferment karbohidratlarin ¢evrilmosi vo qicqirma
prosesinda birinci doracali rol oynayir, ¢iinki fosfat tursusunun iki
qaligin1 simmetrik olaraq oOziino birlosdirdikdon sonra labil
vaziyyata kegoan fruktoza fruktozobisfosfat-aldolaza fermentinin
tosiri ilo asanliqla ortadan parcalanir vo iki fosfotrioza moleku-
lunu omolo gotirir ki, onlar da, 6z ndvbalarinds, sonraki ¢evril-
molora moruz qalaraq siid tursusunu amoalo gotirirlor (qlikoliz
prosesi). Bununla yanasi fruktozobisfosfat-aldolaza sintetik pro-
seslordo do istirak edir. Belo ki, o, fotosintezin qaranliq morholos-
sindo bas veron fruktozodifosfatin sintezi reaksiyasmi kataliz
edir.

Miixtalif monbalordon alinmis fruktozobisfosfat-aldola-
zalar iki qrupa boliine bilor: metallar1 6ziino birlosdiran reaktiv-
lorlo inhibirlosdirilon vo metallar1 6ziino birlasdiran reaktivlorlo
inhibirlogdirilmoyon aldolazalar. Birinci qrupa qaraciyor, maya
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hiiceyrolorindon vo ali bitkilordon almmis fruktozobisfosfat-
aldolazalar, ikinciya iso 9zalo mongali ferment aiddir.

Qeyd etdiyimiz kimi, C-C-liazalara hamg¢inin ketotursula-
rin liazalar1 da aid olunur. Bu qrupun fermentlori asason iki
nisboton daha kigik 6l¢iilii komponentdon di- va trikarbon tursu-
larin sintezi reaksiyalarini kataliz edirlor. Onlardan bazilari limon
tursusu tsiklinda vo glioksilat tsiklinde boyiik rol oynayirlar. Belo
ki, bildiyimiz kimi, qlioksilat tsikli vo limon tursusu tsikli bir-
birino artiq deracado banzoyon metabolik yollardirlar, lakin
qlioksilat tsiklini limon tursusundan forqlondiron iki spesifik
reaksiya movcuddur. Bu reaksiyalar, muvafiq olaraqg, izositrat-
liaza (FT 4.1.3.1) vo malatsintaza (FT 4.1.3.2) fermentlori ilo
kataliz olunurlar. Fermentlorin ikisi do liazalar sinfino aiddirlor
(yuxarida geyd etdiyimiz kimi, ogor liaza ilo kataliz olunan geri-
donan reaksiyanim sintetik istigamoti daha bdyiik bioloji oshamiy-
yot dasiyirsa, bu halda miivafiq liazaya sintaza adi verilir):

COOH
[ COOH
CHOH |
I wocupanaza COGH CH,
CH - COOH |0+
| C— CH,
CH, H |
| COOH
COOH
BOCHPAT T JIOKCURT CYKCHHAT
COCH
CH, C¢O |
| | ~H Mamnemmsa CH,
C=0 + H,O+ | + HS-KoA
| COOH HCOH
S - KoA [
COOH
acemrKoA T IDKCHAT JI-mamT

C-O-liazalara hidroliazalar, polisaxarid-liazalar vo digor
liazalar aid olunur. Hidroliazalarin klassik niimayondslori fuma-
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rathidrataza vo akonitathidratazadir. Hor iki ferment limon tursu-
su tsiklindo foaliyyot gostorir. Akonitathidrataza (FT 4.2.1.3)
sitratin izositarta ¢evrilmasi reaksiyasini kataliz edir. Bu reaksiya
iki morhalalidir. ©Ovvalco limon tursusu sis-akonitata, sonra iso
izolimon tursusuna ¢evrilir:

COOH COOH ?OOH
| |
CH2 CH CHOH
| -HZO Il +H20 |
C(OH)COOH > C-COOH _—— HC-COOH
I( ) E I —
CH, CH, CH,
| l !
COOH COOH COOH
TIM OH Ty piycy AKOHMAT IBOJIM OH Ty piycCy

Fumarathidrataza (FT 4.2.1.2) fumar tursusunun hidratasi-
yast vo alma tursusunun (malatin) omolo golmasi reaksiyasini
kataliz edir:

HOOC - CH = CH - COOH + H,0 HOOC - CHOH - CH, - COOH

dymap 1ypuycy aMa Typuycy (M asmT)

Kristallik fumarathidrataza fumar tursusu vo L-malata
qars1 yliksok spesifikliklo xarakterizo olunur vo malein, D-malat,
trans- vo sis-akonitat, asparagin tursusu kimi digor qurulusca
oxsar lizvi tursulara tasir etmir.

Aspartat-amonyak-liaza (FT 4.3.1.1) fermentini iso, C-N-
liazalara misal gostormok olar. Bu ferment tonliyi asagida gosto-
rilmis reaksiyani kataliz edir:

COOH
Cl:HNHZ acnapramam ontaK-1a3a HOOC - (ﬁ -H + NH3
I H-C-COOH
CH,
I
COOH
acrapa’H Ty puycy dym ap typaycy
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Bu ferment fakultativ anaerob bakteriyalar Gclin daha
xarakterikdir. Ona, homginin bazi bitkilords do rast golinir.

7.5. izomerazalar

Bu sinfs aid olan fermentlor bir molekul daxilindo hondosi
vo ya qurulus doyisikliklorin bas verdiyi reaksiyalar1 kataliz
edirlor. Izomerazalar sinfi 6 yarimsinfs boliiniir.

Birinci yarimsinfin fermentlori rasemazalar vo epimeraza-
lar adlanirlar. Bu fermentlor amin tursularin rasemizasiyasini vo
ya karbohidratlarin epimerlosmasini kataliz edirlor. Bunlara misal
olaraq, alaninrasemazani, laktatrasemazan1 vo UDPqliikoza-4-
epimerazani gostormok olar. Alaninrasemaza (FT 5.1.1.1) L- vo
D-alaninin garsiligli cevrilmasi reaksiyasini kataliz edir:

CH, CH,
| amHIHpacem asa |
H—C—NH, HZN—Cl—H
|
COOH COOH
Jl-aaHmE Jl-amHHE

Laktatrasemaza (FT 5.1.2.1) fermentinin tosiri ilo siid
tursusunun L- vo D-formalarinin qarsiligli ¢evrilmasi bas verir:

COOH COOH
| JaKnanpacem aza |
H-C-OH HO-C-H
[ [
CH, CH,
Jl-mxTaT JI-mKTaT

UDP-qglukozo-4-epimerazanin tosiri altinda qalaktozanin
qliikkozaya cevrilmosi bas verir. Mikroorqanizmlorin qalaktozani
qicqirtmaq qabiliyyati mohz bu fermentin movcud olub-olmamasi
ilo olagadardir:
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UDP-qliikoza «» UDP-qalaktoza.

Izomerazalar sinfinin ikinci yarimsinfino, yoni sis-trans-
izomerazalara aid olan fermentlorin tosiri optik foalligin doyisil-
mosi ilo olagadar deyil, bu fermentlor ikigat rabito otrafinda hon-
dosi konfiqurasiyanin doyigilmosino sobab olurlar. Bu yarimsinfa
maleinatizomeraza (FT 5.2.1.1) daxildir. Bu ferment fumar vo
malein tursularinin qarsiliql ¢cevrilmosini kataliz edir.

H-C-COOQH M¥rmameonepsa H - C - COOH
I I

H-C-COOH HOOC-C-H

M aJerH Ty pUycy dymap typuycy

[zomerazalrin {iciincii yarimsinfi, yoni molekuldaxili oksi-
doreduktazalar molekulun bir hissosini oksidlosdirmoklo, onun
digor hissosini reduksiya edir. Reaksiya noticosindo oksidlogmis
mohsul omolo golmadiyi sobobindon, onlar oksidoreduktazalara
aid olunmur. Bu yarimsinfin niimayondslori aldoza vo ketozalarin
qarsiliglt cevrilmolori reaksiyalarmi kataliz edirlor. Maosoalon,
triozofosfatizomeraza (sistematik adi — D-qliseraldehid-3-fosfat
ketol-izomeraza, FT 5.3.1.1) D-gliseraldehid-3-fosfatin vo fosfo-
dioksiasetonun qarsiliqli gevrilmosi reaksiyasini kataliz edir:

OH
OH /
/ CH,-O-P=0
CHZ-O_P_O mw3sogbcgumsom epasa | ~
c=o OH CHOH
= |
I C =0
CH,OH SH
JIKcraceToH caT 3-docdor nceprH aypenyu

Bu yarimsinfo aid olan fermentlors misal olaraq qlitkkozo-
6-fosfatizomeraza (FT 5.3.1.9) fermentini do gdstormok olar:
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OH OH

~
CH,O0-P=0
N 0= P OCH,
H @) H OH 2 yrozogpcgumsom epaza

H — > OH H HC>I

OH H o CH,OH
HO OH

H OH HO H

-6-
K 030-6-(ocdat Jpyk1030-6-(OCdaT

Bu reaksiyalar karbohidratlar miibadilosinin vacib reaksi-
yalarindan biridir.

Molekuldaxili transferazalar bir molekul daxilindo atom
gruplarin dasimmmasi reaksiyalari kataliz edirlor. Bu yarimsinfo
aid olan vo daha yaxsi Oyronilmis fermentlordon fosfoqlisero-
fosfomutaza (FT 5.4.2.1) fermentini geyd etmok olar. Bu ferment
karbohidratlar miibadilosinds istirak etmokla, D-qliserin-3-fosfa-
tin vo D-gliserin-2-fosfatin qarsiligli ¢evrilmoalori reaksiyasini
kataliz edir.

_OH
CH,-O- P @) e ncero-dvcdbn viasa CH,-OH
| ~ OH cgp po-gocgpm y | /OH
HCOH < H-C-O- P=0
| L on
COOH COOH
3-gocdor reepiH Ty pycy 2-Gocdor sreepi Ty puy cy

Reaksiya zamani 2-ci voziyyotdo fosfoefir rabitosinin
hidrolitik parcalanmasi, fosforlagsmis fermentin omolo golmasi vo
nohayat gliserinin 3-cii karbon atomu {izro fosforlagsmasi bag verir
(“ping-ponq” mexanizmi 1izra).

Bundan basqa, izomerazalarin dordiincii yarmsinfing
metilaspartatmutaza (FT 5.4.99.1) vao S-metilmalonil-CoA-muta-
za (FT 5.4.99.2) kimi kobamid fermentlor aiddirlor. Bu ferment-
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lorlo kataliz olunan reaksiyalar zamani amin qrupunun molekul
daxili dasinmasi bas verir:

COOH COOH
|
|

CH - NHz Mmemmcnapnamu ynaza CH - NH,

|

CH, |

| CH - CH,

CH, |

| COOH

COOH
rJyTaM H Ty puyCcy M €THRCIAapad M Ty Py Ccy
COOH COOH

| C-vemm aonurKoA -mynaza |

CH, CH - CH,

| I

?Hz CO —S - KoA
CO—S - KoA

cykcurKoA M euM alDHEEK0A

Molekuldaxili liazalarla kataliz olunan reaksiyalarda

molekulun bir hissosindon miioyyon bir qrupun ayrilmasi vo
homin molekulun digor hissasino kovalent olaraq birlogsmosi bas
verir. Moas., 3-karboksi-sis-mukonat-tsikloizomeraza 4-karboksi-
mukonolaktonun 3-karboksi-sis-mukon tursusuna ¢evrilmosini
kataliz edir.

7.6. Liqazalar (sintetazalar)

Ligazalarin osas xiisusiyysti biosintetik prosesin enerji
monbayi qisminds ¢ixis edon maddslorin pargalanmasi ilo miisa-
yiat olunmasidir. Enerji monboyi qismindo oksor hallarda ATP-
don istifads olunur. Liqazalarin istiraki ilo ATP molekulundan bir
va ya iki fosfat qaligmin ayrilmasi reaksiyaya daxil olan maddo-
lorin aktivlegsmasini tomin edon enerji ayrilir. Belaliklo, liqazalara
iki molekulun bir-biri ilo birlosmasi vo ATP vo ya digar nukleo-
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tidtrifosfat molekulundaki fosfat rabitosinin hidrolizi ilo miisayiot
olunan reaksiyalari kataliz edon fermentlor aid olunur.

Sinif 5 yarimsinfa boliiniir: C-O-, C-S-, C-N-, C-C-ligaza-
lar vo fosfoefir rabitolorini amolo gotiron liqazalar.

Birinci yarimsinfo biitiin amin tursu-nRNT-ligazalar (va
ya amin tursu-NRNT-sintetazalar) aiddirlor. Bu fermentlor ziilal-
larin biosintezindo bdyiikk rol oynayirlar, ¢iinki mohz onlarin
istirak1 ilo amin tursularnin aktivlosmosi bas verir. Reaksiya

naticasindo aminoasiladenilatlar omolo galir:
NH,

N N
L g e

0. CH,-0-P-O-P-0-P-OH + CH, - CH - COOH
| '
H H

| H O 0 O NH,
OH OH
ATP aJAHIH
NH,
- N
Nk |I: j OH OH OH
~ | | |
N N 0 ,CHy0O-P-O-CO-CH-CH; + HO-P-O-P-OH
I I [ Il Il
| H H " o NH2 o) 0
OH OH
AJAHUAJICHUAT opodocdat

Aminoasiladenilatlardan amin tursu qaligt nRNT-yo
Oturdlir vo polipeptidlorin biosintezinds birbasa istifado olunan
aminoasil-nRNT-lor omoalo golir.

Ligazalarin ikinci yarimsinfi miixtolif asillorin (tursu
qaliglarmin) koenzim A-ya birlosmosi reaksiyalarini kataliz
edirlor. Bu fermentlori asil-koenzim A-sintetazalar da adlandirir-
lar. Masalon, asetil-KOA-nin sirks tursusu va koenzim A-dan
sintezini kataliz edon asetil-koenzim A-sintetaza:
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acemirKoA -cunenaza

CH, - COOH + HS - KoA + ATP

——>= CH,-CO-S-KoA+AMP +H,P,0,

Asetil-KoA transasillosmo reaksiyalarinda istirak edir vo
bu sobabdon canli hiiceyralords liqazalar va asiltransferazalar bir-
birilori ilo six olagodads foaliyyat gdstarirlor.

Sinfin tiglincli yarimsinfi 5 qrupa boliintir. Bu yarimsinfa
ATP-in istiraki ilo miivafiq dikarbon amin tursularmdan aspara-
ginin va qlutaminin biosintezini kataliz edon asparaginsintetaza
(FT 6.3.1.1) vo qlutaminsintetaza (6.3.1.2) aiddirlor. Bundan
basqa, buraya a,y-dioksi-p,B-dimetilyag tursusu vo P-alanindon
pantoten tursusunun sintezini asagidaki tonliyo miivafiq olaraq
kataliz edon pantotenatsintetaza fermenti do aiddir:

H,C
| NaHneneHancunends a

HO - CH, - C - CH - COOH + H,N - CH, - CH, - COOH + ATP
Lo
H,C OH

o, y—IWKCcKH,B—1m emiiab B—amum
Typuycy

H,C
I
— > HO-CH,-C-CH-CO-NH-CH,- CH, - COOH + AMP + H,P,0,
|
H,C OH

MAaHTOTeH Ty Py Cy

C-C-ligazalar yarmmsinfine ATP-in istiraki ilo miixtolif
lizvi lzvi tursularin karboksillosmosini kataliz edon 5 biotin-
torkibli karboksilaza fermenti daxildir. Masalon, piruvatkarboksi-
laza (sistematik ad1 — piruvat: karbon dioksidi ligaza (ADP amalo
gatiron), FT 6.4.1.1) piroliziim tursusu vo karbon dioksidden
oksaloasetatin sintezini kataliz edir:
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nmpyeam apbox cunza

CH, - CO - COOH + CO, + ATP

MIpyBaT

— > HOOC - CH, - CO - COOH + ADP + H,PO,

OKCaJDaceTtaT

Bu reaksiya karbohidratlar vo ziilallar miibadilasinin
qarsiligh slagesini vo CO2-nin monimsanilmasini tomin etmoklo
maddalor miibadilasinds 6ziinamaxsus rol oynayir.

Ligazalarin sonuncu besinci yarimsinfino nuklein tursula-
rinda fosfodiefir rabitolorinin barpa olunmasimi tomin edon iki
ferment daxildir. Masalon, polidezoksiribonukleotid-sintetaza
(ATP) (FT 6.5.1.1) asagidaki sxem tizro bas veron reaksiyani
kataliz edir:

ATP + (dezoksirobonukleotid), + (dezoksirobonukleotid)m —
— AMP + (dezoksirobonukleotid)n+m + pirofosfat.
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FOSIL VIII. FERMENTLORIN HUCEYRODAXILI
LOKALLASMASI. iZOFERMENTLOR

Fermentlori qgeyri-bioloji katalizatorlardan forqlondiron
xiisusiyyatlorindon biri do odur ki, onlar ii¢iin kooperativ xarak-
terli tosir saciyyavidir. Fermentin tok bir molekulu soviyyasinda
tosirin  kooperativlik prinsipi substrat, katalitik vo allosterik
morkozlorin qarsiliqli slagosinds 6z oksini tapir. Lakin reaksiyala-
rin kooperativliyi fermentlor ansambli soviyyosindo daha boylik
ohomiyyat dasiyir. Mohz ferment sistemlorinin movcudlugu sayo-
sindo hiiceyrado lizvi molekullarin sintezi vo parcalanmasi kimi
coxmorhaloli miirokkob proseslor kifayot qodor yiiksok siiratlo
hoyata kegirilir. Hiiceyrado foaliyyot gostoron ferment sistemlori
multienzim komplekslor vo ya daha miirokkob bloklar soklindo
olurlar. Coxmaoarhalali proseslords bas veran fermentativ kataliz
araliq mohsullarm prosesdon ¢ixmamasi sorti ilo bas verir, ¢ilinki
buradaki araliq mohsullar omolo golorok dorhal sonraki
¢evrilmolors moruz qalirlar.

Coxmorhololi proseslorin bu xiisusiyyoti fermentlorin
hliceyrads xaotik deyil, miioyyan ganunauygunlugla paylanmasi
ilo olagadardir. Hiiceyra - miitosokkil bir sistemdir vo onun ayri-
ayrt hissolorindo miioyyon biokimyavi proseslor hoyata kegir.
Basqga sozlo, bu vo ya digor fermentlor, multienzim komplekslor
vo ya poliferment bloklar ayri-ayri1 subhiiceyrovi strukturlarda
(hiiceyra kompartmentlorinds) lokallasir.

Fermentlorin hiiceyrs strukturlarinda (niive, mitoxondrilar,
lizosomlar va s.) lokallagmasimin miisyyan olunmas: ilo slagadar
olan mosalalor ¢cox miihiim ohomiyyst kosb edir. Bu problem
preparativ enzimologiya li¢lin daha aktualdir, ¢linki bu zaman
tadqiqatgmin qarsisinda fermenti bioloji obyektdon aywrmaq ve
tomiz halda almaq moqsadi durur. Fermentin lokallasmasinin
miloyyonlosdirilmosi sito- va histokimyavi lisullarla nisboton daha
asan olur. Bu moagsads nail olmaq {igiin orqanin nazik kesiklorini
miivafiq substratlarla inkubasiya edirlor. inkubasiyadan sonra
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reaksiya mohsulunu miivafiq reaktivlorin alave edilmasi natico-
sindo amolo golon spesifik rongo asason miloyyan edirlor.
Preparativ enzimologiyada adston toxuma homogenatlari-
nin differensial sentrifuqalanmasi tisulundan istifado olunur. Bu
mogsadla, avvalca hiiceyra strukturu dagidilir vo alinmis homo-
genat 0-4°C temperaturunda differensial sentrifugalanmaya moruz
galir. Homogenatlarin yiiksoksiirotli sentrifuqalarda differensial
sentrifuqalanmasimin toxmini sxemi sakil 8.1.-do gostarilib.

PP,
0,25M saxaroza ‘.
mohlulunda ‘%' X
homogenlasdirma - PP A
s,
®
U
Xirdalanma
Toxuma
600 x g;
10 daq.
nuvaler supernatant
dagilmansg
hiiceyralor
10 000 x g;
20 daq.

- - supernatant
mitoxondrilor

10 500 x g;
60 daq.

I mlkrosnmlarl ziilallarin hall olan

fraksiyasi

Sokil 8.1. Qaraciyar toxumasinin homogenatinin differensial
sentrifuqalanmas1 sxemi

Adoton, fermentlorin hiiceyrads paylanmasi homogenatla-
rin differensial sentrifuqalanmasi naticosinds almmis fordi fraksi-
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yalarda ayri-ayriligda todqiq olunur. Masolon, mogsado nail
olmagq tiigiin avvalca sentrufugalanmanin asag siirstlorindo alinan
niivolor fraksiyasi, sentrifuqalanmanimn orta siirotlorindo alinan
mitoxondrial fraksiya, yliksok siiratlorde ¢okon mikrosomlar (vo
ya ribosomlar) fraksiyasi vo, nohayat, sentrifugalanmanin sonun-
da omolo golon c¢okiintiiiistii mohlul (supernatant) miivafiq
fermentin mdvcud olub-olmamasinin miiayyanlosdirilmasi moaq-
sadils tohlil olunur.

Onu da geyd etmok lazimdir ki, mitoxondrilor fraksiyasi
homogen deyil, ¢iinki bu fraksiyanin torkibindo homg¢inin
Olciilorino gbro mitoxondrilor vo mikrosomlar arasinda yerlogon
lizosomlar da moévcud olur. Mikrosomal fraksiya da, 6z névbasin-
do, heterogen bir fraksiyadir. Yoni bu fraksiya, asason, endoplaz-
matik sobakonin miixtslifcinsli qurulusa malik elementlorindon
toskil olunmusdur.

Sentrifuqalanma yolu ilo almmis fraksiyalarin tohlili
naticosindo miioyyon edilmisdir ki, niivolordo bir sira ziilallarin
sintezinin bas vermosino baxmayaraq, qaraciyor vo boyroklorin
niivo fraksiyasinda fermentlorin miqdar1 o godor do yiiksok deyil.
Niive ii¢iin daha xarakterik fermentlor nukleotidiltransferazalardir
ki, onlarin istiraki ilo nuklein tursularinin sintezi zamani nukleo-
tid galiglarin dasmmasi bas verir. Gostorilmisdir ki, glikolizin,
pentozofosfat yolunun fermentlori, amin tursularin aktivlogsmosini
kataliz edon fermentlor osason sitoplazmanin hall olan fraksiya-
sinda lokallagirlar. Karbohidratlarin dixotomik vo apotomik par-
calanmasimni kataliz edon fermentlorin eyni hiiceyra kompartmen-
tinds, yoni sitoplazmanin hall olan fraksiyasinda lokallasmasi bu
iki yolun qarsihigh olagesini vo tonzimlonmosini tomin edir.
Sitoxromoksidaza vo Krebs tsiklinin fermentlori iso, mitoxondri-
lordo moskunlasirlar. Hiiceyrodo bas veron oksidlosdirici fosfor-
lasma va yag tursularinin parcalanmasi reaksiyalarini kataliz edon
fermentlor do mitoxondrilorde lokallasirlar. Yag tursularin bio-
sintezinda istirak edon fermentlor iso, oksing, sitoplazmanin holl
olan fraksiyasinda moskunlagirlar. Hiiceyronin lizosomlar adlan-
dirllan kompartmentindo iso, miixtalif hidrolitik fermetlor vo
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liazalar lokallasir. Nisbaton kicik diametrs malik olan bu struk-
turlarda miixtoalif tizvi birlogsmoalarin nisbatan sads elementloradok
destruksiyasi bas verir. Hiiceyronin ribosomal apparati1 tiglin amin
tursularin bdyiliyon polipeptid zoncirs dasmmasini tomin edon,
eloca do ziilallarin biosintezindo istirak edon digor fermentlorin
lokallasmas1 xarakterikdir.

Beloliklo, ferment sistemlori hiiceyronin bu vo ya digor
kompartmentindo lokallagsmis olurlar ki, bu xiisusiyyat coxmorho-
lali proseslorin yiiksok effektivliklo getmosini vo tonzimlonmasini
tomin edir.

Miiayyan olunmusdur ki, bazi fermentlor eyni orqanizm-
da, bazi hallarda isa hatta eyni bir toxumada miixtalif molekulyar
formalar soklindes movcud olurlar. Organizmin miisyyan bir
fermentinin eyni reaksiyan1 kataliz edon, lakin genetik amillordon
asili olaraq 6z fiziki, kimyavi, immunokimyavi xassolorino gora
bir-birindon farqlonon bu ciir goxsayli molekulyar formalari
izofermentlar adlanirlar.

[zofermentlor vo ya izozimlor termini yalmz genetik
cohotdon determinasiya olunmus fermentlorin ¢oxsayli molekul-
yar formalar1 {i¢iin totbiq oluna bilor. Digor s6zlo, izofermentlor
bir-birindon 6z birincili quruluslarina goro forqlonmolidirlor.
[zofermentlor bir-birilerinden elektroforez, ion miibadiloedici
xromatoqrafiya, adsorbsiya, gel-filtrasiya, duzlarla fraksiyalasdi-
rilma va s. iisullar vasitasilo ayrila bilor.

Umumiyyatlo, fermentlorin ¢oxsayli molekulyar formalari
asagida qeyd edilon saboblordon yarana bilor:

1. genetik saboblor;
2. post-translyasion sobablor.

Genetik soboblor, 6z ndvbasinda, iki qrupa boliine bilar:
coxsayll allellorin moévcudlugu vo ¢oxsayli gen lokuslarinin
movcudlugu.

Bir lokusun ¢oxsayl allellorinin mévcudlugu o demokdir
ki, diploid orqanizmds haor bir gen lokusunun dublikat1 var. ©gor
miloyyon gen lokusu fermentin hansisa subvahidini kodlasdirirsa,
bu halda homoziqot fordlordo homin subvahidin yalniz bir novii
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sintez olunacaq, heteroziqotlarda iso, iki mixtslif tipli subvahid-
lor sintez olunmalidir. Aydindir ki, ayrica gotiiriilmiis bir ford
ticiin allellorin ¢oxlugu ferment formalarinin genis miixtolifliyini
tomin eds bilmaz, ¢linki diploid lokusda allellorin say1 2-don artiq
ola bilmoz. Lakin, imumi genofond miqyasinda allellorin say1
kifayat godor ¢oxlu ola bilar, vo bu sobabdon ayri-ayr1 fordlori
miiqayisa edorok ferment subvahidlorinin yiliksok doracado
variabelliyi (doyiskanliyi) nazars carpir.

Coxsaylt gen lokuslar1 sayssindo izofermentlorin omolo
galmosi isa belo izah oluna bilor. Oksor fermentlor bir deyil, bir
neco genlo kodlasir, vo bu halda hor bir lokus fermentin miioyyon
bir subvahidini kodlasdirir. Coxsayli gen lokuslarim mdévcudlugu
sayasinde toxumalararas1 vo hatta bir toxumada, onun bdyiimasi
vo inkisafi boyunca izoferment profilin doyismosi bas verir.
Miixtolif lokuslarla kodlagdirilan subvahidlor, bir gayda olaraq,
bir-birilorindon 6z qurulusu va dlgiilorine gora xeyli forqlonirlor,
bu iso subvahidlorin 6lgiilorinds do 6z oksini tapir.

Fermentlorin genetik soboblorlo olagodar olaraq omoalo
galon c¢oxsayli molekulyar formalar1 haqiqi izofermentlar adla-
nirlar.

Orqganizmds sintez olunan ziilallar, karbohidrat qaliginin
birlosmasi sayoesinds, qismi proteoliz vo ya amin tursularmn yan
gruplarinin kovalent modifikasiyas1 noticosindo modifikasiyaya
moruz qala bilorlor. Bu hadiso post-translyasion modifikasiya
adlanir. ©gor ziilallar1 togkil edon subvahidlorin yalniz bir qismi
post-translyasion modifikasiyaya moruz qalirsa, bu halda orqa-
nizmds eyni zamanda hom modifikasiya olunmus, hom do modi-
fikasiya olunmamis subvahidloro rast golinocok. Buna misal
olaraq ozolo aldolazasmi gostormok olar. Umumiyyatlo, onurgali
heyvanlarda aldolaza ti¢ osas gen lokusu ilo kodlasir. ©zolodo
yalniz A lokusunun askar olunduguna baxmayaraq, bu toxuma-
dan subvahudlorin iki noviini oldo etmok miimkiindiir. Bu
subvahidlor Aa vo AP kimi isaro olunur. Sonradan molum oldu
ki, translyasiya mohsulu qismindo mohz Ao ¢ixis edir. Lakin,
zoncirin COOH-ucu yaxmliginda yerloson asparagin qaliginin
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aminsizlogmosi bag verir vo natico etibarilo Aa subvahidi todricon
AP subvahidinos gevrilir.

Post-translyasion modifikasiya sayasinds yaranan ferment
formalar, ikincili va ya post-translyasion izofermentlor adini
dasiyirlar. Hotta bu ciir fermentlor {i¢iin izoferment anlayiginin
totbiqi do diizglin deyil. Onlar1 sadoco olaraq fermentlorin
coxsaylt molekulyar formalari adlandirirlar (FCMF). Beloliklo,
biitiin izofermentlor FCMF-loro aid olunurlar, lakin FCMF-lorin
yalniz genetik noqteyi nazordon determinasiya olunmus formalar1
izofermentlor adlandirila bilar.

Post-translyasion modifikasiya miioyyan bir toxumada
digorino nisbaton daha intensiv geds bilor vo bu halda FCMF-
lorin toxumaspesifik paylanmasi1 miisahide olunur. Masslon, piru-
vatkinazanin momsalilorin qaraciyarinds va eritrositlorinde foaliy-
yat gostaron formalar1 bir-birindon bir qador forqlonirlor. Biitiin
toxumalarda L gen lokusunun mohsulu L’ tipli subvahidlor omolo
gotirir, lakin qaraciyordo bu subvahidlor proteoilitik fermentlorin
tosirino moruz qalaraq pargalanirlar vo L tipli subvahidlors
cevrilirlor. Eritrositlords iso, bu proses xeyli zaif siirotlo gedir.

[zofermentlor 6z fiziki-kimyavi xassolorino goro bir-
birindon farqlondiyi sobabdon, onlar1 eclektroforez, adsorbsiya,
gel-filtrasiya, duzlarla fraksiyalasdirilma va s. tsullar vasitasilo
tomiz halda almaq olar.

Bir gayda olaraq izofermentin ad1 miivafiq fermentin daha
genis istifado olundugu vo qisa formada yazilmis adindan vo
izofermentin elektroforeqramma i{izorindo sahasini gostoran
rogamdon togkil olunur. Elektroforez iisulu vasitasilo ayrildiqda,
elektroforeqramma tiizorindo fermentlorin foalliq sahslori orob
rogomlori ilo anod harakatliliyin azalmasi istigamotinde nomro-
lonir.

[zofermentlorin adlandirilmasinda onlarin toxumada pay-
lanmasi nozors alinir, ¢iinki izofermentlorin ilk askar olundugu
fizioloji xassalorindon biri mohz onun hansi toxamada lokallas-
masidir. Masalon, azslo tipli ferment vo ya qaraciyar tipli vo s.
Lakin bu nomenklaturanin miihiim ¢atigmazlhigi ondan ibaratdir
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ki, izofermentlorin toxuma aidiyyat1 miitloq deyil vo fermentlorin
toxumalarda paylanmasi toxuma inkisaf etdikco doyiso bilor.

Izoferment vo onun genetik simvolunun bir-birino uygun-
lagdirilmas1 iiglin Prakas vo omok. torofindon toklif olunmusg
nomenklaturadan istifado etmok mogsodouygundur. Bu nomenk-
laturaya asason, miivafiq lokus fermentin qisa adi ilo isara olunur.
Bu zaman ogor izofermentin qisa adi biitovlikdo bas horflorlo
yazilirsa, miivafiq genin adinda birinci harif bas, digralari isa satir
harflori olur. Masalon, laktatdehidrogenaza fermentinin qisa adi
LDH-dir, bu fermenti kodlasdiran gen isos Ldh kimi isara olu-
nacaq, malatdehidrogenaza fermentinin qisa adi MDH, miivafiq
gen iso Mdh kimi isara olunur, qlikkozo-6-fosfatdehidrogenaza
fermenti qisa olaraq G-6-PD, miivafiq gen iso Gpd kimi isars
olunur. ©gor bir ferment iki vo daha artiq sayda lokuslarla
kodlasirsa, bu halda onlar orob rogomlori ilo ndmralonirlor,
moasalon, Mdh-1, Mdh-2. Bozi hallarda allel genlor miivafiq
allozimlorin horokatliliyi ilo forqlonirlor (fermentlorin allel
variantlar1 allozimlor adlanirlar). Masolon, Mdh-22% — horokotliyi
1 gobul olunan allozimi kodlasdiran gen; Mdh-2%°0 — horokotliyi
kontrola nisboton 2 dofs asagi olan allozimi kodlasdiran gen.

Lakin yuxarida geyd olunan toxuma monsubiyyatino osas-
lanan nomenklaturanin ¢atismazliglarma baxmayaraq, bu nomenk-
latura genis totbiq olunur. Belo ki, laktatdehidrogenaza vo onun
subvahidlori M, L, K hoarflori ilo isaro oluna bilor ki, bunlar da
ingilis s6zlori olub muscle - azala, liver — qaraciyar, kidney — boy-
rok demokdir.

Biokimyovi nomenklaturaya dair komissiya fermentlorin
coxsayli molekulyar formalarmmi 7 qrupa bdlmoklo, asagidak:
tosnifat1 toklif etmisdir:

1. Genetik cohotdon bir-birindon asili olmayan ziilallar.

2. Qeyri-kovalent rabitalorlo birlogmis 2 vo daha artiq sayda
polipeptid zoncirdon ibarat olan heteropolimerlor.

3. Allel genetik variantlar.

4. Digor qruplarla birlogmis ziilallar.

5. Bir polipeptid zoncirindon amals golmis ziilallar.
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6. Yegano subvahiddon ibarat olan polimerlor.
7. Mixtoalif konformasiyaya malik formalar.

1-ci, 2-ci vo 3-cii qruplara aid olan fermentlor hoqiqi
izofermentlordirlor, ¢ilinki onlarin sintezi DNT-nin muvafiq gen-
lori ilo kodlasir, 4-cii, 5-ci, 6-c1 vo 7-ci qruplara aid olan
fermentlori iso izoferment adlandirmaq diizgiin deyil, ¢iinki bu
gruplara aid olan fermentlor bir gen mohsulunun post-
translyasion modifikasiyasi naticasinds omols golir.

Ogor ferment hiiveyranin bir ne¢o kompartmentindo mov-
cuddursa, bu halda hiiceyronin ayri-ayr1 kompartmentinda, ado-
ton, fermentin miixtolif izofermentlori lokallasir. Belo ki, momo-
lilordo malatdehidrogenaza, izositratdehidrogenaza (NADP?),
aspartataminotransferaza vo peroksid-dismutaza fermentlorinin
mitoxindrial va sitoplazmatik formalari miixtalif genlorin mohsul-
laridirlar. Bazi hallarda bu genlor hotta miixtalif xromosomlarda
yerlogsmis olurlar. Sadalanan biitiin izofermentlor 6z fiziki-
kimyovi vo katalitik xiisusiyyotlorino goro bir-birilorindon forqloe-
nirlor, bu iso onlar1 ayri-ayriligda ayirib vo todqiq etmok imkanini
verir. Qeyd etmok lazimdir ki, indiyadok todqiq olunmus biitiin
sistemlords fermentlorin hom mitoxondrial, hom do sitoplazmatik
formalar1 niivodo lokallasan DNT ilo kodlasir vo sitoplazmada
sintez olunurlar.

Mitoxondrilor vo xloroplastlarda lokallasan DNT-do iso,
homin orqanoidlorde yerloson izoferment molekulu tamamilo
deyil, sadaca olaraq homin izofermentin mohdud sayda polipeptid
zoncirlori hagda moalumat yazilib. Bu polipeptid zoncirlor orqa-
noidin membraninda yerloson bir ne¢o subvahidden toskil olun-
mus miirokkob fermentlorin torkib hissasidir. Misal olaraq, mito-
xondrilordo lokallasan ATP-aza, sitoxrom-c-oksidaza vo b sito-
xromlar1 sistemi, eloco do xloroplastlarda foaliyyot gostoron
ribulozodifosfat-karboksilaza fermentini géstormok olar. Bu fer-
mentlorin hor birisi bir ne¢o polipeptid zoncirindon togkil olunub
ki, onlardan da bir qismi sitoplazmada, digor qismi iso miivafiq
orqanoidds sintez olunur.
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Indi iso, bozi fermentlorin izoferment yigimina diqqot
yetirok. Coxsayli formalar1 gel-elektroforez iisulu ilo hartorofli
Oyronilmis fermentlordon biri laktatdehidrogenazadir. Bu ferment
piroilizim tursusunun siid tursusuna ¢evrilmosi reaksiyasini
kataliz edir; reaksiya geri-donandir. Bels ki, laktatdehidrogenaza
fermentinin izofermentlori iki ndv subvahiddon toskil olunmuslar
- ozaloa tipli (M, ing. muscle s6ziindon) va tirak tipli (H, ing. heart
soziindon). [zofermentlor tetramerdirlor, yoni izofermentin hor bir
molekulu eyni vo ya miixtalif quruluslu subvahiddon ibarotdir.
Beloliklo, laktatdehidrogenazanin, M va H subvahidlorinin asa-
gida qeyd edilon kombinasiyalar1 naticosindo yaranan 5 izofer-
menti movcuddur: HHHH, HHHM, HHMM, HMMM va
MMMM vas ya, miivafiq olaraq, Hs, HsM, H2M2, HM3 vo M4. Bu
izofermentlor laktatdehidrogenazanin LDH:, LDH»2, LDH3, LDH4
vo LDHs formalarina uygundur.

Laktatdehidrogenaza fermentini togkil edon subvahidlor
bir-birindon 6z xassolorino goro forqlonirlor. Belo ki, H tipli
protomerlor (subvahidlor) miihitin pH 7,0-9,0-a borabor oldugu
halda daha yiiksok monfi yiiko malik olurlar, noinki M tipli
protomerlor, vo mohz bu sobabdon Ha izofermenti elektroforez
zamani elektrik sahodo miisbot elektroda (anoda) dogru, fermen-
tin digor izofermentlori ilo miigayisado, on yiiksok siiroatlo horokot
edocok. Mas izofermenti anoda dogru on zoif siirotlo horokot
edacak, qalan izofermentlor iso araliq voziyyastlordo lokallagsacag-
lar. izofermentlorin bu ciir xiisusiyyati sayosindo, onlar1 bir-
birindon elektroforez iisulu vasitssilo ayirmaq vo tadqiq etmok
mumkinddr.

LDH izofermentlorinin praktiki olaraq eyni fermentativ
foalliga malik olduqlarma baxmayaraq onlar, molekul ¢okisi,
elektroforetik horokatlilik, aktivator vo inhibitorlara qars1
miinasiboti vo s. xiisusiyyotlora gora bir-birindon forqlonirlor.

Normada her bir toxuma iiciin LDH izoferment spektri
xarakterikdir. Masoalon, iirok ozolosindo Ha izofermenti Gstinlik
toskil etdiyi halda, skelet ozololori vo qaraciyardo osason Mgy
izofermentino rast golinir (sok. 8.2.). LDH2, LDHs vo LDH4
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formalar1 iso miixtalif toxumalarda movcuddurlar. Qeyd etmok
lazimdir ki, laktatdehidrogenazanin spermatositlor ii¢lin xarak-te-
rik olan xiisusi bir izofermenti do var ki, o da tetramer olaraq,
subvahidlorin C harfi ilo isaro olunan xiisusi bir noviindon togkil
olunmusdur. Bu izofermenti C4 kimi géstormok olar.

Bundan bagqa, laktatdehidrogenaza fermentinin izofer-
ment torkibinin ontogenez zamani1 doyismasi xarakterikdir, lakin
bu doyigsmonin xarakteri heyvanin néviindon asili olaraq miixtolif
ciir ola bilar.

[ Sokil 8.2. LDH izofer-
LDH1 i .. - r mentlorinin miixtalif
organlarda paylanmasi
va nisbi miqdart.
“Start” xottino ekstraktlar
alavo olunur. Miivafiq
soraitdo LDH-nin 4 izo-
fermenti anoda, biri iso
Start LDHs) katoda dogru
LDHS  -—- — N N ﬁareksz edir. ¥

lrak  Boyrek Qaraciyar 9zola e

LDHY — NN

Momeolilorin  oksoriyyatindo heksokinaza fermentinin 4
izofermenti molumdur ki, onlar da elektroforez zamani anoda
dogru horokot slrotindon asili olaraq I, II, III, IV kimi isaro
olunurlar. IV kimi isars olunan izoferment yalniz garaciyar {igiin
xarakterikdir. Bu izoferment digor izofermentlorlo miiqayisado
glikoza Gglin Km-in daha yiiksok qiymati ilo xarakterizo olunur
vo qlikkokinaza adin1 dasiywr. Digor ili¢ izoferment, adoton,
heksokinaza ad1 altinda comlonir.

Todqgiqatlar noticesindo miioyyon olunub ki, sicovul
embrionunun qaraciyorinds yalniz “heksokinaza” askar olunur vo
onun faallig1 yas artdiqca praktiki olaraq doyismir. Embrion
qaraciyarinds qliikokinaza fermenti ya demak olar ki yox deracoe-
sindadir, ya da ¢cox az miqdarda movcuddur, lakin sicovul dogul-
dugdan 12 giin sonra gliikokinazanin miqdar1 artmaga baslayir vo
30-cu giina qliikokinazanin1 qaraciyarde foallig1 “heksokinaza”
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izofermentlorinin foalligindan 6 dofo yiliksok olur. Maraqhidir ki,
qaraciyordo qliikkokinaza foalliginin artmasi siidlo gidalanmanin
dayanmasi vo qidalanma xarakterinin doyigsmosi ilo {ist-iisto
dusdr.

Kreatinfosfokinaza (KFK) fermenti iiciin do bir nego
izofermentin olmas1 xarakterikdir. KFK enerji omolo gotirmo
reaksiyalarinda istirak edir vo asason lirok va skelet azalolorindo,
homginin beyin toxumasinda rast golinir.

KFK iki ndv subvahidin sintezini tomin edon iki gen
lokusu ilo kodlasan dimerdir. KFK-nin subvahidlori M (ing.
muscle) vo B (ing. brain) kimi isars olunurlar. Bu subvahidlor
MM, MB va BB torkibli {i¢ ndv izoferment omolo gotirirlor. Hom
embrionun, hom do yash heyvanlarin toxumalarimin okasriyysti
BB izofermentino malik olurlar vo bu sobabdon BB izofermenti
inkisaf biologiyasi noqteyi nozorindon boylik ohomiyyot kosb
etmir. Lakin skelet vo ilirok ozololorinde KFK-nin izoferment
spektri ontogenez zamani xeyli dayisir. Embrional inkisafin ilkin
morhalosindo har iki toxumada BB izofermenti {iistiinlik toskil
edir. Orqanizm inkisaf etdikco BB izofermenti todricon MB vo
MM izofermentlori ilo ovoz olunur. Yetkin fordlorin skelet
ozolalorindo yalniz MM, iirok ozolosindo iso hom MM, hom do
MB izofermentlori mévcud olur.

Belolikla, biz bozi fermentlorin izoferment spektrino diq-
qot yetirdik. Izofermentlorin toxumalarda geyri-borabor paylan-
mast sayasindo ganda ayri-ayri izofermentlorin faalligini miioy-
yan etmok yolu ilo zadslonan toxuma vo ya orqan, eloco do pato-
loji prosesin xarakteri barado molumat aldo etmok olar (Fasil X).
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FOSIL IX. ORQANIiZMDO FERMENTATIV
FOALLIGIN TONZIMLONMOSI

Canli organizmlarin unikal xiisusiyyatlorindon biri ondan
ibaratdir ki, onlar hoyat faaliyyatinin asasin1 togkil edon
miixtolif katabolik vo anabolik proseslor arasindaki balansi
miioyyan sabit soviyyado saxlamaq gabiliyystino malikdirlor.
Katabolik proseslor hiiceyrani ion tanzimlonma, tagalliis vo
biosintez kimi proseslor {li¢iin zaruri olan yiiksokenerjili
birlosmolorls (ATP) tomin edirlor. Hiiceyra homeostazi effektiv
va miirakkab tonzimlonmas sisteminin foaliyyasti sayasinds tomin
olunur ki, bu sistemin foaliyyati naticasinda hor bir metabolik
proses orqanizmin tolobatlarina uygunlasdirilir.

Hiiceyrado bas veran biitiin reaksiyalar praktiki olaraq
fermentlorlo kataliz olundugu ii¢lin, metabolizmin koordina-
siyas1i metabolik yollar1 omoalo gotiron fermentativ reaksiyalarn
stiratinin tonzimlonmaosi sayasindo hoyata kegirilir. Hiiceyroda
bioloji katalizin effektivliyi iki yolla tonzimlono bilar:

1. Fermentin migdarinin dayisilmasi yolu ilo;

2. Fermentin faalliginin tonzimlonmasi yolu ils.

Hiiceyrads fermentativ foalligin fermentlin miqdarinin

dayisilmasi yolu ilo tonzimlonmasi

Fermentin hiiceyrado miqdar1 onun sintezi (Ksin) vo parca-
lanmas1 (Kpar¢) reaksiyalarinin siiratlorinin nisbati ilo miioyyon-
losir. Miivafiq olaraq, fermentin migdar1 onun sintezinin siirati-
nin artmasi (Ksin artmasi), ya da pargalanma siirotinin azalmasi
(Kparg azalmasi) naticasinds artir. Eyni qayda ilo, fermentin
miqdar1 onun Kisin azalmasi, ya da Kparg artmasi yolu ilo azalir.
Insan hiiceyralorindo hom Ksin, hom do Kparg qiymatlorinin
doyisilmosi miisahido olunur. Biitiin canli organizmlords
fermentlorin (vo digor ziilallarin) amin tursularindan sintezi vo
fermentlorin (ziilallarm) amin tursularmma qador pargalanmasi
bir-birindon tamamils forqlonon fermentlor y1gimi ilo kataliz
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olunan miixtalif proseslordir. Bu soraitdo fermentin sintezinin vo
onun par¢alanmasinin siiratlori bir-birindon asili olmayaraq
asanligla tonzimlono bilirlor.

Ferment
Sokil 9.1. Fermentin miqdar1 onun
sintezi vo pargalanmasi
s K proseslorinin balansi ilo miiayyan
olunur.

Amin tursulan

Hiiceyralor miihitds ki¢cikmolekullu spesifik induktorlarin
movcudlugu soraitinds spesifik fermentlori sintez etmok qabiliy-
yatina malikdirlor. Fermentlorin induksiyasini asagidaki misalda
gostormok olar. Qliikoza miihitinds becarilmis E.coli hiiceyra-
lori B-qalaktozidaza fermentindon mohrum olduqlar1 sababindon
laktozan1 pargalaya bilmirlor. Ogor qida muhitino laktoza vo ya
digar B-galaktozidlor slavs olunsa, bu halda B-galaktozidaza
fermentinin sintezi induksiya olunur vo hiiceyra kulturasi laktozani
gliikkoza vo qalaktozaya hidroliz etmok gabiliyystini qazanur.

Burada induktor (laktoza) eyni zamanda induksiya olunan
fermentin (B-qalaktozidazanimn) substrati qisminds ¢ixis edir.
Induktorlar adaton induksiya etdiklori fermentlorin substratlar:
gismindo do ¢ixis edirlor, lakin induktorlar rolunda substrat 6zii
deyil, ona oxsar olan birlogsmalor ds ¢ixis eds bilor. Vo, oksina,
fermentin substrati onun induktoru olmaya bilor. Bozi hallarda
hansisa birlogsmo miioyyan katabolik yolun eyni zamanda bir
ne¢d fermentini induksiya edir. Bu halda deyirlar ki, katabolik
fermentlor qrupunu kodlasdiran struktur genlor operon toskil
edir vo operonun genlari ilo kodlasdirilan biitiin fermentlor bir
induktorla induksiya olunurlar (koordinasiya olunmus induk-
siya). Bu vo ya digor qidali madds vasitasilo fermentlorin sinte-
zini tonzimlomak qabiliyyati bakteriyalara bu maddoni maksi-
mal tstiinliikls istifads etmok imkanini qazandirir; bununla
yanas1 bakteriyalar “lazimsiz” fermentlori sintez etmilor.
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Hiiceyrads az va ya ¢ox miqdarda daima mdvcud olan
fermentlora konstitutiv fermentlor deyilir. Onlardan farqli olaraq,
adaptativ (vo ya indusibel) fermentlor yalniz miihitde muvafiq
substrat mévcud oldugu halda sintez olunurlar. Adaptativ
fermentlorin sintezini nozarat altinda saxlayan genlor adston
repressiya olunmus voziyyatds olurlar vo yalniz induktorun tosiri
ilo foallasirlar. Ferment bir stamm tigiin konstitutiv, digori tigln
indusibel ola bilar, li¢lincli do iso iimumiyyatlo olmaya bilor.
Adatan induktor olmadig soraitds da bels hiiceyralorde miivafiq
ferment, az migdarda olsa da, mévcuddur. Buna fermentlorin
baza saviyyasi deyilir. Orqanizmin miihito induktorun slavo
olunmasina cavab reaksiyasi genetik olaraq miloyyanlasir. Miix-
tolif stamlarin induksiyas1 zaman1 fermentin miqdar1 2 dofodon
min dofoloradok arta bilor. Beloliklo, hiiceyrodoki irsi genetik
molumat induktora qarsi cavab reaksiyanin xarakterini vo doroco-
sini miioyyon edir. Demoli, “konstitutiv”’ vo “indusibel” anlayis-
lar1 sorti xarakter dasiyir: bu anlayiglar sadoco olaraq miimkiin
olan reaksiyalar spektrinin hiidudlarmi gostorir.

Eukariotlarda da fermentlorin induksiyas1 miisahido olunur.
Momeolilordo induksiya olunan fermentloro misal kimi tripto-
fanpirrolaza, treonindehidrotaza, tirozinoksoqlutarattransaminaza,
invertaza, ornitin tsiklinin fermentlori vo Pso gostormok olar.

Miioyyan metaboliti sintez etmok qabiliyyotino malik olan
bakteriyalarda homin metabolitin miihitds oldugu soraitdo repres-
siya bas verir vo noticado onun sintezi dayanir. Bu halda kigik
molekul, masolon, purin vo ya amin tursusu korepressor rolunda
cixig edorok homin korepressorun biosintezindo istirak edon
fermentlorin sintezini bloklasdirir. Masalon, Salmonella typhi-
murium bakteriyalar1 becorilon miihito histidinin slave olun-
duqgda, histidinin biosintezindo istirak edon biitliin fermentlorin
biosintezi tormozlanir; miihito leysin amin tursusu alavo olun-
duqda, yalniz leysinin biosintezindo istirak edoan ilk i¢ fermentin
sintezi repressiya olunur. Hor iki halda metabolitin biosintezino
cavabdeh olan fermentlori kodlasdiran genlor operon toskil
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edirlor: biosintezin son mahsulunun, yani histidin vo ya leysinin
miihito olavo olunmasi koordinasiya olunmus repressiya ilo
naticolonir. Koordinasiya olunmus repressiya he¢ do biitlin bio-
sintetik yollar {igiin xas deyil. Miihitdon korepressor yox oldugda
ya da onun ehtiyyatlar1 tiikondikde miivafiq fermentlorin biosin-
tezi barpa olunur. Bu hadiso derepressiya adlanir. Derepressiya
koordinasiya olunmus va koordinasiya olunmamis ola bilor.

Yuxarida gostorilon misallar bakteriyalarda biosintetik
reaksiyalar {i¢iin xarakterik olan oks olago prinsipi lizro bas veron
son moahsulla repressiyaya aiddirlor. Buna oxsar olan va
katabolit repressiya adlanan hadisonin mahiyyati ondadir ki,
katabolik fermentativ reaksiyalar zoncirinde amals golon araliq
mohsullardan biri katabolik fermentlorin sintezini repressiya edir.
Bu hadiss ilk dofo olaraq terkibinds karbon manbayi qismindo
glikoza yox, digar birlosmo (X) olan miihitdo becarilon E.coli
kulturalar1 iizorindo Oyronilmisdir. Qliikozanin miihito olavo
olunmas1 X-in katabolizminds istirak edon fermentlorin sintezini
repressiya edirdi. Bu hadiso ovvolco “gliikoza effekti” admi
almigdir, lakin sonradan askar olunmusdur ki, oksidlogsmoyo
moruz qalan digor gida maddolori do oxsar effekt verirlor; bu
sobabdon “katabolik repressiya” termini iroli siiriilmiisdiir. Kata-
bolik repressiya tsSAMP-in istiraki ilo hoyata kegirilir.

Saxolonon biosintetik proseslorde, mosolon saxolonmis
yan zoncirloro malik olan amin tursularin vo ya aspartat
fasilosinin amin tursularinin biosintezi zamani, ilkin moarhalalorin
fermentlori eyni zamanda bir ne¢o amin tursunun biosintezindo
istirak edirlor (s0k.9.2). Bakteriyalar becordirilon miihito lizin
olavo olunduqda yalniz lizinin biosintezindo istirak edon
fermentlorin (EnzL) repressiyasi bas verir. Muhits treoninin slavo
olunmasi is9, yalniz treoninin biosintezindo istirak edon
fermentlorin (Enzr) repressiyasina sobab olur. Bu, son mohsulla
sado repressiya misalidir. Enz; vo Enzz ($0k.9.2) eyni zamanda
hom lizinin, hom do treoninin biosintezinds istirak edirlor. ©gor
son mohsullarin hor biri ayri-ayriligda onlarin repressiyasina
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sobab olsaydi, bu halda ikinci amin tursusunun c¢atigsmazligi
miisahido olunardi. Miihito hom lizin, hom do treonin slava
olundugu halda, Enz: vo Enz, fermentlordo artiq ehtiyac
duyulmayacaq; vo onlarin repressiyasi bakteriyalar {igiin alverisli
ola bilor, ¢linki bunun sayossindo qida maddslorinin somorali

istafadosi li¢lin sorait yaranacagq.

ASPARTAT

Enz, Aspartokinaza

B—aspartoilfosfat

Enz,
acnapraT-Hapsy ajmenyn
Enz, /
/
JIVB H HNIOMOCEP IH

/ \ Enz;
v
/ N

METIOHIH TP EOHIH

|

:
|

BOJIEVCIH

Sokil 9.2. Aspartat fosilesinin amin tursularinin sintezi.
Enz_ vo Enzr — miivafiq olaraq lizinin vo treoninin
biosintezindas istirak edon fermentlor qruplaridir.
Oxlarm say1 marhslslorin sayina uygundur.

Biosintezin miixtolif saxolorinin sonunda omolo golon
biitiin son mahsullarin mévcudlugu soraitindo multivalent repres-
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siya miisahido oluna bilor. Bu, yalniz o halda bas verir ki, miioy-
yan fermentlor yigimi vasitasilo sintez olunan biitiin son mohsul-
lar hiiceyrods artiq miqdarda toplansinlar. Demali aspartokinaza
fermentinin (Enz1) tam repressiyasi {igiin tokca lizin va treoninin
deyil, eloco do metionin va izoleysinin mévcudlugu tolob olunur.

Siiratlo boyiiyon bakteriyalarda ziilallarin pargalanmasi
saatda toxminan 2% toskil edir. Bakteriyalar acliq soraitinds va ya
karbonun catismazlig1 soraitinds becorildikdo bakterial ziilallarin
parcalanmasi saatda 7-10% stiratlo gedir.

Fermentlorin sintezi vo parcalanmasi proseslorinin comi
fermentlarin yenilosmasi adlanir. Fermentlorin yenilogsmasi hom
bakteriyalarda, hom do momomlilordo bas verir. Momoalilorin
hiiceyrolorindo bu proses, bakteriyalarm hiiceyralorino nisbaton
daha tez agkar olunmusdur. Insan orqanizminds fermentlorin
yenilogmosi prosesini tosdiq edon faktlar yiiz ildon artigdir ki,
xiisusi pohriz saxlayan insanlar iizorindo aparilan miisahidolor
osasinda agkar olunmusdur. Lakin yalniz Sonxeymerin klassik
islorindon sonra doqiq miioyyon edilmisdir ki, hiiceyro ziilalla-
rinm yenilosmosi dmiir boyu davam edir. °N-nisanlanmis amin
tursularin miioyyan ziilala daxil olmas1 vo nisanin ziilalin torki-
bindon ¢ixmasi siiratlorini 6lgmoklo, Sonxeymer elo bir naticoyo
goldi ki, ziilallar insan orqanizminds “dinamik tarazliq” voziyye-
tinds olurlar; sonradan bu tasovviir orqanizmin digor komponent-
loring do, lipidlor vo nuklein tursular1 daxil olmaqla, yayilmigdir.

Bos fermentlorin sintezi vo parcalanmasmin tonzimlon-
masi neco hayata kegirilir? Ziilallarin biosintezinin asas morhals-
lori kifayat qodor yaxs1 Oyronilib, fermentlorin pargalanmasi
haqda is9, bunu demok olmaz. Fermentlorin par¢alanmasi onlarin
proteolitik fermentlorin tosiri altinda hidrolizi noticesindo bas
verir, lakin bu proteolitik foalligin tonzimlonmaosi tam aydin deyil.
Miioyyan olunub ki, tonzimlonma ATP-in sarfi ilo miisayiat oluna
bilor. Fermentin proteolizo qarst hossasligi onun konformasiya-
sindan asilidir. Substratlarin, kofermentlorin, metal ionlarinin
movcud olmasi vo ya olmamasi ziilalin konformasiyasina vo onun
proteolizo qars1 hassasligina tosir eds bilor. Bu sobabdon spesifik
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fermentlorin parcalanmasi siiroti huceyrodo substratlarin, kofer-
mentlorin vo ionlarin qatiligindan asili ola bilor. Bu tasavviirlari
arginaza vo triptofanoksigenaza (triptofanpirrolaza) fermentlori-
nin misalinda miizakiro etmok olar. Qaraciyordo arginaza fer-
mentinin miqdarinin tonzimlonmasi ya Ksin, Ya da Kparg qiymot-
lorinin doayisilmasi yolu ilo hoyata kegirilo bilor. Ziilalla zongin-
logdirilmis pshrizo kecid arginaza fermentinin miqdarmin onun
sintezi siiratinin artmasi sayasindo ¢oxalmasi ilo naticolonir. Acliq
soraitindo saxlanilan heyvanlarin da qaraciyorindo fermentin
miqdari yiiksok olur. Lakin, bu, arginazanin pargalanma siirstinin
azalmasi ilo slagoadardir, ¢iinki Ksin qiymoti sabit olaraq qalir. Indi
iso, ikinci fermento diqqgot yetirok: momolilora gliikokortikoid-
lorin yeridilmasi, triptofanin inyeksiyasi zamani oldugu kimi,
triptofanoksigenaza fermentinin miqdarinin artmasina sobab olur.
Hormon fermentin sintezinin siiratini artirir, triptofan iso, Ksin
gqiymotino tosir etmir, oksigenazanm proteolizo qarst davamlili-
g artiraraq, Kparg qiymotini asagi salir. Bu iki misali bakteri-
yalarda fermentlorin unduksiyasi ilo miiqayiso edok. Ziilalla
zongin pohriz zamani azotun yiiksok siirotlo monimsonilmosi
arginaza fermentinin miqdarmm artmasina sobob ola bilor.
Arginazanin sintezi siirotinin artmasi bakteriyalarda miisahido
olunan substratla induksiyan1 xatirladir. Triptofanpirrolaza
fermentino goldikds isa, triptofan bakterial hiiceyralords induktor
gismindo ¢ix1s eda bilor (Ksin qiymatini artirir), momalilorin toxu-
malarinda is9, o, yalniz fermentin pargalanmasi prosesino tosir
edir (Kparg qiymatini azaldir).

Momeolilorin toxumalarinda fermentlorin miqdar1 miixto-
lif fizioloji vo hormonal amillorin tosiri altinda, eloca do pahriz
zamani doyigo bilor. Miixtolif toxumalar vo miixtalif metabolik
yollar iigiin coxsayli misallar mévcuddur (cadv.9.1), lakin bu
prosesin molekulyar mexanizmlori haqqinda biliklorimiz sothi
xarakter dastyir.

Qliikokortikoidlor Ksin artirmaqla tirozin-transaminaza
fermentinin qatiligini artirirlar. Bu misal iizerinds ilk dofs olaraq
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momoalilorin  toxumalarinda fermentlorin sintezinin  hormonal
tonzimlonmasi doqiq olaraq gosterilmigdir.

Cadval 9.1

Miihitin soraitindon asih olaraq sicovullarin bazi qaraciyor
fermentlorinin sintez olunma siiratlorinin doyismosi

Ferment Yarim- Xarici stimul Sintezin
yenilosma siiratinin
dovru nisbi
t12, saat doyisilmasi
Amin tursularin metabolizmi
Arginaza 100-120 Acliq,qliikokortikoidlor +2
Serindehidrataza 20 Qlikagon, amin +100
tursulari
Histidaza 60 Zilallarla +20
zanginlosdirilmis
pahriza kegid
Karbohidratlarin miibadilasi
Q6FDH 15 Qalxanabonzor  vozin +10
hormonlari;karbohidrat-
zonginlogdirilmis
pahriza kegid
D-Qliserofosfat- 100 Qalxanabonzor  vozin +10
dehidrogenaza hormonlari
Fruktozo-1,6- Qlikoza +10
fosfataza
Lipidlorin miibadilasi
Sitratliaza Acligdan +30
karbohidratlarla
zanginlosdirilmis,
lipidlerin miqdar1 iss az
olan pahrizs kecid
Yag tursularin Aclhq -10
sintazasi
Purin va pirimidinlarin metabolizmi
Ksantinoksidaza Zilallarla -10
zonginlosdirilmis
pohriza kecid
Aspartat-trans- 60 1%-1i orot tursusu +2
karbamoilaza
Dihidroorotaza 12 1%-1i orot tursusu +3
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Insulin vo qlilkagon, onlarm fizioloji tesirlorinin
antaqonizmino baxmayaraq, hor ikisi do Ksin qiymatini 4-5 dofo
qaldirrrlar. Giiman olunur ki, glilkkaqonun tosiri tsAMP vasito-
silo hoyata kegirilir.

Fermentin foalliginin onun sabit miqdan soraitinda
tonzimlonmasi

Fermentativ foalligin fermentlorin sintezi soviyyasindo
tonzimlonmasi kifayot qodor long gedir; bu prosesin reallasmasi
iclin on az1 bir ne¢o saat lazimdir. Birbasa fermentlors istiqgamaot-
lonmis siiratli tonzimloyici mexanizmlor do mévcuddur.

Bu tonzimloyici mexanizmlor asagidaki kimi tosniflosdi-
rilo bilar:

1.  Allosterik tonzimlonmao
2. Dissosiativ tonzimlonmao
3. Adsorbsion tonzimlonmo
4. Kovalent modifikasiya
5. Qismi proteoliz
Allosterik tonzimlonma

Metabolik yollarin asas morhalalorini kataliz edon ferment-
lorin oksoriyyati ligiin miivafiq fermentativ reaksiyalarm substrat-
larindan kimyavi quruluslarina gors forqlonan metabolitlora qarst
hassasligin olmas1 xarakterikdir. Misal kimi biosintetik yollarin
birinci fermentinin hamin reaksiyalar zoncirinin son mahsulu
ilo inhibirlagmasini gostormak olar. Belo ki, STF biosintetik
reaksiyalar zoncirinin birinci fermenti olan aspartatkarbamoil-
transferazanin (ET 2.1.3.2) foalligmi segici olaraq inhibirlosdirir.
Bu ferment E.coli hiiceyralorinds pirimidinin biosintezinin birinci
morhoalosini, yoni STF vo UTF-in 6-morholali sintezinin salofi
olan karbamoilaspartatin omolo golmosini kataliz edir. STF
aspartat-karbamoiltransferaza ilo birlosorok onu inhibirlogdirmok
qabiliyystine malikdir.  Beloaliklo, agor FE.coli hiiceyralorindo
omalo golon STF sorf olunmursa, bu halda o, toplanaraq, 6z
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biosintezinin birinci fermentini inhibirlogdirir vo bununla belos
ham 6ziiniin, hom do araliq mohsullarin toplanmasmin qarsisini
alir. Bu ciir tonzimlnmo aks alaqa mexanizmi iizra tonzimlonma
adlanir. Sonradan gdstorilmisdir ki, bu ciir tonzimlonmo canli
hiiceyralorda genis yayilib vo ¢oxsayli fermentlor kicikmolekullu
birlogsmolorin artiq miqdarlar1 ilo tonzimlonirlor. Masalon,
orqanizmds sintez olunan sorbost yag tursular1 gliikoneogenez,
qlikoliz, Krebs tsikli, pentozofosfat suntu kimi yag tursularmin
biosintezindo az vo ya ¢ox dorocads istirak edon metabolik
yollarin miixtalif morhalslorini oks alage mexanizmls tonzimloyo
bilor. Bu onu gostarir ki, tanzimlayici qisminde metabolik yolun
yalniz son mohsulu deyil, onun araliq mohsullar1 da ¢ixis edo
bilor, tonzimlonon fermentin iso homin yolun birinci fermenti
olmasit da he¢ do miitlogq deyil. Bundan basqa tonzimlonmo
mexanizmi tokco inhibirlosdirilmo deyil, eloco do aktivlesdirilmo
yolu ilo geds bilor.

Biodeqradativ yollarin ilk morholoslorini kataliz edon fer-
mentlorin faallig1 hiiceyranin energetik voziyyatinin indikatorlari
hesab olunan geyri-iizvi fosfat, pirofosfat, adenin vo ya digor
purin nukleotidlori kimi maddslor vasitosilo nozarotdo saxlanila
bilor. Bu ciir tonzimlonmoys misal kimi E.coli hiiceyralorindo
biodeqradativ treonindehidratazanin, Enterobacter aerogenes vo
Bacterium cadaveris huceyralorinin aspartaza fermentinin AMF-
lo aktivlogsmasini gdstormok olar. Eyni zamanda hom biosintetik,
hom do biodeqradativ funksiyalar1 yerino yetiron metabolik yol-
larda (amfibolik yollar) tanzimlonmanin har iki névi mimkainddr
(son mohsulla inhibirlosmo vo hiiceyranin energetik voziyyatinin
indikator-metabolitlor vasitasilo tonzimlonmo).

Yalniz amfibolik yollar i¢iin xarakterik olan unikal
tonzimlonmo novii kimi salofla aktivlasmani qeyd etmok olar:
reaksiyalar ardicilliginin birinci metaboliti sonuncu reaksiyani
kataliz edon fermenti aktivlosdirir. Bu ciir tonzimlonma, mosalon
mamolilorin qlikogensintetazas {i¢iin xarakterikdir. Bu ferment
qlikogenin salofi olan qliikkozo-6-fosfatla aktivlesir. Mono, Sanjo
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vo Jakob fermentativ reaksiyalarin substrati vo metabolitlorin
kimyavi quruluslarini forqlondirmek mogsadilo fermento tonzim-
loyici tasir gdstoran bu ciir tanzimloyici-metabolitlori allosterik
effektorlar adlandirmaga qorara goldilor. Allosterik effektorlar
zulal molekulunun “allosterik morkozlor” adlanan xiisusi sahalori
ilo birlosirlor, fermentin foal vo allosterik morkozlori arasinda
qarsiligl slago is9 ziilal molekulunun konformasion doyisikliklori
vasitosilo tomin olunur. Fermentin foalliginin tonzimlonmasinin
miizakiro olunan novl allosterik tonzimlanma, bu ciir tonzimlo-
non fermentlar is9, allosterik fermentlor adlanir.

Qliikoza

Qliikozo-6-fosfat

Fruktozo-6-fosfat
Fosfofruktokinaza ‘

Fruktozo-1,6-difosfat

i

® {
}

Fosfoenolpiruvat

‘ Piruvatkinaza . @

Piruvat

Asetil-CoA

i

!

ATP

Sakil 9.3. Qlitkozanin katabolizminin miisbat vo monfi
tonzimlonmosinin sxemi.
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Allosterik tonzimlonmaya bir misal olaraq, qliikozanin
par¢alanmasmin ilk marhslasi — glikolizin tonzimlonmasi prinsi-
pini gdstormoak olar (sok. 9.3). Qlilkozanin pargalanma mohsulla-
rindan biri — ATP-dir. Hiiceyrado ATP-nin gatilig1 artdiqda gliko-
lizin allosterik fermentlorinin — fosfofruktokinaza vo piruvatkina-
zanin retrO-inhibirlogmasi bas verir. Fruktozo-1,6-bisfosfatin qati-
l1g1 artdiqda iso piruvatkinazanin allosterik aktivlogsmasi miisa-
hids olunur.Belslikla, allosterik tanzimlonms metabolizmda
boyiik rola malikdir, ¢linki allosterik fermentlor hiiceyronin daxili
muhitinin kigicik doyismoalorine qarsi belo dorhal cavab vermok
gabiliyyatindadirlar. Allosterik tonzimlonmo asagidaki hallar
ticlin mithiim rol oynayir:

1. anabolik proseslords. Metabolik yolun son mohsulla
inhibirlogsmoasi vo ilk metabolitlorlo aktivlogsmosi homin
birlosmoalorin sintezinin tanzimlonmasini tomin edir;

2. katabolik proseslordo. Hiiceyrodo ATP toplandigi halda
enerjinin sintezini tomin edon metabolik yolarin inhibir-
logsmosi bas verir. Bu yollarin substratlar iso, ehtiyyat qida
maddolorin sintezina sarf olunurlar;

3. anabolik bo katabolik yollarin koordinasiyasinda. ATP vo
ADP antaqonist tosiro malik olan allosterik effektorlar-
dirlar;

4. paralel gedon va bir-biri ilo alagsli olan metabolik yollarin
(masalon, nuklein tursularin sintezi ti¢lin istifado olunan
purin va pirimidin nukleotidlorin sintezi) koordinasiyasinda.
Vo, nohayat, allosterik fermentlorin qurulusunun vo foaliy-

yatinin xiisusiyyatlorini asagidaki kimi géstormok olar:

1. adoton, allosterik fermentlor bir ne¢o protomerdon toskil
olunmus vo domen qurulusa malik olan oliqgomer zilallar-
dirlar;

2. allosterik fermentlor fermentin foal morkozindon konarda
yerloson allosterik morkozo malikdirlor;

3. effektorlar allosterik fermentlo qeyri-kovalent olaraq
allosterik (tonzimloyici) morkozlords birlogmis olurlar;
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4. allosterik moarkozlor do, foal markaz kimi, 6z ligandlarina
qars1 miixtalif spesifikliklo xarakterizo olunurlar: spesifik-
lik miitlaq vo ya nisbi xarakterli ola bilor. Bozi fermentlor
bir ne¢o allosterik morkozo malik olur ki, onlardan bir
qismi aktivatorlara, digori iso inhibitorlara qarsi spesifik-
liklo xarakterizo olunurlar;

5. allosterik morkazi dasiyan protomer tonzimlayici (requl-
yator) protomer adlanir, kimyovi reaksiya bas verdiyi foal
morkozo malik protomer is9 katalitik protomer adlanir;

6. allosterik fermentlor kooperativlik xassosino malikdirler,
yoni allosterik effektorun allosterik morkozlo qarsiligl
tosiri fermentin biitlin subvahidlorinin konformasiyasinin
doyigsmoasino sobob olur ki, bu da, 6z ndvbosindo foal
markozin konformasiyasinin vo fermentin substrata oxsar-
liginin doyismosino gotirib ¢ixarir. Naticodo fermentin
katalitik foallig1 ya asagi diisiir, ya da, oksino, daha da
artir;

7. allosterik fermentlorin tonzimlonmosi geri-donon bir
prosesdir, yoni effektorun requlyator subvahiddon ayril-
mas1 fermentin ilkin katalitik foalliginin barpa olunmasi
ilo miisayiat olunur;

8. allosterik fermentlor metabolik yollarin morkozi reaksi-
yalarinin kataliz edirlor.

Dissosiativ tonzimlonma

Hiiceyro metabolizminin ¢oxsayli fermentlori oliqomer
qurulusludurlar, yoni bir ne¢o subvahiddon toskil olunublar.
Subvahidlor arasindaki oslagolor adoton qeyri-kovalent xarakter
dastyir vo bunun sayassindo ferment oliqomeri ayri-ayr1 subvahid-
lors dissosiasiya edo bilir. Bu subvahidlor 6z katalitik xassoloring
gora oligomer fermentdon ohomiyystli doracods forglonilor. Fer-
mentin bu formalar1 arasindaki tarazliga substratlar, kofermentlor
vo allosterik effektorlar vasitosilo nozarot olunur. Ferment oliqo-
merini togkil edon subvahidlor arasindaki olagolorin mohkomli-

232



yino metabolitlorin bu ciir tosiri tonzimlonmonin dissosiativ
mexanizmini tosvir edir.

Subvahidlordon togkil olunmus fermentlor miisyyon sorait-
do subvahidlors pargalanmaq qabiliyyatino malikdirlor. Bu proses
geri-donon xarakter dasiyir. Bozi hallarda ferment assosiasiya
etmok meyilliyini gostorir vo ilkin molekula nisboton daha iri
Ol¢iilli assosiatlar1 amolo gatirir.

Dissosiasiya edon ferment sistemlorinin iki noviinii miiza-
kirs edok: 1 — ziilal subvahidlorin assosiasiyasi “qapali” oligomer
strukturlarm omala galmasi ilo naticalonir; 2 — ferment molekul-
larin assosiasiyasi Ol¢iilori mohdudlagsmamis assosiatlarin omolo
golmosi ilo miisayiot olunur. Izoloji assosiasiya noticosindo yalniz
qapali quruluslar yaranir. Heteroloji assosiasiya iss 6lgiisii moh-
dudlasmamus assosiatlarin amalo golmasi ilo naticalonir (sok. 9.4).

A\

M M M

5
M "M, My
Sokil 9.4. identik monomerlarin assosiasiyasi.
a — izoloji (subvahidlorin assosiasiyasi); b — heteroloji
(ferment molekullarinin assosiasiyasi); M - molekul.

Oliqgomeri qapali qurulusa malik olan dissosiasiya edon
ferment sistemlorine misal olaraq donuz {royindon almmis
NADP-asil1 izositratdehidrogenazani (molekul ¢akisi 115 kDa-a
barabar olan monomer «> dimer tipli sistem) vo dovsanin skelet
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ozalolorindon alinmig qlikogenfosforilaza b-ni (molekul ¢okisi
194,8 kDa-a borabor olan dimer <« tetramer tipli sistem)
gostormok olar. Mohdudlasmamis Olgiilora malik assosiatlarin
omolo golmosi ilo miisayiot olunan assosiasiyaya misal olaraq
okiliziin qaraciyarinda faaliyyat gostoran qlutamatdehidrogenazani
gostormok olar. “Monomer vahid” qismindo ¢ixis edon ferment
molekulu M < Mz <& Mz (M — ferment molekuludur) tarazliq
soraitindo molekul ¢akisi 312 kDa borabor olan heksamerdir. Bu
clir assosiasiya lizosim ti¢lin do miisahids olunur (14,4 kDa).

Bir sira fermentlor iiglin assosiasiya prosesi daha miirokkob
gedir. Masalon, dovsanin skelet ozalolorinds foaliyyst gdstoron
gliseraldehidfosfatdehidrogenaza fermentinin tetramer molekulu
(144 kDa) dimerlora, sonra iso monomerloro donor olaraq
parcalanir, yoni oliqgomer formalar arasindaki tarazliq asagidaki
kimi tosvir oluna bilor: monomer < dimer < tetramer.

Dissosiasiya edon ferment sistemlorinin katalitik foalliginin
Oyronilmosi noticosindo askar olunub ki, fermentin qatilig1
doyisdikdo xiisusi fermentativ foalliq da (v/[E]) doyisir. Bu
onunla olagodardir ki, fermentin oliqgomer formalar1 6z katalitik
xiisusiyyatlorina gora bir-birindon farqlonirlor. Bir sira dissosia-
siya edon sistemlor iigiin fermentin gatilig1 artdiqca xiisusi fer-
mentativ foalliq da artir. Xiisusi fermentativ foalligin fermentin
qatiligindan asililig1 ferment oliqgomerinin onun dissosiasiya moh-
sullarina nisboton daha yiiksok katalitik faalliga malik olmasini
gostarir. Oligomerin dissosiasiyasi naticasindo amoalo golon sub-
vahidlorin fermentativ foallia malik olmamasi, ¢ox gliman ki,
onunla olagodardrr ki, aktiv morkoz miixtalif subvahidlorin
torkibino daxil olan amin tursularinin istiraki ilo yaranir vo
subvahidlorin bir-birileri ilo kontakta girdiklori sahado yerlosir.
Bu ciir dissosiasiya edon ferment sistemlorino misal kimi donu-
zun iirok ozolasinds foaliyyot gostoron NADP-asili izositratdehid-
rogenazani gostormok olar ki, bu ferment geyfi-foal monomer <
foal dimer tipli sistem soklindo foaliyyst gostorir.
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Elo dissosiasiya edon ferment sistemlori do molumdur ki,
onlarin xiisusi fermentativ foallig1 fermentin gqatiligi artdigca
azalir, ¢iinki omolo golon assosiatlarin foallig1 ilkin ferment
molekuluna nisbaton daha asagi olur. Bu hal, mosslon, dovsanin
skelet azalolorindaki qlikogenfosforilaza b-do miisahido olunur
ki, bu ferment Ggun aktiv dimer < qeyri-aktiv tetramer tipli
sistem xarakterikdir. Fosforilazanin tetramer formasinin katalitik
foalliga malik olmamasi onunla izah olunur ki, tetramerdo fer-
mentin aktiv morkozi yiikksokmolekullu substrat — glikogen gin
sterik noqteyi nozordon olgatilmaz olur.

Qarsiligh olaraq bir-birino ¢evrilon oligomer formalarla
tomsil olunan bozi fermentlor {i¢iin xiisusi fermentativ foalliq
fermentin qatiig1 artdigca maksimumdan kecir. Bu hadiso,
masalon, insan erotrositlorindo faaliyyast gostoran 6-fosfofrukto-
kinaza fermenti li¢iin miisahido olunur. Bu hali izah etmok
moqsadilo bir sira modellor toklif olunub, onlara asason optimal
Olciilii oliqgomerlor maksimal katalitik foalliga malikdirlor, onlar-
dan kigik vo boyiik 6l¢iilii formalar iso foalligdan mohrum olurlar
(vo ya nisbaton asagi foalligla tosir gostorirlor). Masalon, insan
eritrositlorindo foaliyyat gdstoran 6-fosfofruktokinaza {igiin elo bir
model toklif olunub ki, ona asason fermentin molekul ¢okisi 190
kDa-a borabor olan dimer formasi1 mohdudlasdirilmamis 6lgiido
assosiatlar omolo gotiro bilor. Hesab olunur ki, dimer forma geyri-
foaldir, onun assosiatlar1 iso katalitik foalliga malikdirlor, lakin
assosiatlarin 6l¢iilori boyiidiikco onlarin fermentativ foallig1 asagi
diigiir. Fermentlorin dissosiasiya-assosiasiya reaksiyalarinin tipini
miloyyonlosdirmok mogsadils ziilallarin molekul gakisinin tayini-
nin fiziki Gisullarindan (sedimentasiya, isigsopalomo, ekskliizion
xromatoqrafiya vo s.) istifads edirlor.

Fermentin oliqgomer formalar1 arasinda tarazliq spesifik
ligandlar (substrat, allosterik effektorlar) wvasitosilo nozarotdo
saxlanila bilor. Bunun sobablorindon biri ondadwr ki, spesifik
ligandlarin birlogsmoasi ziilal molekulunun ziilal-ziilal qarsiliqh
olagalora cavabdehlik dasiyan assosiasiya moarkazlorinin konfor-
masion doyisikliklorina gotirib ¢ixarir. Buna misal olaraq qliko-
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genfosforilaza b dimerlorinin aktivator qisminds ¢ixis edon AMP-
in tosiri naticosindo tetramerlors assosiasiyasini gostormok olar.

Fermentin oligomer formalar1 arasinda yaranan tarazligin
spesifik ligandlara garsi hossasligmin digor sobobi ondadir ki,
bozi hallarda spesifik ligandlarin birlogdiyi morkoazlor ziilal-zilal
qarsiligh alagolorin yaranmasinda istirak edon saholordo yerlogir-
lor ki, homin saholor ziilal assosiatlar omolo goldikds sterik olaraq
ekranlagirlar (agilirlar). Bu ciir hadiso qlikogenfosforilaza b tguin
xasdir: qlikogenin birlogdirilmasinds istirak edon amin tursu
gahglar1 tetramerdo dimer-dimer qarsiligqlt olagolor yaradirlar.
Notico etibarilo, tetramer glikogeni birlosdirmok gabiliyystindon
mohrumdur. Mdvcud olan dimer < tetramer tarazligi soraitindo
qlikogen dissosiasiyaedici tasir gostarir.

Dissosiasiya edon ferment sistemlorin vacib xarakteristikasi
kimi oligomer formalar arasinda tarazligin borqgorar olunmasi
stiroti vo fermentativ reaksiyanin siiroti arasindaki nisboti
gbstormok olar. Siirotlo assosiasiya edon ferment sistemlori tigiin
(yoni oligomer formalar arasinda tarazligm borqgorar olunmasi
stiroti fermentativ reaksiyanin siirotino nisboton daha yiiksok
oldugu sistemlor {i¢lin) fermentativ reaksiyanin xiisusi foalligi
yalniz reaksion miihitdo fermentin son qatiligindan asihdir,
fermentin ilkin mohluldak1 qatiligindan iso asili deyil.

Oz faaliyyati zamami fermentlor miioyyon araliq mohsulun
mikrokompartmentlogsmasini tomin edorak, dinamik qarsiliql ola-
qoys girmok gabiliyyotine malikdirlor. Aralig mohsul (inter-
mediat) bir fermentin aktiv vo ya allosterik morkozindon digor
fermentin aktiv morkozino 6tiiriile bilor. Qarsiliqli slagonin bu ciir
mexanizmi NAD-asili dehidrogenazalar {iglin xarakterikdir.
Qlikolizin, metabolitlorin dinamik mikrokompartmentlogmasina
osaslanan, tonzimlonmosi sxemi toklif olunub.

Qlikolizin tonzimlonmoasinds qlikolitik intermediatlardan
biri olan — fruktozo-1,6-bisfosfat asas rol oynayir. Fruktozo-1,6-
bisfosfatin yiliksok qatiliqlar1 soraitinde (sxemin yuxari hissosi)
fruktozobisfosfataldolaza qliseraldehidfosfatdehidrogenaza ilo
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kompleks omalo gotirmok qabiliyyatini qazanir. Forz olunur ki,
aldolaza ilo kompleks omolo gotiron dehidrogenaza dimer
formada olur. 6-Fosfofruktokinaza bu saraitds asason, aldolaza ilo
deyil, fruktozo-1,6-bisfosfataza ilo birlogmis olacaq. Fermentlorin
aqreqasiya olunmus voziyyati qlikolizin yiiksok siiratini tomin
edir. Belo ki, aldolazanin qliseraldehidfosfatdehidrogenaza ilo
kompleksinda qgliseraldehid-3-fosfatin birbasa qliseraldehidfosfat-
dehidrogenazanin aktiv morkozino dasimmasi bas verir. Bunun
sayosindo qliseraldehid-3-fosfatin glikolizdon ¢ixis1 vo dehidro-
genaza reaksiyasi liclin olverigsiz sayilan diol formaya ke¢mo-
sinin qarsist alinir. Beloliklo, fruktozo-1,6-bisfofata aldolazanin
qliseraldehidfosfatdehidrogenaza ilo kompleksinin tosiri natico-
sinds difosfoqliserat vo dioksiasetonfosfat omolo golir.

A FBPaza - PFK ALD - GARD
ﬁ Fru-6-p : Fru-1 ? DPG ﬁ
B DHAP
FBPaza PFK-ALD GARD
—> Fru6-p Fru-1.6-P T GAP = DPG =

DHAP

Sakil 9.5. Qlikolizin tonzimlonmasinin fermentlarin dinamik
komplekslorinin amals golmasini nazars alan modeli.
A va B — fruktozo-1,6-bisfosfatin (Fru-1,6-P;) yiiksok va asagi
soviyyolori. FBPaza — fruktozo-1,6-bisfosfataza; PFK - 6-fosfo-
fruktokinaza; ALD - fruktozobisfisfataldolaza; GAPD — gliseral-
dehidfosfatdehidrogenaza; Fru-6-P - fruktozo-6-fosfat; G-3-P - D-
gliseraldehid-3-fosfat; DHAP — dioksiasetonfosfat; GPD - 3-fosfo-
D-gliseroilfosfat.
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Fruktozo-1,6-bisfosfatin qatiliginin azalmasi soraitindo
(sxemin agag1 hissosi) aldolaza 6-fosfofruktokinaza ilo kompleks
omolo gotirir, qliseraldehidfosfatdehidrogenaza iss asason qeyri-
aktiv tetramer formada olur. Bu voziyyatds qlikolizin siirati
azalir.

Adsorbsion tonzimlonma

Hiiceyro metabolitlori fermentlorin subhiiceyravi qurulus-
lar1 ilo qarsiligh slagays girmok gabiliyyatins tasir edirlor.
Ozalolorin struktur ziilallar1 vo hiiceyra orqanoidlorin membran-
lar1 ilo adsorbsiya olunmus fermentlor, mohlulda olan fermentlor-
dan forqli olaraq mikroshatays vo doyisilmis katalitik xassalora
malik olurlar. Metabolitlorin nozarati altinda fermentlorin
subhiiceyravi strukturlar tizarindo adsorbsiyasi (tanzimlonmanin
adsorbsion mexanizmi) hiiceyronin tonzimlayici imkanlarini
geniglondirir.

Fermentlorin hiiceyro membranlari ilo, sitoskeletlo, azalo-
lorin struktur ziilallar1 ilo geri donorok birlosmok qabiliyyatini
tosdigloyon c¢oxsayli molumatlar modvcuddur. Bu hadisonin
fizioloji mahiyyatini siibut edon bir neco fakt1 geyd edok:

a) fermentlorin geri-donon adsorbsiyas1 onlarin katalitik vo
tonzimloyici xassolorinin doyismosino sobab ola bilor vo
natico etibarilo fermentlorin foallifinin tonzimloyici amili
gisminds ¢ix1s edo bilar;

b) fermentlorin adsorbsiyas1 metabolitlorin fermentlor adsorbsiya
olunduglar1 sathdo kompartmentlogmasini tomin edos bilor;

c) adsorbsiya olunmus fermentlor nizamli multiferment struktur-
lar1 (metabolonlar1) omolo gotirirlor ki, bunun naticasindo
metabolik proses vahid bir sistem kimi tonzimlonir;

¢) membranlarin ziilal mosamolorin iizorindo adsorbsiya olunmusg
fermentlor metabolitlorin membrandan foal noqlindo istirak
edo bilarlar;

e) adsorbsiya olunmus fermentlor, sorbast fermentlors nisboton
daha stabildirlor vo beloliklo adsorbsiya hiiceyrado ferment-
lorin par¢alanmasimnin siirstini agagi salan amil qismindo ¢ix1s
edo bilor.
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Fermentativ foalligin adsorbsiya mexanizminin reallag-
mast haqda yalniz asagidaki sortlor yerino yetirildikdo danigmaq
olar:

1) fermentin sorbast vo adsorbsiya olunmus formalar1
arasinda geri donon tarazligin mévcud oldugu zaman;

2) adsorbsiya zamani fermentin katalitik xarakteristikala-
rimin doyismasi;

3) fermentin sarbast va birlogmis formalar1 arasinda movcud
olan tarazligin hiiceyro metabolitlorino qars1 hassasligi. Bu ciir
sistemo misal olaraq 6-fosfofruktokinazani gostarmak olar. Fer-
mentin adsorbsiya olunmus voziyysto keg¢idi substrata, yoni fruk-
tozo-6-fosfata goro kinetik kooperativliyin yox olmasi ilo
miisayiot olunur. Eyni zamanda adsorbsiya olunmus 6-fosfo-
fruktokinaza ATP-in yiiksok qatiliglar ilo ingibirlosmoyo qarsi,
sorbost fermentlo miiqayisodo, daha az hossasliqla xarakterizo
olunur.

Fermentin subhiiceyrovi strukturlar iizorindo adsorbsiyasi
zamani onun katalitik vo tonzimolunma xassolorinin doyismaosi
fermentin sorbost formasindan adsorbsiya olunmus voziyyato
kecidini miisayiot edon ziilal molekulunun konformasiyasinin
doyismosi, aktiv vo ya allosterik morkozlorin sterik ekranlagmasi,
ferment molekulunun mikroohatosinin doyismosi sobabindon basg
vera bilor.

Adsorbsiya olunmus fermentlor metabolitlorin fermentlo-
rin adsorbsiya olunduqglar1 subhiiceyrovi strukturlar sathindo
kompartmentlogmosini tomin eds bilorlor. A.Q.Ryazanova va
A.S.Spirin 1988-ci ildo “sothyani yarig” modelini toklif ediblor.
Bu model intermediatin bir fermentin aktiv morkozindon digo-
rinin aktiv morkozino birbasa Otiirlilmosi miimiikiinliiyiinii, fer-
mentin subhiiceyravi strukturlar {izorinde geri-donen adsorbsiya-
smin vo miivafiq fermentlorin substrat vo mohsullar torsfindon
desorbsiyasinm miimkiinliylinii nazars alir.

Islomoyon fermentlor subhiiceyrovi strukturlarla asosiasiya
olunurlar. Is zamani fermentlor strukturlarin sothinden desorbsi-
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yaya moruz qalirlar. Metaboliti saxlayan ferment onu metabolitik
yolun soth iizorindo adsorbsiya olunmus novboti fermentino
otiiriir. Otiiriilmo soth iizorindo adsorbsiya olunmus ferment-
ferment kompleksindos bas verir. Birinci ferment, intermediatdan
azad olunaraq, soth iizorindo adsorbsiya olunur, ikinci ferment
iso, mohsulla birgo azad olunur. Bu hadisalor glikolizin ndvbati
fermentlorinin prosesa qosulmasi zamani tokrarlanir. Ferment-
lorin yaris mexanizmi ilo tosiri sayssindo metabolitik yolun
intermediatlarmin sathin yaxinliginda saxlanilmasi tomin olunur.

nldoloza
u qliseraldehid-3-fos
fistdehydrogencza

20N
H taktutdehidrogeneza
O NAD

- A ., -

wn fostoqhseratkinaza

— c N l" # ﬂ —
m Ifr'ﬂ . T m Ntdiciirditis i l; ;"

e D
D-fru-1.6- D- qlm..n.dd\ld : 3-fosfo-D- qll,gn,lﬂ- 3-fosto-D-gliserut
bisfostat fosfat -fosfat

Sakil 9.6. Qlikolitik fermentlorin yaris modeli iizra islomasi.

Miioyyan fermentlor subhiiceyrovi strukturlarla 6zbasina
qarsilight tesira girmoyon digor fermentlorin birlogmosi iiglin
sorait yaradir. Moasalon, fosfoqliseromutaza aktin-tropomiozin
kompleksi ilo qarsiligh tosiro gira bilmir. Lakin laktatdehidro-
genazanin adsorbsiyasindan sonra fosfoqliseromutazanin birlos-
masi miimkiin olur. Bozi miislliflorin fikrinco adsorbsiya olunmus
fermentlorin qarsiliqli tasiri sayssinds timumi metabolitik yollarin
fermentlorini  birlogdiron multiferment komplekslorinin omoalo
golmosi miimkiindiir. Miofibrillorin aktin saplar1 tizorinds qliko-
litik fermentlor kompleksinin oamalo golmasi forz olunur, digor
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miiolliflor iso qlikolitik fermentlarin eritrositlorin daxili sathindo
y1gilmasi ehtimalin1 inkar etmirlor.

Hiiceyro strukturlar1 tizorinds bu cilir multiferment komp-
lekslor yigimi metabolon adlanir. Srer 1985-ci ildo metabolonun
asagidaki torifini iroli stirmisdir: metabolitik yolun ardicil
morhololorini  kataliz edon fermentlorin hiiceyronin struktur
elementlori ilo molekuliistii kompleksi metabolon adlanir. Maso-
lon, forz olunur ki, eritrositlordo qlikolitik fermentlor ansamblinin
yigilmas1 membrandan anionlarin naqlini tomin edon membranla
bagli olan inteqral qlikoprotein iizorindo bas verir. Lovbor
sahacik rolunu ziilal oynayir, ¢iinki mohz ziilal fruktozobisfosfa-
taldolaza, gliseraldehidfosfatdehidrogenaza vo 6-fosfofruktokina-
za fermentlorini birlosdirmok qabiliyystine malikdir. Qlikolitik
metabolonun hipotetik strukturu toklif olunub. Forz olunur ki,
qlikolitik metabolonun yigilmasmin ilkin marhalasi 6-fosfofruk-
tokinaza fermentinin homin inteqral ziilalin iizorino “oturulmasi”-
dir. Qlikolitik metabolonun yigilmasinda homg¢inin eritrositlor
membraninin sitoskeleti do istirak edir. Limon tursusu tsiklinin
fermentlorini birlosdiron metabolonun hipotetik strukturu da toklif
olunub. Metabolon mitoxondrilorin daxili sothindo ayri-ayri
fermentlordon yigilir. Metabolonun yigilmasinda a-ketoqlutarat-
dehidrogenaza kompleksinin membran iizorindo adsorbsiyasi
miihiim rol oynayir. Lévbar sahociyin torkibina mitoxondrilorin
daxili membranmin inteqral ziilali vo limon tursusu tsiklinin
fermentlorindon biri olan suksinatdehidrogenaza daxildir.

Hiiceyro membranlar1 iizorindo formalasan metabolonlar
membran sothina perpendikulyar yerlogsmis vo qurulusca nizam-
lanmis ansambllardirlar. Membranla bagli periferik fermentlor
metabolitlorin membrandan aktiv naqlinds istirak edos bilorlor. Bu
aktiv noql fermentlo kataliz olunan fermentativ reaksiyanin
enerjisi hesabina bas verir. Giiman olunur ki, mitoxondrilorin
xarici membraninda yerlogmis porin tizorinde adsorbsiya olunmus
heksokinaza mohz bu ciir foaliyyat gostorir. Molumdur ki,
adsorbsiya olunmus heksokinaza mitoxondrilords sintez olunmus
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ATP-don daha effektiv istifado edir. Adenin nukleotidlorin
porindon noqlinin heksokinaza fermentinin tosiri ilo birgs bas
vermoasi da istisna olunmur.

Fermentativ foalligin allosterik, dissosiativ vo adsorbsion
mexanizmlarlo tonzimlonmasinin oxsarlig1 ondadir ki, bu tonzim-
lonmo mexanizmlorinin hor biri {i¢lin tonzimloyici metabolitin
fermentin katalitik xassolorino tosirinin birbasa aktiv morkozo
deyil, dolay1 yolla (fermentin konformasiyasmnin, oligomer vo ya
adsorbsiya olunmus voziyystinin doyismasi yolu 1ils) yerino
yetirilmosi xarakterikdir.

Allosterik, dissosiativ vo adsorbsion ferment sistemlori
kinetik anomaliyalarla (mss., fermentativ reaksiyanin siiratinin
substratin  vo ya allosterik effektorun gqatiligindan S-sokilli
asililigl) xarakterizo olunurlar ki, bu da homin sistemlorlo
tonzimloyici funksiyalarin yerino yetirilmosi ndqteyi nozorindon
boyiik ohomiyyat kasb edir. Allosterik, dissosiativ vo adsorbsion
ferment sistemlorinin fiziki-kimyovi xassolorinin dyronilmaosi
sistemlorin tonzimloyici imkanlanlarmi miqdarca xarakteristika-
sim1 vermak vo onlar1 fermentin qarsiligl olaraq bir-birine ¢evri-
lon formalar1 (konformasion vaziyystino gore forqlonon, oliqo-
mer, sorbast vo adsorbsiya olunmus formalar1) arasinda tarazliq
sabiti, fermentin bir formasmnin digorino keg¢idi prosesinin surati
sabitlori vo fermentin ayri-ayr1 formalarmin katalitik parametrlori
gisminds ¢ix1s edon parametrlor vasitosilo tosvir etmok imkanini
verir.

Beloliklo, fermentlorin foalliginin allosterik, dissosiativ vo
adsorbsion mexanizmlor vasitosilo tonzimlonmosi metabolitik
proseslorin fermentlor soviyyesinde tonzimlonmasini tomin edir.
Molekuliistli  strukturlar G¢tin yeni, iyerarxik cohotdon daha
yiksok tonzimlonmo mexanizmi yaranir. Biomakromolekullara
va molekuliistii komplekslora uygun olan qurulus saviyyslorinin
Oyronilmesinin mahiyysti ondadr ki, bu komplekslor daha
miirokkab funksiyalar1 yerina yetiron va iyerarxik cohatdon daha
vacib tonzimloyici mexanizmlarin istiraki ilo tonzimlonan yiiksok
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qurulus soviyyslorin (hiiceyro, toxuma, orqan, orqanlar sistemi,
organizm) qurulmasinda standart (naql, ferment, togolliis, resep-
tor, enerjiverici) bloklar qisminds ¢ixis edirlor.

Fermentlorin kovalent modifikasiyasi

Bozi hallarda ferment-ziilallarin bu vo ya digor radikal-
larin (fosfat, metil, asetil, adenil vo s.) kovalent birlogmosi
sayasindo quruluslarin va foalliglarinin koskin doyisilmasi basg
verir. Fermentlorin katalitik foalliginin geri-dénon olaraq doyis-
mosi asason ya fosfat qrupunun (momolilords iistiinliik toskil edir)
ya da nukleotid qaliginin (bakterilords tstlinliik toskil edir)
kovalent olaraq birlogsmosi ilo miisayiot olunur. Fermentlorin
faalliginin doayisilmasi ilo miisayiot olunan kovalent modifikasi-
yaya moruz qalan fermentlor geri-donon modifikasiya olunan
fermentlor (GDMF) adlanirlar (sok. 9.7).

Enz

Moamolilar Bakteriyalar

NTP

P-Enz NMP-Enz

Sakil 9.7. Fermentlorin foalliginin kovalent modifikasiya yolu ilo
tonzimlonmosi (solda — fosforlasma, sagda — nukleotidin
birlogmasi; har iki halda nukleozidtrifosfat rolunda (NTP) ATP
cixis edir).

GDMF-lor iki voziyyotdo ola bilorler ki, onlardan biri ytiksok,
digori iso asagi katalitik effektivliklo xarakterizo olunur. Hor bir
miloyyon haldan asili olaraq, ya fosfo-, ya da defosfoferment
daha effektiv katalizator qisminds ¢ixis edocok.

Fosforlagsmaya goldikdo, adston fermentlorin torkibindoki
spesifik serin qalig1 fosforlagir vo O-fosfoserin omolo golir; bazi
hallarda tirozin amin tursusunun qalig1 fosforlasir vo naticads O-
fosfotirozin omolo golir. GDMF torkibinds ¢oxlu sayda serin vo
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ya tirozin amin tursularinin mévcudluguna baxmayaraq, fosfor-
lagsma yiiksok deracads seg¢ici olaraq gedir va qaliglarin yalniz bir
negasi (1-3 odad) fosforlasmaya moruz qalir. Giiman olunur ki,
bu saholor katalitik markezo daxil deyillor.

Fermentlorin fosforlasmas1 vo defosforlasmas1 miivafiq
olaraq proteinkinazalar vo proteinfosfatazalarla kataliz olunur
(59k.9.8).

ATP ADP

S ——
Fosfataza /

Sakil 9.8. Serin qaliginin fosforlasmasi/defosforlagsmasi yolu ila
fermentin foalligini tonzimloyan kovalent modifikasiya.

Bozi hallarda fermentlorin modifikasiyasina sobob olan
fermentlorin 6zlori do geri-donon modifikasiya olunan fermentlor
grupuna daxil olurlar (cadv. 9.2). Belo ki, modifikasiyaedici zulal-
larin (proteinkinazalarin) modifikasiyasini kataliz edon kinazalar
vo fosfatazalar molumdur (proteinkinazalarin kinazalar1 vo fos-
fatazalar1). Proteinkinazalar vo proteinfosfatazalarin foallig1 hor-
monal nozarat altindadir vo homginin sinir sistemi ilo tonzimlonir.

Foallig1 fosforlagsma-defosforlagma yolu ilo tonzimlonon
fermentloro misal olaraq qlikogenoliz prosesinin tonzimloyici
morhoalosini kataliz edon fosforilaza fermentini gostormok olar.
Qaraciyardo bu ferment iki formada: foal forma vo ya fosforilaza
a vo qgeyri-foal forma — fosforilaza b formasinda olur. Fosforilaza
b fermenti miivafiq kinazanmn tosiri ilo fosforlagir, yoni onun
torkibindaki serin qaliglarmdan birinin oksiqrupuna fosfat tursu-
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sunun qalig1 birlosir vo noticads fosforilaza b foal formaya, yoni
fosforilaza a-ya gevrilir. (sok. 9.9).

Cadval 9.2

Mommolilorin orqanizminds faaliyyat gostoron vo katalitik
faalliqlan fosforlagsma-defosforlasma yolu ilo tonzimlonan bozi

fermentlor
Faalhd
Ferment asagl yiiksok
Asetil-KoA-karboksilaza EP E
Qlikogensintaza EP E
Piruvatdehidrogenaza EP E
Qlikogenfosforilaza E EP
Sitratliaza E EP
Fosforilaza b-nin kinazasi E EP

(E — defosforlasmus ferment; EP — fosforlagmus ferment)

Qlikogen (n)

Qlikogen (n+1) + g-1-f

e —

Fosfonlaza a 30

Enz2

Sakil 9.9. Ozalo toxumasinda fosforilaza fermentinin foalligimn
tonzimlonmasi (n — glikkoza qaliglarmin say1). Enz 1 — Fosforilaza a-
nin kinazasi; Enz 2 — Proteinfosfataza.

Qlikogenin metabolizminds istirak edon digor ferment —
qlikogensintaza da fosforlasmis vo fosforlasmamig formalarda

245



olur, lakin fosforilazadan forqli olaraq glikogensintazanin defos-
forlasmis formasi (qlikogensintaza a) foaldir. Fermentin bu faal
formasmin yeddi serin qaliginin fosforlagsmasi sayosindo, o,
inaktivlogorak glikogensintaza b-ys gevrilir.

Qeyd etdiyimiz kimi, fermentativ foalligin modifikasiyas1
yalniz fosforlagsma-defosrorlasma yolu ilo deyil, eloco do nukle-
otidlorin birlogsmasi sayosinds do bas vera bilor. Belo ki, E.coli
hiiceyralorindo ATP-glitaminsintetaza-adeniltransferaza fermenti
ATP vo Mg?" ionlarmin istiraki ilo adenil tursusunun bir
molekulunu birlosdirir vo noticodo fermentin bozi katalitik
xassolori doyisir.

Modifikasiyaya ugramamis ferment qlisinlo ingibirlosir,
ATP vo STP ilo iso, demok olar ki, ingibirlogsmir. Oksina, adenil
tursusunu birlosdirmis ferment ATP, STP, histidin vo triptofanla
koskin dorocodo ingibirlosir, qlisinin ingibirlosdirici tosiri iso
xeyli azalir.

Qisman proteoliz yolu ila tanzimlonma

Bozi fermentlor proferment vo ya zimogen adlanan qgeyri-
foal solof qismindo sintez olunurlar. Fermentativ foalliq qeyri-
aktiv profermentin katalitik aktiv formaya ¢evrilmasi yolu ilo do
tonzimlona bilor. Bunun ii¢lin proferment konformasion doyisik-
liklorlo miisayist olunan qismi proteolizo moruz qalmalidir; bu
zaman fermentin katalitik morkozinin demaskalanmasit vo ya
formalagmas1 bas verir. Proteoliz adston spesifik endo- vo ya
ekzopeptidazalar vasitasilo hoyata kegirilir. Profermentlor soklin-
do heyvan vo bakterilorin oksor proteolitik fermentlori (hozm
sisteminin fermentlori, qanmn laxtalanmasi va fibrinolizinds isti-
rak edon fermentlor), eloco do fosfolipaza fermenti sintez olunur.
Profermentlor soklinds sintez olunmanin bioloji mahiyyati homin
fermentlorin biosintezi bas verdiyi toxuma vo hiiceyralor daxilin-
do fermentativ foalligin 6ziinii vaxtindan tez biiruze vermosinin
qarsisini almaqdadir.
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Hozm sisteminin kifayst doracods yaxsi Oyronilmis osas
proteolitik fermentlorindon biri pepsindir. Pepsin madenin selikli
qisasinin hiiceyralori torafindon pepsinogen adlanan qeyri-foal
proferment soklinds sintez olunur. Pepsinogenin (Mr 40400) foal
pepsina (Mr 32700) ¢evrilmasi zamani onun N-sonluq hissosinda
ingibitor rolunda ¢ixis edon bir ne¢o amin tursu gqaligi ayrilir
(59k.9.10). Foallasma prosesi bir nego morholodo gedir vo mado
sirasinin xlorid tursusu vo pepsini ilo (autokataliz) kataliz olunur.
Lakin bu prosesin daqiq molekulyar mexanizmi indiyodok tam
aydin deyil.

Sakil 9.10. Pepsinogen va pepsin.
Pepsinogen (asagida) pepsinden
(yuxarida) slavo 44 amin tursu
qaliginin (yasil hissa) olmasi ilo
forqlonir.

Hozm sisteminin digor fermentlori olan tripsin, ximotrip-
sin, elastaza, eloco do ekzopeptidazalardan biri olan karboksi-
peptidaza modo-alt1 vozido profermentlor soklinds sintez olunur-
lar vo onlarin foal fermentlora ¢evrilmasi nazik bagirsaqgda bas
verir. Tripsinogenin tripsino ¢evrilmosi prosesinin molekulyar
mexanizmi tam aydinlasdirilib. /n vitro soraitdo bu prosesdo
enteropeptidaza, tripsin, digor proteinazalar vo Ca®* ionlar1 istirak
edir.

Kimyavi ndqteyi nazordon tripsinogenin foallagmasi onun
N-sonluq hissosindon 6 amin tursu qaligmnin (Val-Asp-Asp-Asp-
Asp-Liz) ayrilmasindan va polipeptid zoncirinin qisalmasindan
ibaratdir (sok. 9.11).
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Qeyd etmok lazimdir ki, bu heksapeptidin ayrilmasi boyiik
bioloji mona dastyir. Belo ki, bu zaman fermentin foal morkozi vo
tripsinin {iglinciilii qurulusu formalasir. Tripsinin madoalt1 vozi ilo
geyri-foal proferment soklinds sintez olunmasi da, yuxarida geyd
olundugu kimi, fizioloji mona dasiyir, ¢ilinki oksor halda tripsin
tokco vozin 6z hiiceyralorine deyil, hatta bu vozids sintez olunan
fermentlora (amilaza, lipaza vo s.) dagidict proteolitik tosir
gostora bilor. Bundan basqa, modoaltt voz Oziinii olavo bir
mexanizmlo - pankreatik tripsinin spesifik zilal inhibitorunun
sintezi ilo miidafio edir. Bu inhibitor tripsin vo Ximotripsin
fermentlorinin foal morkozlori ilo méhkom birlogmis kigikmole-
kullu peptiddir.

| T

Elektrostatik I
qargiigh slage ve _ 7 1

ya hidrogen
rabitsleri

Tripsinogen

Aktivlasma zamani 069080

ayrlan peptid Tripsin

Sakil 9.11. Tripsinogenin foallagmasi prosesi.

Ximotripsina goldikds is9, bu ferment madsalt1 vozids iki
solof — ximotripsinogen A vo ximotripsinogen B soklindo sintez
olunur. Profermentlor bagirsaqda foal tripsinin vo ximotripsinin
tosirind moruz qalir vo naticado a-, B- vo m- kimi bir sira
ximotripsinlor sintez olunur. Ximotripsinogen A-nin amin tursu
ardicillig1 tripsinin amin tursu ardicilligi ilo xeyli oxsardir va, o,
toxminan 246 amin tursu qaligindan togkil olunub. Ximotripsino-
gen A-nin torkibindas tripsinin tesiri ilo arginin vo izoleysin amin
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tursular1 arasindaki bir peptid rabitasi parcalanir vo naticoads on
yiiksok fermentativ foalliga malik olan n-ximotripsini omale golir.
Ser-Arg dipeptidinin ayrilmasi is9, d-ximotripsinin omolo golmosi
ilo noticolonir. Ximotripsinin istirakt ilo bag veron autokatalitik
foallasma prosesi avvalco qeyri-foal araliq neoximotripsinin
omolo golmosino gotirib ¢ixarir ki, o iso, 6z ndvbasindo, foal
tripsinin  tosiri altinda a-ximotripsine ¢evrilir; a-Ximotripsin
homg¢inin ximotripsinin tasiri altinda 6-ximotripsindon amals galo
bilor. Belaliklo, ximotripsinin va tripsinin birgs tasiri naticosinda
ximotripsinogendan 6z fermentativ foalliglarina vo bozi fiziki-
kimyovi xassolorino gors bir-birilorindon forqlonon miixtalif
ximotripsinlor amala galir.

Beloliklo, hozm sisteminin bozi fermentlori misalinda
fermentlorin qismon proteoliz yolu ilo foallasmasinin mexaniz-
mini miizakirs etdik.
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FOSIL X. FERMENTLORIN TOTBiQ SAHOLORI

Ferment preparatlar1 biotexnologiyada, tibbda, sonayenin
miixtolif saholorindo istifado edilon vasito vo reaktivlor kimi
getdikco daha bOylk ohomiyyot kosb etmoyo baslayir. Bunlar,
¢corokbisirmo, pivo istehsali, meyvo siralorinin istehsali, Spirt
istehsali, sorabgiliq, pendir istehsali kimi ononovi biokimyovi
istehsalat proseslori ilo yanasi, homg¢inin biotexnologiyanin vo
mikrobiologiyanmn inkisafi naticosindo yaranan bir swra yeni
sahalords totbiq olunurlar. Ferment preparatlar1 elmi tadqiqatlarda
qliikkoza, sidik covhari va s. kimi miixtalif birlosmolorin miqdarca
toyini moqsadilo reaktivlor qismindo genis istifado olunurlar.
Bundan basqa, ferment preparatlar1 tibbdo do getdikco genis
istifasdo olunurlar.

Sonaye miqyasinda ferment preparatlar: ilk dofs olaraq
1884-cii ildo yapon alimi Dj. Takamine torofindon totbiq olun-
musdur. O, Aspergillus oryzae gobsloyindon alinmis amilazani
nisastanin sokora c¢evrilmosi mogsadilo istifado etmisdir. Taka-
minenin iglori totbiqi enzimologiyanin inkisafina boyiik tokan
verdi. Hal-hazirda Yaponiyada, ABS, Ingiltors, Almaniya va s.
basqa 6lkalords keyfiyyatli ferment preparatlar1 istehsal olunur Ki,
bunlar tibbds, elmi tadqiqatlarda, kond tosorriifatinda va s. genis
totbiq olunurlar.

Belo ki, fermentlorin miixtolif sonaye sahslorinds genis
totbiqini oks etdiron bir ne¢s fakta diqqgat yetirok.

Sonayedo genis istifado olunan fermentlordon amilolitik
fermentlori xiisusilo qeyd etmok olar. Masalon: ¢orokbigirma
sonayesinda Aspergillus gobaloklorindan alds edilmis va torkibino
amilaza, proteinaza daxil olan preparatlarm 20-25 qram 1 ton
xomira vurulduqda, c¢oroyin keyfiyyoti yaxsilaswr, xomirin
yetismosi 30% siirotlonir, sirin ¢orok momulatlar1 {igiin sorf
olunan gokorlore 2-qat gonaat edilir, ¢orayin hocmi 20% artir vo
corok yumsaq olur. a-amilazanin tosiri noticesinde ¢oroyin atri va
dadi da xeyli yaxsilagir. Coroyin otrinin yaxsilasmasi onunla

250



olagoadardir ki, xomira o-amilaza slave olundugda melanoidinin
omolo golmasi prosesi xeyli siiratlonir, naticads ¢orayin tarkibin-
do onun otrini miioyyon edon ugucu karbonil birlogsmolorin
miqdar1 xeyli artmis olur.

Amilolitik fermentlor pive va spirt sonayesinds do genis
totbiq olunurlar. Ferment preparatlarinin pive sonayesinds totbiqi
har dekalitra 165 qram arpanin gonast olunmasini tomin edir.

Amilolitik fermentlor kartof vo bugda mongali nisasta
xammalmi sokora cevirmok moqgsadils spirt istehsalinda genis
istifado olunurlar. ©vvallor nisastan1 xlorid tursusunun tasiri
altinda tursu hidrolizi noticosindo qliikkoza oldo olunurdu. Bu
proses yiiksok temperatur vo tozyiq soraitindo aparilirdi vo xlorid
tursusunun tosirind qarst davamli olan bahali avadanhigin
movcudlugunu talab edirdi. Noticads, amalo galon gliikozanm bir
qismi parcalanirdi, digor hissasi gqliikkozanin reversiyas: mohsulla-
rma (treqaloza vo digor oliqosaxaridlora) cevrilirdi, hidrolizat iso
ronglonmis olurdu vo slava tomizlonmoya moruz qalmali idi.

Lakin bu prosesin fermentativ yolla aparilmasi sayasindo
biitlin ¢catigmazliqlar1 aradan galdirmaq miimkiin idi. Bu mogsadlo
amilaza monboayi qismindo somoni unundan istifado etmoys
basladilar. Sonradan, somoni laboratoriya tisulu ilo yetisdirilmis
Aspergillus ozyrae kif gobalayi ilo avaz olundu. Bels avozlonma
miivaffaqiyyatls spirt zavodlarinda hoyata kegirilir. Spirt zavodla-
rinda nisastanin gondlosdirilmasi prosesinds yalniz gébslok mon-
soli amilazadan istifads edirlor, bu halda taxila xeyli qonast olu-
nur. Gobolok mongali amilazalarin totbiqi daha yiiksok ¢ixisla
daha tomiz qliikozan1 aldo etmok imkanini verir. Bu halda qliiko-
zanin ¢ixis1 96-97% toskil edir vo alinmis hidrolizat ya iimu-
miyyatlo soffaf, ya da zaif ronglonmis olur.

Fermentlorin totbiqi ndqteyi nezorindon proteolitik fer-
mentlor do xiisusi diggoete layiqdirler, ¢ilinki bu fermentlor sona-
yedo miixtolif moagsadlorlo istifado olunurlar. Belo ki, pendirin
istehsali zamani siidiin kosmiklogmosi mogsadilo buzov qursagi
vo ya ondan alinmig ferment preparatindan istifads olunur. Siid
mohsullar1 sonayesindo proteazalarm istifadesi pendirin yetigmo-
sini iki dofa siliratlondirir vo onun maya doyarini 10% asag1 salir.
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Qursaq mongali proteazalri mikrob mongali fermentlorlo
ovaz olunmasi cohdlari edilmisdir, lakin burada holo do bir sira
catismazliqlar meydana ¢ixir. Belo ki, mikrob monsali proteaza-
larin siidii kifayst qoder yaxsi kesmiklogdirmolorine baxmayaraq,
onlar hazir pendiro xosagolmoz aci dad verirlor. Bu sobabdon,
pendir istehsalinda totbiq edilon mikrob monsoli proteazalarin
tomizlonmasi va 0yronilmasine dair iglor halo do davam olunma-
lidir.

Proteazalar, masalon papain vo pepsin, pivo istehsalinda
pivanin soyuqda saxlanilmasi zamani ziilal-tannin ¢okiintiilorinin
omolo golmoasi sayasindo onun bulanig mohlula ¢evrilmosi ilo
miibariza moqsadils istifads olunurlar.

Proteolitik fermentlordon homg¢inin otin yumsaldilmasi
moqsadilo do istifado edilir. Buxarda hazirlanmis ot, hotta uzun-
miiddatli emaldan sonra da, 0z Sortliyini qoruyub saxlayir. Otin
yumsaq olmasma nail olmaq magsadilo otin yetismo prosesini
gozlomok lazimdir. Bu proses uzun miiddat (10-14 guin, 0-2°C
soraitindo) va iri 6l¢iilii soyuducularm olmasini tolob edir. Hotta
bela yetismo prosesindon sonra da bels otin yalniz 14-17% ola vo
1-ci ndv sayilir. Otin yetismosini tomin edon osas proseslordon
biri - otin torkibindo olan proteolitik fermentlorin tosiri ilo
zulallarin gismon pargalanmasidir. Bundan bels naticoys golmok
olar ki, otin yetismoasina nail olmaq Ucin proteolitik fermentlor-
don istifado etmok lazimdir. Hal-hazirda, papain vo bakterial,
gébolok vo bitki mongali digor proteolitik fermentlor (fisin,
bromelain) atin islonilmosi moagsadils istifads olunurlar. Noticado
1-ci ndv atin ¢ixis1 40%-odok artmis olur.

Proteolitik fermentlor qida sonayesi ilo yanasi, yungul
sonayenin miixtolif saholorindo do genis istifade olunurlar. Belo
ki, xoz vo dori istehsalinda dorinin tiiksiizlosdirilmosi va
yumsaldilmas1 mogsadilo streptomisetlorin hiiceyroxarici protea-
zalr1 olan protelin va protofradin fermentlorindon istifads edirlor.
Bu zaman miivafiq proseslorin hoyata kegirilmasi ii¢lin talob
olunan vaxt bir ne¢a dofs azalir, xozin vo dorinin keyfiyysti daha
yiiksok olur, bu sahado omok soraiti iso yaxsilasir.
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Umumiyyatlo, xoz vo dori istehsalinda tripsin, pepsin,
katepsin, kollagenaza vo digor proteazalardan genis istifado
olunur.

Toxuculug sonayesindo pargant yapigqansizlagdirmaq
ticiin bakterial mongali ferment preparatlarinin totbiqi prosesi 7-
10 dofo tezlosdirir.

Moigat kimyasinda yuyucu tozlarin istehsalinda da prote-
azalarin ferment preparatlar1 genis totbiq olunurlar. Bu magsad-
lorlo istifado olunan proteazalar miioyyon taloblors cavab vermo-
lidirlor. Onlar, pH 9-10 olan miihitdo stabil vo foal olmalidirlar,
va bu fermentlorin foallig1 metal ionlarmm mévcudlugundan asili
olmamalidir. Bu tolobloro Bacillus subtilis bakteriyalarin boazi
stamlarindan alinmis vo “subtilizin” adin1 almis proteazalar cavab
verir. Bozi bitki monseli proteazalar 90° C temperaturadok 6z
aktivliklorini saxlamagla, tozlarin yuyuculuq gabiliyyatini artirir.
Tozlara qatilan digor fermentlor (a-amilaza, qlikooksidaza,
lipoksidaza) yuyulan materialdan miixtalif lokolorin tomizlonmosi
ticiin totbiq edilir. Bu fermentlorin bir qismi dis pastalarina slava
olunur, vo bunula da pastanin antimikrob Xassolorinin artmasi,
kariyesin garsisinin alinmasi va dislorin keyfiyyotli tomizlonma-
sina nail olunur. Selliiloza tullantilaridan selliilitin fermenti vasi-
tosilo qlilkozanin iri miqyash istehsali, baliq sonayesindo
proteoliz fermentlorin totbiqinin genis spektri oldugunu bir daha
gostorir. Son illor tobabot sahasindo fermentlorin genis totbiqi
buna misaldir. Mado-bagirsaq xastoliklorinin miialicosinds totbiq
olunan betasid, abomin, festal, panzinorm dorman preparatlarinda
pepsin, tripsin, ximotripsin, amilaza, zodolonmis toxumalara
dorman preparatlarinin daxil olmasmni asanlagdiran lidaza, gqan
damarlarinda tromblar1 hall edon streptokinaza, urikinaza, yuxari
tonofflis yollar1 xostoliklorinin miialicosindo islodilon dezoksi-
ribonukleaza va ya streptodornaza; géziin buynuz qisasinin miia-
licosinda, yaralarda iltihab prosesinin aradan qaldirilmasinda,
xarcong xostaliyinin bozi ndvlorinin miialicasinds vo s. magsad-
lorls fermentlorin totbiqi getdikco genislonir.
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Son illor arzinds proteolitik fermentlorin tibbdo totbiqina
dair miixtolif todqiqatlar aparilir. Belo ki, proteaza preparatlarin-
dan tromblarin sorulmasi, yaralarin daha tez sagalmasi mogsadilo
islonilmosi, kataraktanin aradan galdirilmasi.

Meyva siralorinin istehsalinda pektolitik fermentlorin pre-
paratlarinin totbiqi yaxsi noticolor verir. Bu preparatlar meyvo
siralorinin ¢ixigmi 8-15% artirir vo onlar1 daha do soffaflasdirir.
Proteazalar, masalon alma sirasi halinda, sironin 6zliiyilinii asag1
salaraq, sirolorin qatilagdirilmasi zamani holmosiklorin omalo
galmasinin qarsismi alirlar.

Sirniyyat sonayesindo p-fruktofuranozidaza fermentinin
preparatlarindan istifado olunur. Masoalo burasindadir ki, saxaroza
asanliqla kristallasir, bu iso konfet vo pomadkalarin (konfetlorin
bir novii) istehsalinda xosagalmoz bir haldir. B-fruktofuranozida-
zanin toasiri altinda saxaroza invert sokora ¢evrilir, vo bunula da
saxarozanin kristallagsmasinin qarsis1 alinir.

Yuxarida miizakirs etdiyimiz fermentlorin praktiki olaraq
hamis1 hidrolitik fermentlor idilor. Hidrolazalarla yanasi, oksido-
reduktazalar sinfinin fermentlori do sonayedo genis istifado
olunurlar.

Belo ki, alkoqoldehidrogenaza preparatlarindan bozi 6lko-
lordo avtomobil siiriiclilorinin ganinda alkoqolun migdarmnin
miloyyan edilmosi moagsadils istifado olunur.

Son illor orzinds qliikozoksidaza fermenti do genis totbiq
olunur. Yiiksok spesifikliyi sayasinds, qliikkozoksidaza fermenti-
nin preparatlarindan qliikozanin miqdarca toyini mogsadilo
istifado etmok olar. Bu, xiisusilo klinikada sidik vo qanda qliiko-
zanm miqdarca toyini tigiin boyiik shomiyyat kasb edir.

Qliikozoksidazanin totbiq saholorindon biri do - saxlanil-
mast qurudulmus voziyystdo nozords tutulmus qida mohsullarn-
dan gliikozanin kenarlagdirilmasidir. Bels ki, yumurtalarda qliiko-
zanm mdvcudlugu ona gatirib ¢ixarwr ki, yumurtalardan qurudul-
ma yolu ilo yumurta tozunu aldiqda, saxlanilma zamani1 yumurta
tozunda xosagolmoz dad vo qoxuya malik maddolor omalo golir.
Bu, onunla olagedardrr ki, yumurta tozunun qurudulmasi ve
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saxlanilmast zaman1 yumurta torkibindoki qliikkoza, xiisusilo do
yiiksok temperatur goraitinds, amin tursular1 vo ziilallarin sorbost
amin qruplar1 ilo qarsiliqlt tesira girir. Noticods yumurta tozu
tiindlosir vo xosagolmoz dada vo qoxuya malik bir sira maddo
omolo golir. Mohz bu sobabdon, qurudulmadan ovvel yumurta
kiitlosindon glilkozani konarlagdirmaq moagsadouygundur, vo buna
nail olmaq tg¢lin yumurta kiitlosi gliikkozooksidaza preparati ilo
islonilmolidir. Naticado, daha keyfiyystli yumurta tozu alinir.

ABS-da qliikkozooksidaza preparatlar1 muxtalif ickilorin vo
konservlorin i¢indon oksigenin ¢ixardilmasit mogsadilo istifado
edilir.

Qeyd etmak lazimdir ki, fermentlorin tadqiq olunmasinin
perspektiv istigamatlorindon biri do tibbi enzimologiyadir ki, bu
da fermentlor haqda {imuni bioloji talimin montiqi inkisafi natice-
sindo yaranan bir sahadir. Hal-hazirda fermentlorin tibbdo totbigi-
nin hadsiz imkanlar1 siibho dogurmur. Tibbi enzimologiyada ii¢
osas istigamot mdévcuddur: enzimopatologiya, enzimodiagnostika
vo enzimoterapiya. Bu problemlors dair milli vo beynalxalq
konfranslar, sinmpoziumlar vo kongreslor kecirilir, illik toplular
(Advanses in Clinical Enzymology, Annual Reports in Medical
Chemistry) dorc olunur. Onu da geyd etmok lazimdir ki, tibbi
enzimologiyanin adi ¢okilon istiqgamatlorinin nainki 6z moagsadlori
vo konkret mosalalori var, hotta hor bir istigamotin xiisusi meto-
dologiyast mévcuddur.

Enzimopatologiyanin todqiqat sahasi, adinda patologiya
(xastaliklorin inkisafinin sobablori vo mexanizmlori haqda tolim)
sOziiniin olmasina baxmayaraq, tibbi enzimologiyanin bu istiqa-
mati oslinds noazori, fundamental xarakterli tolimdir. Enzimo pato-
logiya, fordi fermentin vo ya fermentlor qrupunun sintezinin vo ya
foalliginin tonzimlonmosi mexanziminin pozulmasi naticasinda
meydana ¢ixan patoloji proseslorin inkisafinin molekulyar mexa-
nizmlorini Oyronir. Fermentlor, bir torofdon, unikal katalitik
funksiyalar1 yerino yetirirlor, digor torafodan iso, yliksok doracoda
ifado olunmus orqanotropluq va tosir spesifikliyi ilo xarakterizo
olunurlar ki, bunun da sayesindo fermentlor patoloji proseso
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istiqgamoatlonmis tosir magsadilo istifado olunan zorif vo segici
vasito qismindo ¢ixis edo bilorlor. Molumdur ki, insanin iki
mindon artiq irsi xastaliklorindon yalniz 20-30 xastoliyin yaran-
masinin molekulyar mexanizmi aydinlasdirilmigdir. Adaton, xos-
toliyin yaranmasi insan orqanizmindo hansisa bir fermentin irsi
olaraq catigmazlig1 vo ya tamamilo sintez olunmamasi ilo slago-
dardir.

Belo ki, fenilpirotiziim oliqofreniya xastaliyi qaraciyards
spesifik fermentin sintezinin olmamast ilo alagadardir. Bu, irsi
xastalik olmagqla, usaqliq dovriinde usagin mahv olmasma va ya
oqli cohotdon xeyli geri galmasina sobab olur. Xastoliyin mole-
kulyar defekti avoz olunmayan amin tursusu olan fenilalaninin
tirozino asagidaki sxemo miivafiq olaraq cevrilmasinin bloklag-

masindan ibaratdir:
+0,
Fenilalanin — Tirozin

Miioyyon olunmusdur ki, adi ¢okilon xostolik zamani bu
reaksiyam1 kataliz edon fenilalanin-4-hidroksilaza, daha doqiq
desok, fenilalanin-4-monooksigenaza qaraciyor hiiceyroalori toro-
findon sintez olunmur. Onu da geyd etmok lazimdir ki, normada
ferments yalniz qaraciyards rast golinir. Fenilalanin miibadilasi-
nin bu ciir molekulyar pozulmasi agir irsi xostolikdir ki, naticado
organizmdo, xiisusilo do xosto usaqlarin qan zordabinda vo beyin
toxumasinda fenilalaninin vo onun slave miibadilo yolunun moh-
sullarinm, masalon fenilpiroiiziim tursusunun (bu da xastoliyin
admi1 miisyyon edir) artiq miqdarda toplanmas1 miisahids olunur.

Adaton, fenilpiroliziim oliqofreniya xastoliyinin diaghozu
usaq baloklari {izorinds fenilalaninin va ya fenilpiroiiziim tursusu-
nun kimyovi yolla agkarlanmasina osaslanir. Xostoliyin miislicosi
189, 9sason usagin qida rasionundan (o ciimlodon, ana siidiindon)
fenialalnin amin tursusunun istisna olunmast yolu ilo hayata
kecirilo bilor. Belo usaq iiciin tirozin ovoz olunmaz amin tursu
statusunu gazanir.
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Digor agir irsi xastalik iso qalaktozemiyadir ki, bu zaman
qaraciyor hiiceyralorindo qalaktozanin qliikkozaya c¢evrilmosini
kataliz edon fermentin sintezinin pozulmasi bas verir vo natico
etibarilo belo xastalor siid gokorini monimsomak qabiliyystindon
mohrum olurlar. Bu anomaliya noticoesindo toxumalarda g¢oxlu
miqdarda qalaktoza toplanir, bu iso artiq usaqliq dovriindo kata-
raktanin oamolo golmasing, bazi hallarda usagin Gliimiine sabab
olan qaraciyor vo beyin toxumalarinin zodolonmosino gotirib
cixarir. Bu halda da miialico qida rasionundan siid sokorinin
(laktatin) istisna olunmast yolu ils aparila bilor.

Irsi xarakter dasiyan enzimopatologiyalarla yanasi, qaza-
nilmis enzimopatologiyalar da movcuddur ki, bu xastaliklor irsi
amillorlo olagoli deyildir. Qazanilmig enzimopatologiyalara misal
olaraq alimentar enzimopatologiyalar1 gdstormok olar. Alimentar
enzimopatologiyalar mikroelement, ziilal vo ya vitamin ¢atismaz-
11§81 (yoni hipo- vo ya avitaminoz) zamani, eloco do imumiyyatlo
qida balansmin pozulmalar1 naticasindo meydana ¢ixir. Bildiyi-
miz kimi, vitaminlorin organizmdoki rolu osason miirokkob
fermentlorin kofermentlori qismindo c¢ixis etmokdon ibarotdir.
Demoli, hor hansi bir hipo- vo ya avitaminoz zamani miioyyan
fermentin vo ya fermentlor qrupunun faaliyysti pozulmus olur, bu
da 0z oksini imumiyyatlo maddoslor miibadilosinin pozulmasinda
tapur.

Qazanilmig enzimopatologiyalarin diger qrupunu iso tok-
sik mangali enzimopatologiyalar togkil edir. Bunlara misal olaraq
fermentlorin foalligina spesifik tosir gostoron toksiki maddolorlo
zoharlonmolori gostarmak olar. Digar s6zls, bu zaman fermentlo-
rin miivafiq toksiki maddslorin tosiri altinda inhibirlogmasi bas
verir. Bu clr toksiki tosiro malik olan birlosmoalor sirasina sianid
tursusu vo onun duzlari, arsen, civa duzlar1 vo s. daxildir. Masa-
lon, sianid tursusu vo onun duzlar1 sitoxromoksidaza fermentinin
faal markazi ilo birlagorak, onu inhibirlasdirirlar. Sitoxromoksida-
zanin tonofflis zoncirinin osas fermentlorindon biri oldugu
sobobindan belo zohorlonma zamani orqanizmds tonaffiis prosesi
pozulmus olur vo orqanizm mohv ola bilor. Arsen va cive
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duzlarina goldikds iso, bunlar bozi fermentlorin foal markozino
daxil olan SH-qruplar1 ilo birlagarak, onlar1 inaktivlasdirirlor.

Beloliklos, enzimopatologiya fermentlorin hom irsi, hom da
somatik xarakterli pozulmalar1 ilo olagodar olan xostaliklori
Oyronir. Qeyd edok ki, enzimopatologiya xastoliyin yaranma
sobablorino deyil, asason onun molekulyar mexanizmino digqgot
yetirir. Belo ki, elmi morkozlor vo Elmi-tadqiqat institutlar
yaradilmigdir ki, onlarin osas vozifosi badxassoli bdyiima,
arterioskleroz vo ya revmatoid artrit kimi xastoliklorin molekul-
yar mexanizmlorinin aydinlasdirilmasindan ibaratdir.

Tibbi enzimologiyanini ikinci istigamati olan enzimodiag-
nostika organizmin bioloji mayelorindo (qan zordabi, modos vo ya
bagirsaq sirosi, sidik, onurga beyninin mayesi vo s.) ferment vo
izofermentlorin foalligmin toyinins osaslanan ferment testlorinin
(smagqlarin) iglonib hazirlanmasi ilo mosguldur. Bu todqiqatlar iki
istigamotdo: birincisi, miioyyon orqan, organlar qrupu vo ya
orqanizm tgiin spesifik olan orqganotrop vo ya toxumatrop
fermentlorin axtarig1 istigamotindo, ikincisi iso, biomiihitlordo
fermentlorin foalliginin artiq odobiyyatda mdvcud olan toyini
metodikasinin tokmillogdirilmosi istigamatindo aparilir. Diagnos-
tik enzimologiya boyiik nailiyyatlor oldo etmisdir, vo hokima hom
xastoliyin dilizgiin diagnozunun qoyulmasi vo xostoliyin agirliq
dorocosini miioyyon etmok, hom do aparilan miialiconin no
doracods effektiv oldugunu miisyysn etmok imkanini verir. Hal-
hazirda miixtslif orqanlarin zodslonmasi zamani bioloji maye-
lordo askar edilon ¢oxsayl fermentlor liclin miqdari analiz iisul-
lar1 iglonilib. Bu fermentlorin hor birisi ii¢lin foalligin kontrol
qiymatlori (soviyyalori) vo norma daxilindo ham ganda, ham do
orqanin 6ziinds doyisma hiidudlar1 miisyyon olunmusdur.

Misal olaraq aspartataminotransferaza vo alaninamino-
transferaza fermentlorinin foalliglarinin toyinine diqqet yetirak.
Bu iki transaminaza fermentinin qan zoerdabinda foallig1 normada
5-40 beynolxalq vahid arasinda doyiso bilor. Urok catismazligi,
liroyin isemik xostoliyi zamani xastonin qan zordabinda har iki
transaminazanm foalligi miioyyon doracods artmis olur, lakin
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miokardin infarktt zamani 20 daqiqedon sonra bu fermentlorin
qan zordabindaki foalligi keskin artaraq, saglam insanin gani
ticlin xarakterik olan kontrol gqiymatlora nisbaton onlarla, hatta bir
negd yiiz dofo daha yiiksok olur.

Qeyd etmok lazimdir ki, miokardin infarkt1 zamani1 qanda
tokco transaminazalrin faalligi deyil, eloco do laktatdehidrogenaza
va kreatinfosfokinaza fermentlorinin faallig1 da doyigmis olur. Bu
fermentlorin askarlanmasina dair aparilan smaqlar nekrotik
ferment tsullarma aid edilir. Bu o demokdir ki, koronar arteri-
yanin trombla tutulmasi noticosinda iirok ozslssinin qidalanmasi
pozulmus sahadon gana miixtalif par¢alanma mohsullari, o ciim-
lodon do tirok ozolasi tigiin spesifik olan fermentlor ke¢gmis olur.
Xosto sagaldiqca, gan zordabinda adi ¢okilon fermentlorin soviy-
yosi artiq infarktdan 2-3 giin kecdikdon sonra normaya catir.
Bunula yanagi, miokardin, adoton xastoliyin ilk hoftosi orzindo
bas vero bilon tokrar infarkt1 zamani elektrokardioqgramma, bir
gayda olaraq, tokrar infarkti geydo ala bilmir, ferment smagqlari
189, oksino, gan zordabinda fermentlorin migdarinin tokrar koskin
artmasini gostorirlor.

Kliniki praktikada izofermentlorin toyini iisullarinin totbiq
olunmasindan sonra fermentlorin diagnostik mahiyyati daha da
artdi. Belo ki, bir ne¢o ferment moévcuddur ki, onlarin izoferment
spektrlorinin toyini, demok olar ki, diinyanin biitiin kliniki
laboratoriyalarinda aparilir. Belo fermentlora, mosslon yuxarida
geyd etdiyimiz laktatdehidrogenaza (LDH) fermenti aiddir. LDH
piroiiziim tursusunu siid tursusuna c¢evrilmasi reaksiyasini kataliz
edir:

LDH
CH; - CO - COOH + NADH * H* ———— CH, - CH (OH) - COOH + NAD*

LDH, ATP soklinds olan enerjinin amolo golmaosi siiratini
miloyyonlosdiron karbohidratlarin anaerob miibadilosinin osas
fermentlorindon biridir. LDH — praktiki olaraq biitiin hiiceyralor-
do sintez olunan genis yayilmis fermentlordondir. izofermentlor
Faslindo qeyd etdiyimiz kimi laktatdehidrogenazanin 5 izofer-
menti movcuddur: Ha, HsMi, H2Mz, HiMs vo Mg; bunlar,
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muvafiq olaraq, LDH-nin 1-ci, 2-ci, 3-cl, 4-ci va 5-ci izofer-
mentlori kimi do isaro olunurlar. Urok ozolosinin zodolonmoasi
zamani, mdsalon miokardin infarkt1 zamani, vacib amillordon biri
odur ki, gqan zerdabinda LDH-nin iimumi foalliginin artmasi onun
1-ci vo 2-ci izoformalarmin, yani Hs vo HaM: izofermentlorinin
foalligmin artmasi sobabindon bas verir, burada doqiq diagnozun
goyulmas1 boylik ohomiyyot kosb edir. Digor torofdon, skelet
ozolalorinin zadalonmasi, eloco do qaraciyarin iltihabi (hepatitlor)
Vo ya qaraciyar toxumasinin virusla yoluxmasi zamani, ya da
osason qaraciyorin zodolonmosi ilo miisayiot olunan karbon-4-
xlorid vo ya digar toksiki maddslorle zoharlonma zamani toxuma-
nin nekrozu bas verir vo naticads qanin izoferment spektri
doyisir, yoni ganda LDH-nin 4-cii vo 5-ci izofermentlorinin
foallig1 kaskin daracads artir, 1-ci vo 2-ci izoformalarin soviyyasi
1s9 dayisilmaz olaraq qalir. Bu naticolor hakim-terapevt Uglin ¢ox
ohomiyyatlidir. Mohz xostoliyin  kliniki durumu, laborator
miiayinolorin, LDH-nin elektroforetik iisulla alinmis izoferment
spektri osasinda hokim-terapevt xastoys doqiq diaqnoz qoyub,
onun miialicosing baslaya bilor.

Boylik diagnostik mahiyyat dasiyan (xiisusilo do miokar-
din infarkt1 zamani) ikinci ferment — kreatin vo ATP-don kreatin-
fosfatin biosintezini kataliz edon kreatinfosfokinaza (KFK)
fermentidir. izofermentlor faslinds qeyd etdiyimiz kimi, KFK-nin
ii¢c izofermenti mévcuddur: MM, BB vo MB fraksiyalart. MM
izofermenti asason skelet ozalslori, BB bas beyin, MB iso iirok
ozolasi licilin xarakterikdir. Hiiceyralorin patoloji proses natico-
sinda zadolonmasi zamani, onlarin tarkibinde movcud olan KFK
qana daxil olur vo fermentin miivafiq izofermentlorini elektro-
foretik yolla askar etmok miimkiindiir. Kliniki praktikada bu
ferment qan zordabinda osason miokardin infarkti, skelet azololo-
rinin vo ya morkozi sinir sisteminin xastoliklorinin diagnostikasi
mogsadilo toyin olunur. Bels ki, gan zordabinda KFK-nin foalli-
ginin artmasi agagidaki xastaliklor zamani1 miisahido olunur: mio-
kardin infarkti, miokardit, revmakardit, beyindo qan ddvraninin
pozulmasi, skelet ozololorinin zadslonmosi, amaeliyyat zamani,
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agrr fiziki ig zamani, hipotireoz, epilepsiya, bas travmalari, koskin
alkoqol intoksikasiyasi, narkotik, sedativ vo antibakterial prepa-
ratlari ozoalodaxili yeridilmosi zamanu.

Diagnostik enzimologiya homginin bdyrok, madoalt1 vozi,
mada, basirsaq vo ag ciyar xostoliklorinin diaqnostikasinda da
boyiik nailiyystlor oldo edib. Belo ki, kliniki praktikada qan
zordabinda yalniz boyrok vo modoaltt vozido askar olunmug
transamidinazalarm, yalniz qaraciyar vo dorinin epidermis hiicey-
rolorindo askar olunmus histidaza fermentinin toyini do bdyiik
diagnostik shamiyyots malikdir.

Enzimoterapiyaya goldikds is9, tibbi enzimologiyanin bu
istigamati do miivoffoqiyystlo inkisaf edir. Artiq yuxarida qeyd
etdiyimiz kimi, tromblarin sorulmasi, yaralarin tezliklo sagalmasi,
kataraktalarin aradan qaldirilmasi magsadilo proteolitik ferment-
lordon genis istifado olur. Pepsin, tripsin, ximotripsin, lipaza vo
amilaza ferment preparatlar1 soklindo (betasid, festal vo s.) mode-
bagirsaq traktinin xostoliklori zamani genis istifads olunur. Hialu-
ron tursusunun depolimerlosmosini hoyata ¢eviron vo dorman
preparatlarinin zodolonmis toxumaya daxil olmasini asanlasdiran
hialuronidaza ferment preparatindan oynaqlarin, yaralarin, gan-
cirlarm vo s. mialicosi mogsadilo istifado edirlor. Xorgong
xastoliyinin bir sira ndvlorinin bdyiimasi {igiin ovoz olunmaz amil
gisminds ¢ixis edon asparaginin dezamidlogsmosini tomin edon
asparaginaza fermentindon bozi bodxassoli sislorin miialicosi
moqsadila istifado edirlor. Aterosklerozun inkisafinin zaiflotmosi
moqsadils elastaza fermentinin preparatlari totbiq olunur. Lizosim
ferment preparatlarindan konyuktivitlorin mialicasindo genis
istafado edirlor. Lakin, bu misallarla fermentlorin terapiyada
totbiqi mohdudlasmir. Enzimoterapiya inkisaf etdikco, tibbde
miixtalif xostoliklorin miialicasi mogsadilo ferment preparatlari-
nin tatbiqi do genislonir.

Vo, nohayat, onu da geyd etmok lazimdir ki, son illor
arzinda biotexnologiyanin osasini togkil edon sonaye enzimologi-
ya intensiv olaraq inkisaf edir. Hor hansi bir tizvi va ya qeyri-Uzvi
polimer dasiyictya (matrisaya) kovalent birlosdirilmis (“tikilmis”)
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ferment immobilizo edilmis ferment adlanir. Fermentlorin immo-
bilizasiyas1 enzimologiyanin asagida sadalanan bir sira osas
mosololorini holl etmok imkanini verir: fermentlorin yiiksok
spesifikliyinin tomin olunmasi vo onlarin davamliliginin ytikssl-
dilmosi, tokrar istifadesinin tomin olunmast vo s. Immobilizo
edilmis fermentlordon tibbds, kond tosorriifatinda, sonayenin
miixtolif saholorindo genis istifado olunur. Belo ki, irsi olaraq
laktozan1 monimsomok qabiliyyotindon mohrum olan usaqglarin
qida rasionundan laktatin xaric edilmosi mogsadilo siid, magnit
qarisdirictya birlogdirilmis immobilizo edilmis P-qalaktozidaza
fermenti ilo iglonilir. Bu ciir islonilmodon sonra siid uzun miiddot
orzindo dondurulmus voziyyotdo saxlanila bilor.

Bundan bagqa, immobilizo edilmis selliilaza fermenti vasi-
tosilo selliilozani gliikozaya, sonra iso qida mohsulu olan nisas-
taya cevirmok miimkiindiir.

Immobilizo edilmis fermentlor vasitosilo fasilosiz olaraq
alanin amin tursusunun alinmasi miimkiindiir. Bu mogsadlo elo
bir model sistem yaradilib ki, burada bir torofdon, reaksiyanin
substrat1 olan laktat daima reaksion miihito daxil olur, digor
torofdon iso reaksiya noticosindo reduksiya olunan kofermentin
(NAD) regenerasiyasi tomin olunur.

Immobilizo edilmis fermentlordon bosariyyat iigiin bdyiik
ohomiyyat kosb edon proseslorin, mosalon fotosintezin modellos-
dirilmasi mogsadilo istifado olunmasi perspektivi he¢ siibho
dogurmur.
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9LAVO

FERMENTLORIN SiYAHISI

1. OKSIDOREDUKTAZALAR

1.1. Donorlarin CH — OH — qruplarina tasir edirlor
1.1.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP" ¢ix1s edir
1.1.2. Akseptor gisminda sitoxrom ¢ixis edir

1.1.3. Akseptor gisminda oksigen ¢ix1s edir

1.1.99. Digar akseptorlardan istifads edirlor

1.2. Donorlarin aldehid va ya keton qruplarina tasir edirlor

1.2.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP" ¢ixis edir

1.2.2. Akseptor gisminda sitoxrom ¢ixis edir

1.2.3. Akseptor qisminds oksigen ¢ixis edir

1.2.4. Akseptor gisminda disulfid gqrupunu dasiyan birlosma ¢ixis edir
1.2.7. Akseptor gisminda domir-kiikiirdproteid ¢ixis edir

1.2.99. Digor akseptorlardan istifads edirlor

1.3. Donorlarin CH — CH — qruplarina tasir edirlor
1.3.1. Akseptor gismindo NAD" va ya NADP” ¢ix1s edir
1.3.2. Akseptor gismindo sitoxrom ¢ix1s edir

1.3.3. Akseptor qisminds oksigen ¢ix1s edir

1.3.7. Akseptor qismindo domir-kiikiirdproteid ¢ixis edir
1.3.99. Digor akseptorlardan istifads edirlor

1.4. Donorlarin CH — CH — qruplarina tasir edirlor

1.4.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP” ¢ix1s edir

1.4.2. Akseptor gisminds sitoxrom ¢ix1s edir

1.4.3. Akseptor qisminds oksigen ¢ix1s edir

1.4.4. Akseptor gisminds disulfid qrupunu dasiyan birlosms ¢ixis edir
1.4.7. Akseptor qisminds domir-kiikiirdproteid ¢ixis edir

1.4.99. Digor akseptorlardan istifads edirlor

1.5. Donorlarin CH — NH — qruplarina tasir edirlor
1.5.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP" ¢ix1s edir
1.5.3. Akseptor gisminds oksigen ¢ixis edir

1.5.99. Digar akseptorlardan istifads edirlor
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1.6. NADH va ya NADPH-a tosir edirlor

1.6.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP" ¢ix1s edir

1.6.4. Akseptor gisminda disulfid qrupunu dasiyan birlogsmoe ¢ixis edir
1.6.5. Akseptor gisminda xinon va ya ona oxsar birlosma ¢ix1s edir
1.6.6. Akseptor gisminda azot-torkibli qrup ¢ixis edir

1.6.7. Akseptor gisminds domir-kilklird-proteid ¢ixis edir

1.6.99. Digor akseptorlardan istifads edirlor

1.7. Donorlar qisminds digor azoTucreie birlosmalar ¢ixis edir
1.7.2. Akseptor gismindos sitoxrom ¢ixis edir

1.7.3. Akseptor gisminds oksigen ¢ix1s edir

1.7.7. Akseptor gisminda domir-kiikiirdproteid ¢ixis edir

1.7.99. Digar akseptorlardan istifads edirlor

1.8. Donorlarn kiikiird-tarkibli qruplarina tasir edirlor

1.8.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP" ¢ixis edir

1.8.2. Akseptor gisminda sitoxrom ¢ixis edir

1.8.3. Akseptor gisminds oksigen ¢ix1s edir

1.8.4. Akseptor gisminds disulfid grupunu dasiyan birlosmos ¢ixis edir
1.8.5. Akseptor gismindo xinon vo ya ona oxsar birlosma ¢ixig edir
1.8.7. Akseptor qisminds domir-kiikiirdproteid ¢ixis edir

1.8.99. Digor akseptorlardan istifads edirlor

1.9. Hem-donorlarin qruplarina tasir edirlor
1.9.3. Akseptor qisminds oksigen ¢ix1s edir

1.9.6. Akseptor qisminds azot-torkibli qrup ¢ixis edir
1.9.99. Digor akseptorlardan istifads edirlor

1.10. Donorlar qisminds difenollara va ya oxsar birloasmalara tasir
edielor

1.10.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP" ¢ixis edir

1.10.2. Akseptor gisminds sitoxrom ¢ixis edir

1.10.3. Akseptor qisminds oksigen ¢ixis edir

1.11. Akseptor qisminds hidrogen peroksidas tasir edirlar

1.12. Donor qisminds hidrogens tasir edirlor
1.12.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP* ¢ixis edir
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1.12.2. Akseptor gisminds sitoxrom ¢ixis edir
1.12.7. Akseptor gismindo domir-kiikiirdproteid ¢ixis edir

1.13. Tak donora tasir etmoklo ona molekulyar oksigeni
birlasdirirlor (oksigenazalar)

1.13.11. Oksigenin iki atomunu daxil edirlor

1.13.12. Oksigenin bir atomunu daxil edirlor (“daxili”
monooksigenazalar va ya qarigiq funksiyali “daxili” oksidazalar)
1.13.99 Miixtalif (halo dyronilirlar)

1.14. donorlar ciitiina tasir edirlor vo molekulyar oksigenin daxil

olmasim kataliz edirlor

1.14.11. Donorlardan biri 2-oksoqlutarat olan va har iki donorun hor
birina bir oksigen atomunu daxil edon fermentlor

1.14.12. Donorlardan biri NADH va ya NADPH olan vo oksigenin iki
atomunu donorlardan birinin torkibine daxil edon fermentlor

1.14.13. Donorlardan biri NADH va ya NADPH olan va oksigenin bir
atomunu donorlardan birinin torkibine daxil edon fermentlor

1.14.14. Donorlardan biri reduksiya olunmus flavin va ya flavoproteid
¢ix1§ edon va oksigenin bir atomunu daxil edon fermentlor

1.14.15. Donorlardan biri reduksiya olunmus domir-kiikiirdproteid ¢ixis
edan vo oksigenin bir atomunu daxil edsn fermentlor

1.14.16. Donorlardan biri reduksiya olunmus pteridin ¢ixis edon vo
oksigenin bir atomunu daxil eden fermentlor

1.14.99. Miixtalif fermentlor (halo dyranilirlor)

1.15. Akseptor qisminda peroksid radikallarina tasir edon
fermentlor

1.16. Metal ionlarim oksidlasdiran fermentlor
1.16.3. Akseptor gisminds oksigen istirak edir

1.17. — CH2-qruplara tasir edon fermentlor

1.17.1. Akseptor qismindo NAD" vo ya NADP* ¢ixis edir
1.17.4. Akseptor qisminds disulfid qrupunu dasiyan birlogsma ¢ixis edir
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1.18. Donor qisminds reduksiya olunmus ferredoksina tasir edon
fermentlor

1.18.1. Akseptor gismindo NAD" vo ya NADP* ¢ixis edir

1.18.2. Akseptor qisminds N ¢ixis edir

1.18.3. Akseptor gismindo H* ¢ix1s edir

1.19. Donor qismind» reduksiya olunmus flavodoksina tasir edan
fermentlor
1.19.2. Akseptor gisminds N> ¢ixis edir

1.97. Digor oksidoreduktazalar

2. TRANSFERAZALAR

2.1. Birkarbonlu qahqlar1 dasiyan fermentlor

2.1.1. Metiltransferazalar

2.1.2. Hidroksimetil, formil va digar oxsar galiglar1 dasiyan
transferzalar

2.1.3. Karboksil- va karbamoiltransferazalar

2.1.4. Amidinotransferazalar

2.2. Aldehid vs keton qahqlarim dasiyan fermentlor

2.3. Asil qahqlarim dasiyan fermentlor
2.3.1. Asiltransferazalar
2.3.2. Aminoasiltransferazalar

2.4. Qlikozil qahqlarim dasiyan fermentlor

2.4.1. Heksoziltransferazalar

2.4.2. Pentoziltransferazalar

2.4.99. Digor qlikozil qruplarin1 dastyan transferazalar

2.5. Alkil (metil qruplardan forqlonan) va ya aril qruplarim dasiyan
fermentlor

2.6. Azot-tarkibli qruplar dasiyan fermentlor
2.6.1. Aminotransferazalar
2.6.3. Oksiminotransferazalar
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2.7. Fosfor-tarkibli qruplar: dasiyan fermentlor

2.7.1. Akseptor qisminda spirt grupu ¢ixis edon fosfotransferazalar
2.7.2. Akseptor qisminda karboksil qrupu ¢ixis edon fosfotransferazalar
2.7.3. Akseptor qisminds azot torkibli qrupdan istifado edon
fosfotransferazalar

2.7.4. Akseptor qisminda fosfat qrupu ¢ixis edon fosfotransferazalar
2.7.5. Donorlarin regenerasiyasi ila tasir edon fosfotransferazalar
2.7.6. Difodfotransferazalar

2.7.7. Nukleotidiltransferazalar

2.7.8. Digor avaz olunmus fosfat qruplarinin transferazalari

2.7.9. Ciitlogsmis akseptorlarla fosfotransferazalar

2.8. Kukurd-tarkibli qruplar: dasiyan fermentlor
2.8.1. Sulfidtransferazalar
2.8.2. Sulfotransferazalar
2.8.3. CoA-transferazalar

3. HIDROLAZALAR

3.1. Miirakkab efir rabitalorina tasir edon fermentlor

1.1. Karbon tursularinin efirlorinin hidrolazalari

1.2. Tiol efirlorin hidrolazalar1

1.3. Fosfomonoefirlarin hidrolazalari

1.4. Fosfodiefirlorin hidrolazalar

3.1.5. Trifosfor tursularinin monoefirlorinin hidrolazalar1

3.1.6. Kiikiird tursusunun efirlorinin hidrolazalari

3.1.7. Difosfomonoefirlorin hidrolazalr1

3.1.11. 5’-fosfomonoefirlori amals gatiron ekzodezoksiribonukleazalar

3.1.13. 5’-fosfomonoefirlori amsls gatiron ekzoribonukleazalar

3.1.14. Digor (5°-don farqli) fosfomonoefirlori amals gotiron
ekzoribonukleazalar

3.1.15. Hom ribo-, ham do deziksiribonuklein tursularma tasir edon vo
5’-fosfomonoefirlori amoals gotiron ekzonuklezalar

3.1.16. Hom ribo-, hom da deziksiribonuklein tursularima tasir edon vo
digor fosfomonoefirlari 5’fosfoefirlardon forqli) eamsls gatiron
ekzonuklezalar

3.
3.
3.
3.
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3.1.21. 5’-fosfomonoefirlarini omols gotiron
endodezoksiribonukleazalar

3.1.22. Digoar fosfomonoefirlarini (5’-don forqli) amsls gotiron
endodezoksiribonukleazalar

3.1.23. Sayt-spesifik endodezoksiribonukleazalar; ardicilliga goro
spesifik olanlar

3.1.24. Sayt-spesifik endodezoksiribonukleazalar; ardicilliga goro
geyri-spesifik olanlar

3.1.25. Sayt-spesifik endodezoksiribonukleazalar; doyisilmis osaslara
qgarst spesifik olanlar

3.1.26. 5’-fosfomonoefirlori amsls gatiran endoribonukleazalar

3.1.27. Digoar fosfomonoefirlari (5’-don forqli) amals gotiran
endoribonukleazalar

3.1.30. Hom ribo-, ham do deziksiribonuklein tursularma tasir edon vo
5’-fosfomonoefirlari amoala gatiran endonuklezalar

3.1.31. Hom ribo-, ham do deziksiribonuklein tursularma tasir edon vo
digor fosfomonoefirlari 5’fosfoefirlordon farqli) amoslos gatiran
endonuklezalar

3.2. Qlikozil birlosmoalora tosir edon fermentlor

3.2.1. O-qlikozil birlogsmalari hidroliz edon fermentlar
3.2.2. N-qlikozil birlagsmaloari hidroliz edon fermentlor
3.2.3. S-qlikozil birlogsmalari hidroliz edon fermentlor

3.3. Sado efir rabitalorinag tasir edon fermentlor
3.3.1. Tioefirlorin hidrolazalar:
3.3.2. Sada efirlorin hidrolazalar1

3.4. Peptid rabitalorina tasir edon fermentlar (peptid-hidrolazalar)
3.4.11. a-aminoasilpeptid-hidrolazalar

3.4.12. Peptidilamin tursularin hidrolazalar1 vo ya asilamin tursularin
hidrolazalar1

3.4.13. Dipeptid-hidrolazalar

3.4.14. Dipeptidilpeptid-hidrolazalar

3.4.15. Peptidildipeptid-hidrolazalar

3.4.16. Serin karboksipeptidazalar

3.4.17. Metallokarboksipeptidazalar

3.4.21. Serin proteinazalar1
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3.4.22. Tiol priteinazalar1

3.4.23. Turs proteinazalar

3.4.24. Metalloproteinazalar

3.4.99. Molum olmayan kataliz mexanizmi ilo tasir edon proteinazalar

3.5. Peptid rabitalordan forqlonon C-N-rabitalors tasir edon
fermentlor

3.5.1. Xotti amidlara tasir edon fermentlor

3.5.2. Tsiklik amidlora tasir edon fermentlor

3.5.3. Xotti amidinlora tasir edon fermentlor

3.5.4. Tsiklik amidinlora tasir edon fermentlor

3.5.5. Nitrillors tasir edon fermentlor

3.5.99. Digor birlosmoalars tasir edon fermentlor

3.6. Tursu anhidridlorina tasir edan fermentlor
3.6.1. Fosforil torkibli anhidridlora tasir edon fermentlar

3.6.2. Sulfonil torkibli anhidridlara tasir edon fermentlor

3.7. C-C-rabitalora tasir edon fermentlor
3.7.1. Ketobirlogsmolars tasir edon fermentlor

3.8. Halloid rabitalora tasir edon fermentlor
3.8.1. C-halloid birlogsmalors tosir edon fermentlor
3.8.2. P-halloid birlogsmalors tasir edon fermentlor
3.9. P-N-rabitalora tasir edon fermentlor

3.10. S-N-rabitalora tasir edon fermentlor

3.11. C-P-rabitalors tasir edon fermentlor

4. LIAZALAR

4.1. Karbon-karbon liazalar

4.1.1. Karboksi-liazalar

4.1.2. Aldehid-liazalar

4.1.3. Oksotursularin liazalar
4.1.99. Digar karbon-karbon-liazalar
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4.2. Karbon-oksigen-liazalar

4.2.1. Hidro-liazalar

4.2.2. Polisaxaridlors tosir edon fermentlor
4.2.99. Digar karbon-oksigen-liazalar

4.3. Karbon-azot-liazalar
4.3.1. Ammonyak-liazalar
4.3.2. Amidin-liazalar

4.4, Karbon-kikurd-liazalar
4.5, Karbon-haloid-liazalar
4.6. Fosfor-oksigen-liazalar

4.99. Digor liazalar

5. iZOMERAZALAR

5.1. Rasemazalar va epimerazalar

5.1.1. Amin tursular1 vo onlarmn téromslarines tesir edon fermentlor
5.1.2. Hidroksitursular va onlarm téromolaring tasir edon fermentlor
5.1.3. Karbohidratlar vo onlarin téromolorine tosir edon fermentlor
5.1.99. Digor birlogsmoalars tasir edon fermentlor

5.2. Sis-trans-izomerazalar

5.3. Molekuldaxili oksidoreduktazalar

5.3.1. Aldoza vs ketozalar1 qarsiligh ¢evrilmolarini kataliz edon
fermentlor

5.3.2. Keton va yenol qruplarmin qgarsiligh ¢evrilmolorini kataliz edon
fermentlor

5.3.3. C = C - rabitalorinin yerini dayigon fermentlor

5.3.4 S = S —rabitalorinin yerini doyison fermentlor

5.3.99. Digor molekuldaxili oksidoreduktazalar
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5.4. Molekuldaxili transferazalar

5.4.1. Asil qrupiarini dagiyan fermentlor
5.4.2. Fosfo-efir qruplarimi dasiyan fermentlor
5.4.3. Amin gruplarmi dasiyan fermentlor
5.4.99. Digor qgruplari dastyan fermentlor

5.5. Molekuldaxili liazalar
5.99. Digar izomerazalar
6. LIQAZALAR (SINTETAZALAR)

6.1. C-O-rabitalarini omals gatiran fermentlor
6.1.1. Aminoasil-nRNT va oxsar birlosmalori amals gatiran fermentlor

6.2. C-S-rabitalorini amalo gatiron fermentlor
6.2.1. Tursu-tiol-ligazalar

6.3. C-N-rabitalarini amols gatiran fermentlor

6.3.1. Tursu-ammonyak (vo ya amin) liqazalar (amid-sintetazalar)
6.3.2. Tursu-amin tursu liqazalar (peptid-sintetazalar)

6.3.3. Tsiklo-ligazalar

6.3.4. Digor C-N-ligazalar

6.3.5. Amido-N-donor gisminds glutamin ¢ix1s etdiyi C-N-ligazalar

6.4. C-C-rabitalorini amols gatiran fermentlor

6.5. Fosfoefir rabitalorini amals gatiron fermentlor
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Domirformilporfirin 81
Damirmezoporfirin 81
Domirprotoporfirin 81
Differensial sentrifugalanma 18
Dipeptidazalar 192
Dipeptid-hidrolazalar
Duzlasgdirilma 21
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Dissosiasiya 232

Ekzopeptidazalar 192
Endopeptidazalar 192, 194
Enteropeptidaza 248
Effektorlar 165, 231
Epimerazalar 202
Elektroforeqramma 27
Elektroforez 27

Esteraza 186

1,10-Fenantrolin 88
Fermentativ reaksiyalar

- birinci doracali 129

- ikinci daracali 130

- sifir doracali 128
Fermentlor

- adaptativ 222

- allosterik 230

- baza soviyyasi 222

- defosforlasmasi 244

- fosforlsmasi 244

- indusibel 222

- konstitutiv 222

- modifikasiya olunan 243

- yenilogmosi 225

- tomizlik daracasi 27

- tonzimlonmasi 220
Ferment-substrat kompleksi
110
Ferredoksin 89
Foalliq

- XUsusi 108

- molekulyar 109
Fiser nazoriyyasi 112, 145
Flavinadenindinukleotid 77
Flavinmononukleotid 76
Flavoproteidlor 76, 77
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Fosfopiridoksal 47

Fosforilaza 183

Fosfatazalar 187
Fosfofruktokinaza 235
Fosfogliserofosfomutaza 204
Fosfotransferazalar 185
Fraksiyalagdirilma 28
B-Fruktofuranozidaza 100, 117,
191

Fruktozobisfosfat-aldolaza 199
Fumarat-hidrataza 201
Gel-filtrasiya 22

Heksokinaza 169, 242
Hem 81
Hematin 80

Ximotripsin 118, 192, 194, 249
Ximotripsinogen 249

Ximozin 192

Xolinesteraza 120, 121
Xromatografiya 25

Ikiqat diffuziya {isulu 29
Immunoelektroforez 31
Induksiya 221

- B-qalaktozidazanin 221
Inhibirlosmo 155, 159, 229

- allosterik 165

- geyri-raqabatli 158, 161

- rogabatli 158

- roqabatsiz 164

- substrat 164
Induktor 221
Invertaza 65, 100, 191
[zoelektrik fokuslagma 27
[zofermentlor 212

- heksokinazanin 218



- kreatinfosfokinazanin 219

- laktatdehidrogenazanin

215, 217

- piruvatkinazanin 214
[zomerazalar 169, 202
Izositratliaza 200

Karboksipeptidazalar 192
Katal 108
Katalaza 80, 86, 94, 116, 140,
177
Kinazalar 185
Kofaktor 34, 40
Koferment (koenzim) 35, 40
-AT71
-172
-Q42
- alifatik 40
- aromatik 42
- heterotsiklik birlosmalor
44
- kobamid 77
- nukleotidlor 40, 57
Kompartment 216
Kosland nozeriyyesi 113, 145
Kovalent modifikasiya 228,
243
Ksantinoksidaza 85, 227

Qalaktozidaza 221, 262

Qismi proteoliz 228, 246
Qlikogenfosforilaza 233, 235
Qlikozidazalar 188
Qlikoziltransferazalar 183
Qliseraldehidfosfatdehidrogena
za 234

Qliikoamilaza 190

Qlukozo-6-fosfatdehidrogenaza
173

Qlutamatdehidrogenaza 174
Qlutamatdekarboksilaza 47
Qlutation 40

Laktatdehidrogenaza 172, 217,
240, 259

Leqoqlobin 84
Leysinaminopeptidaza 86, 195
Liazalar 197

Lipazalar 101, 187
Lipoksigenaza 187

Lipoy tursusu 41
Lizindekarboksilaza 198
Lovbar saha 37

Malatdehidrogenaza 215
Malatsintaza 200
Maleinatizomeraza 203
Maltaza 190
Metabolon 241
Metalloenzimloar 85
Metal-karboksipeptidazalar 195
Metilaspartatmutaza 204
S-Metilmalonil-CoA 204
Morkoz

- foal 36

- allosterik 154, 165, 230

- birlosdirici 37

- katalitik 37, 95
Mixaelis sabiti 135
Molekuldaxili liazalar 205

- oksidoreduktazalar 203

- transferazalar 204
Multiferment komplekslor 241

275



Nikotinamidadenindinukleotid
(NAD) 73, 172
Nikotinamidadenindinukleotidf
osfat (NADP) 73, 173
Nitratreduktaza 85, 86, 174

Oksidazalar 171, 176
Oksidlasdirici

- aminsizlosmo 184

- dekarboksillogma 42
Oksidoreduktazalar 168, 170
8-Oksixinolin 88
Oksimetillasma 56

Papain 34, 140, 149
Pektaza 189

Pektinazalar 189
Pektinesteraza 189

Pepsin 34, 142, 148, 247
Pepsinogen 247
Peptid-hidrolazalar 192
Peptidil-peptidhidrolazalar 192
Peroksidaza 80, 86, 95, 179
Piridoksalfosfat 44
Piridoksaminfosfat 44
Piruvatdehidrogenaza 175
Piruvatdekarboksilaza 51, 198
Plastoxinon 43
Polifenoloksidaza 177
Poligalakturonaza 189
Polyarimetriya 102
Proferment 246

Prostetik qrup 35
Proteinazalar 167, 193
Proteinfosfataza 244, 246
Proteinkinaza 186, 244
Proteolitik fermentlor 192
Protohematin 80
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Protopektinaza 188
Pteroproteidlor 55

Rasemazalar 47, 202
Repressiya 222

- katabolit 223

- koordinasiya olunmus

223

- son mahsulla 223
Rubredoksin 91

Saxaraza 100, 190
Saxarozosintaza 183
Sefadeks 22

Selltilaza 190
Serindehidrataza 50

Serin karboksipeptidaza 195
Serin proteinaza 194
Sintetazalar 205
Sis-trans-izomerazalar 203
Sitidin-torkibli fermentlor 71
Sitoxromlar 80, 167
Sitoxromoksidaza 81, 83
Spesifiklik 138, 145
Stereospesifiklik 146, 150
Standart vahid 107
Subtilizin 253
Suksinatdehidrogenaza 88, 159,
167

Termolabillik 137
Tetrahidrofol tursusu 54
Tonzimlonmo 220

- adsorbsion 238, 242

- allosterik 228

- dissosiativ 202

- oks olage mexanizmi lizra

229



Tiaminpirofosfat 51
Tirozin-transaminaza 201
Transaminazalar 184
Transferazalar 180
Transketolaza 181
Treonindehidrataza 166, 229
Triozofosfatizomeraza 203
Tripsin 247

Tripsinogen 247
Triptofanoksigenaza 200
Triptofanpirrolaza 200
Triptofansintaza 48

Ubixinonlar 42
Uden-Ouxterloni Gsulu 29
Ultrasentrifugalanma 28
Ureaza 34, 143, 146

Uridindifosfatglilkoza (UDPQ)
65

Viskozimetriya 105
Yenidon aminlosmo 45, 121,
184

Yenolaza

Zimogenlar 246
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