
  را تغيير مي دهند DNAآنزيم هاي توپوايزومراز عدد اتصال ابرمارپيچ 

ر مـارپيچ منفـي               IIبا كشف آنزيم توپوايزومراز      كـه از ويژگيهـاي بـسياري از     ( كه به طور اختصاصي سـبب ايجـاد ابـ

شد كه نه تنها ابر مارپيچ در سلول بوجود مي آيد، بلكـه وجـود آن از نظـر زيـستي      معلوم    مي شوند، )  است DNAمولكولهاي

بسيار مهم مي باشد توپوايزومرازها سبب تبديل يك نوع ابرمارپيچ به نوع ديگر و يا حالت استراحت مي شوند و از ايـن طريـق      

( توپوايزومراز پروكاريوت هـا  . مي گردند) رند تعداد دفعاتي كه دو زنجيره به دور يكديگر تاب مي خو       ( سبب تغيير عدد اتصال     

نوع مشابه اين . ايجاد مي نمايد) چپگرد (  ابر مارپيچ منفي ATP از انرژيبا استفاده) كه گاهي به نام جيراز نيز خوانده مي شود 

 ـ      آنزيم در يوكاريوت ها تنها هنگامي مي تواند عمل نمايد كه پروتئين ديگري كه ب               ضور داشـته   عداً توضيح داده خواهد شـد، ح

را خنثي مي نمايد و سبب تبديل ابرمارپيچ به حالت استراحت مي شود كـه از  IIعمل توپوايزومراز   Iاز  آنزيم توپوايزومر . باشد

  ).شكل( نظر انرژي پايدار بيشتري دارد 

  

 

II,عمل توپوايزومرازهاي  Iبرخلاف يكديگر است .  

  

  . تعداد نسبي اين دو آنزيم در سلول به طور دقيقي تنظيم مي شود تا ميزان تشكيل ابر مارپيچ منفي در حد لازم باشد



  IIمرازهاي شود جاندار تنها در صورت كاهش توپوايزوIاهش مقدار توپوايزومرازبنابراين چنانچه جهشي سبب ك

  .خواهد توانست به حيات خود ادامه دهد

 

  انواع آنزيم هاي توپوايزومراز 

                               )(HelaEucaryotic                                                                           ( )coliEocaryotic .Pr  

                    TypeII                                    TypeI                                        TypeII                                 TypeI   
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 Iتوپوايزومرازهاي يوكاريوتي معمولاً واكنش تبديل سوپركويل هاي مثبت و منفي را به حالت استراحت باعث مي شوند ولي تيپ Iتيپ

  . مي آورد تك رشته اي بصورت سوپر كويل مثبت باشد آنرا به حالت استراحت درDNAتوپوايزومر از كلي باسيل تنها در صورتي كه در يك ناحيه 

  

IIIآنزيم هاي توپوايزومراز   فعاليـت  . هر دو واكنشهاي قطع و وصل مجدد پيوندهاي فسفو دي استر شركت مـي كننـد    ,

ه تـشكيل    DNAآنزيم هاي فوق باعث بريدگي موقت اسكلت       مي شود و بر عكس ساير آنزيم هاي سلولي فعاليت آنها ممنجر بـ

آنزيم هاي توپـوايزومر از  .  هاي جديد پيونداي كووالانسي نمي شود بلكه مجدداً همان پيوند در همان ناحيه بوجود مي آيد         گونه



زيم هـاي توپـوايزومراز در هنگـام قطـع رشـته پلـي           .  بوجود مي آيد     در هنگام قطع رشته پلي نوكلئوتيدي انتهاهاي آزاد        آنـ

. رشته قطع شده متصل مي شـوند ) بسته به نوع آنزيم ( ′5و يا′3ند بلكه به انتهاي    نوكلئوتيدي انتهاهاي آزاد بوجود نمي آور 

 با واسطه با گروه جانبي تيروزين آنزيم به گروه فسفات انتهاي قطـع شـده پلـي نوكلئوتيـدي                DNAاتصال آنزيم به مولكول       

گيرد و چون انرژي آزاد شده از قطع پيوند فسفو دي استر صرف تشكيل پيوند فوق شده است بنـابراين واكنـشهاي   صورت مي  

  .مربوط به توپوايزومراز نيازي به انرژي خارجي ندارند

بـه  همان طور كه در بالا ذكر شد در اثر قطع يك رشته پلي نوكلئوتيدي به وسيله آنزيم توپوايزومراز، انتهاهاي آزاد آن                      

آنزيم متصل مي شوند و بنابراين انتهاهاي آزاد شده فوق توانايي چرخش و يا تاب خوردن را ندارند، اگر چنين توانايي وجود مي  

در حالي كه در اثر عمل اين آنزيم ها عدد اتصال مارپيچ مضاعف يك دور . داشت مارپيچ مضاعف به حالت استراحت در مي آمد     

( مي شود و بدين ترتيـب در اثـر قطـع موقـت يـك         ) IIدر مورد توپوايزومراز    ( و يا دور كم      )  Iدر مورد توپوايزومراز  ( زياد  

  .ايش آن تغيير مي يابد ، آرII(  DNAآنزيم توپوايزومراز ( و يا هر دو رشته  ) Iتوپوايزومراز

  

 

يكي از رشته ها قطع : (b)با اتصال آنزيم به مارپيچ مضاعف و باز كردن دو رشته از يكديگر: (a). پروكاريوت هاIمكانيسم عمل آنزيم توپوايزومراز

مارپيچ مضاعف را با عبور رشته ديگر و  آنزيم توپوايزومراز عدد اتصال (c). جلوگيري مي شودDNAو با اتصال رشته قطع شده به آنزيم از چرخش آزاد



آنزيم از رشته مضاعف جدا مي شود و در ناحيه اتصال ساختمان مكمل : (d)).يك دور مثبت ( وصل مجدد آن به رشته قبلي يك دور افزايش مي دهد 

  .مجدداً تشكيل مي شود و نهايتاً رشته مضاعف يك دور منفي كمتر به دست مي آورد

  

 

 

براي سهولت مارپيچ به صورت نواري نشان داده شده است كه تنها داراي يك . پروكاريوت ها) جيراز (  IIي عمل توپوايزومرازمكانيسم احتمال

) در واقع مولكول فوق ممكن است ابر مارپيچ مثبت و يا منفي فراواني داشته باشد ( فوق ابتدا به دور آنزيم مي پيچد  DNA. دور مثبت ابر مارپيچ است

طريقي كه در شكل و متن توضيح داده شده است سبب ايجاد يك دور منفي ابر مارپيچ مي شود و بدين ترتيب عدد اتصال دو نمره كم مي سپس به 

  ).تبديل يك ابرمارپيچ مثبت به يك ابرمارپيچ منفي . ( گردد

  



 آنها ايجاد مـي شـوند كـه    ساختمان توپوايزومرازها به گونه اي است كه با تغيير برگشت پذير شكل فضايي، حفراتي در            

بيشتر صـرف  ) جيراز (  باكتري IIمورد نياز توپوايزومراز ATPتصور مي گردد .  بتوانند از آنها عبور نمايند  DNAزنجيره هاي   

   براي  تبديل  ابرمارپيچIاما آنزيم توپوايزومراز تغييرات ساختماني فوق مي شود 

   

  

با در دست داشتن اطلاعات موجود .  مي تواند از درون آن عبور نمايدDNA )جيراز ( پروكاريوت ها IIبا تغيير شكل فضايي آنزيم توپوايزومراز 

 از يك سمت وارد و از طرف DNA د كه در آنشكل قبلي مدلي را نشان مي ده. مدل هاي مختلفي در مورد چگونگي عمل جيراز پيشنهاد شده است

در مدل ساده تري كه دو مرحله اول آن در شكل بالا نشان داده .  وجود داشته باشدDNA مقابل خارج مي شود بنابراين در اين مدل بايد دو دروازه براي

 را DNA مولكول Aزير واحدهاي .  همان نيز خارج مي گرددشده است تنها وجود يك دروازه كفايت مي كند چون از همان دروازه اي كه وارد مي شود، از

. قطع و از يكديگر جدا مي سازند و امكان مي دهند كه قسمت ديگر مارپيچ از ميان قطعات بريده شده عبور كرده و به درون حفره دروني وارد شود

 از هم جدا مي Aسرانجام بار ديگر زير واحدهاي . م وصل كنندمجدداً به يكديگر نزديك مي گردند تا انتهاهاي قطع شده را به Aسپس زيرواحدهاي 

زير واحدهاي   هر دو به .  در باز و بسته شدن دروازه به عنوان لولا عمل مي كنندB,Aزير واحدهاي . شوند تا مارپيچ مضاعف از حفره آنزيم خارج گردد



  .ه باشندصورت ساده نشان داده شده اند گمان مي رود ساختمان پيچيده تري داشت

 

تنها به كمك مطالعات  ,IIIشناخت كامل عمل آنزيم هاي توپوايزومراز. به حالت استراحت نيازي به انرژي ندارد

  به دور آنزيم DNAحتي امروزه هم پيش بيني مي شود كه ابتدا مولكول . كريستالوگرافي با اشعه ايكس امكان پذير است

 پيچ مي خورد و سپس عمل قطع و وصل زنجيره ها صورت مي گيرد و در غير اين صورت اين آنزيم همان طور IIتوپوايزومراز 

 را DNAكه قادر به ايجاد ابرمارپيچ منفي بود مي توانست باعث از بين بردن آن نيز بشود و به عبارت ديگر در نهايت، مولكول 

  .از حالت ابرمارپيچ خارج و به حالت استراحت در مي آورد



 


