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fonction de Ferredoxin-nitrite reductase chez Arabidopsis thaliana.  
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   ملخص
لنبات  Ferredoxin-nitrite reductaseلإنزيم  نموذج نظري ثلاثي الأبعاد تم في هذه الدراسة بناء

Arabidopsis thaliana  بيومعلوماتيةاللية عمله -ستعمال طرق وبرامج آ دراسةو Bioinformatic tools ،

في بناء النموذج وذلك عبر أربع خطوات  Homology modelingحيث اعتمد9 على طريقة النمذجة -لتماثل 
  :رئيسية

البحث عن بنيات ثم من قواعد البيا9ت الخاصة بذلك  Targetالحصول على التتابع الأميني للبروتين الهدف  
وافِقة  Templatesالقالبالبروتينات 

ُ
يملك  الذيو  كقالبالمحددة بنيته تجريبيا   2akjختيار البروتين له. حيث تم ا الم

 التي 2akjالقالب البروتين الهدف ببنية البروتين  تتابع طابقةبعد ذلك قمنا بم .نسبة التشابه الأعلى مع البروتين الهدف
تقييم دقة  وأخيرا .Modellerبواسطة بر9مج  نماذج ثلاثية الأبعاد نظرية للبروتين الهدف 10بناء  ثم تم اختيارها.

تقربه بشكل كير  تم اختيار النموذج الأكثر دقة و الذي يملك خصائص جيدة يث، حوصحة النماذج التي تم بناؤها
 قيمة Å 0.2بين البروتين الهدف والقالب،  %81نسبة تشابه تقدر بـ ( جدا بنتائج البنيات المتحصل عليها تجريبيا

RMSD،%99.5  ا الأ من الأحماضk في مخططمينية ذات توضع فراغي يقع في المنطقة المنطقة المسموح 

Ramachandran plot ،وقيمة  Z-scores10.37 - تساوي(.  
   وموقعه الفعال ومحاولة فهم ودراسة آلية عمله. قمنا بدراسة تحليلية لبنيته الثلاثية الأبعادفي الأخير 

  
  الكلمات المفتاحية:

Ferredoxin-nitrite reductase, Arabidopsis thaliana, Homology modeling, Modeller 
program.  
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Résumé: 
 
Dans cette étude a été fait une construction d’un modèle   théorique tridimensionnel 
pour l’enzyme Ferredoxin-nitrite reductase chez Arabidopsis thaliana . l’étude de 
mécanisme de sa fonction  en utilisant des programmes bioinformatiques. 
On s’est basé sur la méthode la modélisation  par homologie pour construire ce model, 
et cela par quater étapes essentielles. 
L’obtention  du séquençage du protéine but de Data base, et puis la recherche des 
moules des protéines qui lui correspond. La sélection du protéine 2akj identifié  
expérimentalement comme moule. On a fait un compatibilité entre le séquençage du 
protéine but et le moule 2akj qui a été sélectionné. Puis une construction de 10 
modèles théoriques du protéine but par le programme modeller. 
En fin, l’évaluation des modèles obtenus par différent paramètres ou le meilleur 
model a été choisi et qui possède de bonnes caractéristiques qui l’approche des 
moules expérimentales ( le pourcentage de similarité 81%. RMSD= 0,2Å. 99,5 % 
d’acides aminés ont une conformation dans la région favorable dans la Ramachandran 
plot. Z-score = -10.37). 
En fin on a procédé a une étude d’analyses pour le moule tridimensionnel et son site 
active et l’essaie de compréhension et l’étude de mécanisme de sa fonction. 
 
Les mots clés : 
Ferredoxin-nitrite reductase, Arabidopsis thaliana, Homology modelling, Modeller 
program. 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  



 4

Summary: 
 
In this study, a theoretical three dimensional model of Ferredoxin-nitrite reductase 
from Arabidopsis thaliana was built its mechanism function analyzed using 
bioinformatics tools. 
First, the sequence of target protein was obtained from relevant database, and then the 
template protein with known 3D structure and related sequence was identified (2akj). 
Second, the target and template sequences were aligned. Third, the theoretical three 
dimensional models of target protein were built using modeller software. Fourth, the 
models obtained were evaluated using different criteria. The best model with high 
percentage similarity with the experimentally obtained structure (template) was 
chosen (81% amino acid sequence similarity, 0.2 A° as RMSD and -1.037 as Z-
scores. The Ramachandran plot analysis showed that conformations for 99.5% of 
amino acid residues were within the most favoured regions. 
Finally, the structure and mechanism function of best model were studied. 
 
Keywords:  
Ferredoxin-nitrite reductase, Arabidopsis thaliana, Homology modelling, Modeller 
program. 
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الحمد E الذي وفقّني في إتمام هذا العمل، وعلمني ما لم أكن أعلم وكان فضله عليّ 
  عظيماً.
 تقديرال وعظيم الشكر خالص بتوجيه أتشرف بصدق الوفاء والإخلاص  

 على كاملي عبد الكريم الأستاذ الفاضل أستاذي إلى بالجميل والعرفان والامتنان
 سديد ونصائح وتوجيه رحب صدر من لمسته ولما رسالتي، على بالإشراف تكرمه

مجيب  سميع إنه الثواب خير يثيبه أن القدير العلي الله العمل، أسأل هذا قيمة في إنجاز
 .الدعاء

الأساتذة  إلى بالجميل والعرفان والامتنان التقدير وعظيم لشكرا بخالص أتوجه كما 
بوجينبة الذي تفضل بترؤس لجنة المناقشة، الأستاذ  خليفي لخضر الأستاذ الأفاضل:

  .ةلقبولهما مناقشة المذكر نور الدين رضوانوالأستاذ  مسعود
والزملاء وكل  الأصدقاء  خالد خرازصاحب الفضل الكبير    كما لا يفوتني أن اشكر

كل من قدم لي يد المساعدة ولو بكلمة طيبة. واخص بالذكر زملائي في العمل و 
، طلبة مدرسة الدكتوراه علم التقانة الحيوية 2005وطلبة العلوم الطبيعة والحياة دفعة 

   .                                 2007النباتية 
                                                                                                                                 

                                                                                                                                                          
  ك. خـــراز
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  مق�مة عامة:

لNائ� $روج��، والأك(��� في ن(�ة ت�S�h ا<ع$ الN�Z	ن، اله� ةال�ا<عفي ال��ت�ة eأتي ال!)�وج�� 
م�!�ة، الأح�اض لأالأح�اض ا ،ال�ي، إذ ی$خل في ت�S�h م�h�ات هامة مBل ال��وت�!ات

!�mات ال!�	 وفي ال�BN� م� الف�)ام�!ات، ونm�ا له?ه الأه��ة الN���ة ال!	و�ة، وZعk م
فلل!)�وج�� دور ودخل h��� في جل ال)فاعلات ال���Nائ�ة ال��	�ة ال)ي ت[nل ع�S ال��اة، �hا 

). ورغeFowden ., 1979 Hع)�� في غالS الأح�ان الع!�� ال��$د ال?e 0ع�* ن�	 ال!�ات (
�h ات��n> وج���ال!) �ف	ل إلى ت� ،إلا أن ال!�ات لا e()ف�$ م!ه م�اش�ة % �79�ة في اله	اء ت

ی$خل ال!)�وج�� على شnل أس�$ة ��hاو�ة أو عt	�ة، أی� جS إضاف)ه لل)�Zة <اس)��ار ی)	 ل?ا 
 ��	Nروف�ل وفي ت	لNوت�!ات وال�الأح�اض الأم�!�ة وال�h ات الهامة في ال!�ات�h�ال� ��	Nفي ت

ل?ا eع)�� م� الع!اص� الهامة  ،الأف�ع والأوراق وال�?ور وال�Bار وال�?ور الأن(�ة ح$یBة ال!�	 في
 في ن�	 ال��اص�ل ال�راع�ة.

 Hirsch &( 3NOت�)u غال��ة ال!�اتات ال�اق�ة ال!)�وج�� م� ال)�Zة في ص	رة ن)�ات 

Sussman., 1999; Crawford & Glass ., 1998 رته ه?ه لا	وج�� في ص�ال!) �Nول (
م	ن�ا ق�ل أن ی$خل في ت�S�h ال��h�ات أإلا <ع$ أن Fe)�ل إلى  �ة م� ق�ل ال!�اتe()غل م�اش

م	ن�ا لأإلى ا 3NOاخ)�ال ال!)�ات ِع�ل�ة  ّح�_ أن، ال!)�وج�!�ة ال�	ج	دة في ال!�ات ف��ا <ع$
4NH :��(حل�في م H(ت 

-<ع$ دخ	ل ال!)�ات ح�_  ��حلة الأولى داخل ال(�)	Zلازم،ت)H ال
3NO إلى داخل اH(ا یeلاFل 

) K��(اخ)�الها إلى ن-
3NO إلى-

2NOال Hاس�ة إن��	ـ) بNitrate reductase .  

تهاج� أما ال��حلة الBان�ة فهي تأتي <ع$ ت�	�ل ال!)�ات إلى ن)��K (تع)�� سامة <��nات مع�!ة)، 
في  ال��وZلاسKداخل الأخ��ة إلى داخل ال�انعات الtF�اء في الأن(�ة ال�tF	ر�ة وvلى  ه?ه

+م	ن�ا �ل إلى أF)َ لأن(�ة غ�� ال�tF	ر�ة، أی� تُ ا
4NH Hاس�ة إن��	ب(Rideout et al., 

1994) Ferredoxin-nitrite reductase ، ن�ا <ع$ ذل# في ب!اء الأح�اضلأت$مج ا	م 
 Glutamate synthaseو Glutamine synthetaseه�ا  � آخ���ب	اس�ة إن���� الأم�!�ة

)Vega et al., 1991.(  

للع$ی$ م� ال!�اتات  Ferredoxin-nitrite reductase $ی$ وع�ل ال��!ات ال�[ف�ة لإن��HتH ت� 
ع!$ ن�ات ال(�انخ مBلا تH ع�ل ال��!ات ال�[ف�ة له  H اس)!(اخها وت�$ی$ ت)ا<عها، ح�_ال�اق�ة وت
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Spinach Back et al., 1988) ( ال?ر| وMaize )Lahners et al., 1988،(  ا�h Hت
Hلاص إن��F(اس  Ferredoxin-nitrite reductase انخ�)ل الBاع ن�ات�ة م	م� ع$ة أن

Spinach )Vega et al., 1977 �ال[ع� ،(Barley )1982et al.,  Serra ال�ازلاء ،(Pea 
)Bowsher et al., 1988 ا ال�رقاء���(n�اع ال	وفي ع$د م� أن ،(Cyanobacteria  لBم

Phormidium Laminosum (Merchan et al., 1995) وThermosynechococcus 

Elongates  Nakamura et al., 2002)(،  ا���(n�والBacteria  لBمBacillus cereus 
(Ivanova et al., 2003)، وPirellula sp  (Gloeckner et al., 2003)،  Sال��ال

Algae لBم Bigelowiella natans (Archibald et al., 2003). 

م�  ع!$ hل Ferredoxin-nitrite reductaseإن��  HأندلK ال$راسات ال(ا<قة على 
وZ	زن  Monomericذو سل(لة ب��)�$eة واح$ة  ال�n)���ا ال�رقاء ه	 ب�وت�� ،ال��الS، ال!�اتات

)	�hBack et al., 1988; Hilliard et al, 1991(، �e 0ل	 دال)	ن ( 63 ـج���ي eقارب ال
 وه�ا ،Active Siteفي م	قعه الفعال Prosthetic groups على م��	ع)�� غ�� ب�وت�!�)��

و م��	عة  Siroheme )et al., 1977; Ida et al., 1986 (Vega ـم��	عة واح$ة م� ال
  .,.4S-4Fe[ )1990 (Hirasawa et al., 1987a; Ip et alواح$ة م� [

ل��!	م اس��K ال)ق!�ات ال)�����ة ال�$یBة ال�ع)�$ة في ت�$ی$ ال))ا<عات ال��!�ة <�(ح hامل 
، وهي الآن ت(��  Arabidopsis thalianaون�اتالإن(ان  ، م� ب�!هالع$ی$ م� الNائ!ات ال��ةل

ل�N ه?ه  $د ال))ا<عات ال��وت�!�ة ال��$دة،ب	ت��ة م)(ارعة. وه?ا ما أد| إلى ز�ادة م��دة في ع
	ت��ة في ت�$ی$ نف� ال ا)�عهال))ا<عات ال��!�ة والأم�!�ة لH تال(�عة في ت�$ی$ الHN الهائل م� 

  ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات.  اتال�!�

ال)ي تع)�� م� و  لفهH و�8فة ال��وت�!ات، الأساس ت�$ی$ ال�!�ة الBلاث�ة الأ<عاد هي ال�ف)احإن 
/��ق)ي  Kأی� اس)F$مال)ي ت	اجهها ال��	ل	ج�ا ال�����ة،  ال�ال�ة ال�(ائل وال)�$eات الأساس�ة

ل�N هات�� على ه?ا ال�[nل،  ال)�����)�� لل)غلX Sلأشعة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي و ا
ا، إلا أنه�ا ل�e Hلا م[nل ت�$ی$ ال�!�ة ال��وت�!�ة hل�ا �ال���ق)�� رغH ن�اع)ه�ا وج	دة ن)ائ�ه

) S)لع$ة أس�اب ح et al., 2000 Jones:(  

Fاب� م)	ف�ة في ع$د قل�ل ج$ا م� ال� X/��ق)ي ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي والأشعة  -1
 ا ال�اهmة.�ل)Nلف)ه
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�عS ت�$ی$ ب!�)ها ال�ل	ر�ة <(ه	لة نm�ا ل�ع	Zة اس)Fلاص -2e وت�!ات�ال� kت!ق�)ها و  ها<ع
  . <[nل hامل

ع$ة e()غ�ق وق)ا /	�لا م�  Xت�$ی$ ال�!�ة ال�ل	ر�ة ل��وت�� واح$ ت�����ا ب	اس�ة الأشعة  -3
  شه	ر إلى ع$ة س!	ات. 

ن hانK أس�ع م� vد لل��وت�!ات ب	اس�ة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي و ت�$ی$ ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عا -4
قل أم�!�ة أنه لا �n�e ت���قها حال�ا إلا على ال��وت�!ات ال)ي لها ع$د أح�اض أإلا  Xالأشعة 

  ح�k أم�!ي. 100م�

-Apr-14ه!اك ف�	ة h���ة ج$ا ب�� الع$د الN��� لل))ا<عات ال��وت�!�ة ال��$دة وال�ق$رة ( -5

والع$د القل�ل ن(��ا م�  )،www.ebi.ac.uk/uniprotت)ا<ع أم�!ي ( 7527796<�	الي  )2009
ب!�ة  57133ال�!�ات ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات ال)ي تH ت�$ی$ها ت�����ا وال)ي تق$ر <�	الي 

)http://www.rcsb.org/pdb/static.(  

لل��وت�!ات ال)ي ی)H ت�$ی$ها  !�ةالأم�ن ال))ا<عات إh!)��ة ل�[ار�ع ت�$ی$ ت)ا<ع ال��!	م ف -6
 ت)�ای$ <[nل h��� ج$ا. 

نه س�)H ت�$ی$ hل ال�!�ات الBلاث�ة الأ<عاد لNل ال��وت�!ات ال��$دة ال))ا<ع أإن اف)�ض!ا  -7
 عام. 500فإنها ت)�لS أكB� م�   Xت�����ا ب	اس�ة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي والأشعة

أم�اً  Bioinformaticsل)�اء إلى أدوات ال��	معل	مات�ة الإأص�ح لأس�اب والع	ائ* له?ه ا ون)��ة
القادرة تع)�$ أساسا على الF	ارزم�ات ال��اض�ة  لا مف� م!ه. ح�_ /ّ	ر العل�اء ب�امج حاس	�Zة

 �ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�� وال)ي تع�ف ب��امج ال)!�� <ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد <على ال)!�
Protein Structure Prediction. 

�ة  Bioinformaticsال)!�� ب�!�ة ال��وت�� م� أق$م ال�(ائل ال)ي واجهK ال��	معل	مات�ة (Fال�
وق$ اس)ع�لK ع$ة /�ق مF)لفة  لل)غلS على ه?ا ال�[nل على م$| ال(!��،  ب$راسة ال�!�ة،

)ا<ع على ال�عل	مات الFاصة <العلاقة ب�� ال) توhانK أكB� ه?ه ال��ق ن�احا تل# ال)ي اع)�$
، ح�_ تع�ل ه?ه Sali et al., 1995; Moult et al., 2005)( الأ<عاد م�!ي و ال�!�ة ثلاث�ةلأا

م� ال�ع��ات الأول�ة  ال���قة على ب!اء ن�	ذج نm�0 لل�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�� ان�لاقاً 
  .modeling Homologyم�!ي وال)ي ت$عى <���قة ال!�?جة <ال)�اثل ل))ا<عه الأ
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 �Ferredoxin-nitrite ال))ا<عات ال��!�ة والأم�!�ة لإن��HغH م� ت�$ی$ ال�BN� معلى ال� 

reductase  ل #!�h ة�	اع$ ال�ع��ات لل����ات ال��	ة في ق�ف	اق�ة ال�)�م� ال!�اتات ال ��BNل
NCBI ت�$ی$ إلانه أ. إلا H(ی Hة ب!�ة واح$ة فق] ل�!�)اس�ة الأشعة ال	ا ب����لـ ت� 

Ferredoxin-nitrite reductase دة في !�ات ال(�انخ ل	ج	ب!# ال�ع��ات ال�PDB  كو	ال�! 
  .تH ت�$ی$ها الأخ�| 

م(اه�ة م!ا ل�ع�فة ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد وفهH آل�ة ع�ل ه?ا الإن��H ال�هH ج$ا في ت��Bل ال!)�ات و 
  tools. وZاس)ع�ال أدوات وتق!�ات ال��	معل	مات�ة Arabidopsis thalianaع!$ ن�ات

Bioinformaticsعلى ال!�?جة <ال)�اثل  ا، واع)�ادHomology modeling  قة���h �لل)!�
ال)ي . Ferredoxin-nitrite reductaseـن�اذج ب!�	�ة ل 10ق�!ا ب�!اء  ،<ال�!�ة الBلاث�ة الأ<عاد

 Hمات�ة < هاتق���ت	معل	امج ب��ذج الأح(� ب�!هاو ع$ة ب	ل�ة <ع$ ذل# ق�!ا ب$راسة ت�ل�. اخ)�ار ال!�
اع)�ادا على ال$راسات ِب!�ة ه?ا الإن��H وم�اولة فهH آل�ة ع�له ل�F)لف م()	�ات تف��ل�ة 

 [��هة.الن���ات الإو الإن��H ع!$ أن	اع ن�ات�ة أخ�|  ال(ا<قة له?ا
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 Bioinformatics ال$ �معل�مات ة  -1

  ال$ �معل�مات ة _ ل-Dة عامة ع*1.1

شه$ت العل	م ال��	ل	ج�ة ت�	را h���ا خلال العق$ی� ال�اض���، م�ا أد| إلى إن)اج ��hات ض�Fة 
، فعلى س��ل ال�Bال ن�$ أن ب!# (Reichhardt et al., 1999)ج$ا م� ال�ع��ات ال��	ل	ج�ة 

�nل�	ت�$0، مل�	ن ت)ا<ع ن �e100)	0 على ح	الي  2009في عام  Genbankال))ا<عات ال��!�ة 
ب!�ة ثلاث�ة الأ<عاد م�$دة ت�����ا،  �e51491)	0 على أز�$ م� PDB وZ!# ب!�ات ال��وت�!ات

ه?ه ال�ع��ات ت)�	ر <�ق$ار  .ت)ا<ع ب�وت�!ي مل�	ن  �e7.5)	0 على UniprotوZ!# ال�ع��ات 
)، وم� ال	اضح أنه إن لH ی)eBenson et al., 2000 Hقارب الtعف hل خ�(ة ع[� شهً�ا (

���F و ت!H�m و ت�ل�ل ه?ا الHN الهائل م� ال�ع��ات فإنها ل� تN	ن مف�$ة وم)احة <ق$ر hاف، ت
ل?ا hان ل�اما على العل�اء وال�اح��B إ�eاد تق!�ات وZ�امج ت(اع$ على ال)غلS على ه?ا ال�[nل، 

ال وال?e 0ع!ي اس)ع� Bioinformaticsاس�ه ال��	معل	مات�ة ِه?ا ما أد| إلى 8ه	ر علH ج$ی$ 
وت���* أح$ث ال)ق!�ات وال��امج ال�اس	�Zة ل$راسة، فهH، ت�ل�ل و ت!H�m ال�عل	مات و ال�ع��ات 
وال��انات ال�)علقة <ال����ات ال��	ل	ج�ة وذل# ب$مج hل م� عل	م ال��	ل	ج�ا، ال��اض�ات، الف���اء 

لS و الإح�اء وn]Zل أساسي عل	م ال�اس	ب م�ا جعل م� ال��	معل	مات�ة حقلا خ��ا ج
  اه)�ام ال�BN� م� ال�اح��B وال$ارس�� في العق$ی� ال(ا<ق��.ِ

وفي ال�ق�قة فإن ال)	سع الN��� ال?0 شه$ه عالH ال��	معل	مات�ة ی�جع أساسا إلى ال)�	ر ال�)(ارع 
�	ص ال��امج الإلN)�ون�ة وآل�ات ووسائل ال)���F الإلN)�ون�ة ال)ي FالZب و	ج�ا ال�اس	ل	!N(ل

ی	ما <ع$ ی	م، وh?ا إلى ش�nة الإن)�نK ال)ي ت(�ح لل�اح��B وال$ارس��  ت)�	ر <[nل م)(ارع
ال�ع��ات ال��	ل	ج�ة <[nل أسهل في ش)ى أن�اء العال�h Hا ت�!�هH إمnان�ة  <ال��	ل على

إدخال ال�ع��ات ال�$ی$ة ع� ال����ات ال��	�ة ال�)��ل عل�ها في مFاب� <�	ثهH إلى ب!	ك 
 ;PDB )Bernstein et al., 1977ع��ات ب!�ات ال��وت�!ات ال�ع��ات ال��	ل	ج�ة h�!# م

Berman et al., 2000.(  

و�Zا أن ت�ل�ل ودراسة ه?ه ال�ع��ات ال��	ل	ج�ة هي أهH أه$اف ال��	معل	مات�ة، تH ت�	�� ب�امج 
حاس	�Zة ت(اع$ على ت�ل�ل ه?ه ال�ع��ات، فعلى س��ل ال�Bال �n�e اس)!)اج ب!�ة وو�8فة 

ی$ ت)ا<عه الأم�!ي ح$یBا وذل# <�قارن)ه <ال��وت�!ات ال��$دة ال�!�ة ت�����ا، وم� ب�� ب�وت�� تH ت�$
 PSI-PLAST ) وh?ا ب�نامجFASTA )Pearson et al., 1990أهH ه?ه ال��امج ن�$ ب�نامج 

)Altschul et al., 1997 ال)[ا<ه والاخ)لاف ب�� ال))ا<عات Lم� ت�$ی$ نقا �nوال?0 ت� (
  �!ات.الأم�!�ة لل��وت
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سا<قا hانK ال$راسات ون)ائج ال)�ارب ال��	ل	ج�ة ال�ع�	لة في ال�F�� ت��| <[ـnل معـ�ول وعـادة 
ما تقارن <ع$د قل�ل م� ن)ائج ال)�ارب ال�F���ة ذات ال�لة ال��اشـ�ة، لNـ� <mهـ	ر ال��	معل	مات�ـة 

�h ة م�)�عة��Bh ج�ة	ل	دراسة وت�ل�ل ومقارنة ن)ائج مع��ات ب� �nقارنة ت)ا<عـات أص�ح م� ال��
  ج�!�ة أو أم�!�ة أو ب!�	�ة لع$د h��� ج$ا م� ال��وت�!ات على ال�اس	ب وفي وقK ق��� ج$ا.

  
  0$ قات ال$ �معل�مات ةت _2.1

ك�ا ت��� سالفا فإن ال��	معل	مات�ة 8ه�ت في الأع	ام الأخ��ة hف�ع أساسي وفعال في ال��	ل	ج�ا 
�	ص، وذل# لاس)ع�الاتها ال�F)لفة ال)ي ال�$یBة ع�	ما والأ<�اث ال���ة ال�����ة عFلى وجه ال

  تل�ي حاجات ال�اح��B وال$ارس�� في ه?ا ال��ال.

إن الNــH الهائــل وال�ــ!Hm مــ� ال�عل	مــات ال)ــي ت	ف�هــا ال��	معل	مات�ــة فــي ق	اعــ$ ب�اناتهــا و ال�)علقــة 
Hــ� مــ� إتاحــة، ت(ــه�ل، فهــnــة م�	ــ?ا ب!�ــات ال����ــات ال��hاتهــا و�ــل هــ?ه <ال��!ــات وتع���	وت� ،

ال�عل	مات إلى ال�اح��B في ه?ا ال��ال، ح�ـ_ n�eـ� لل�ـاح��B فـي ال��ـال ال��ـي مـBلا الاسـ)فادة 
<[ـــnل h��ـــ� مـــ� ال�عل	مـــات الFاصـــة <ال))ا<عـــات ال��!�ـــة وتع���اتهـــا ال�)ـــ	ف�ة فـــي ق	اعـــ$ ال��انـــات 

، �hـا ت�nـ� Drug Designال��	ل	ج�ة، وت(اع$ ال�اح��B في حقل ال�ـ�$لة مـ� ت�ـ��H الأدو�ـة 
ال��	لـــ	ج��� مـــ� الإجا<ـــة علـــى الع$یـــ$ مـــ� ال)(ـــاؤلات ال��	���hائ�ـــة وال��	ف���ائ�ـــة ال�)علقـــة ب)[ـــا<ه 

تـ�د0  ي) وال)ـMartin et al., 1998واخ)لاف الإن�	اءات لل�!�ات ال��وت�!�ة ور�Zها ب	8ائفهـا (
 ;Tatusov et al., 1997إلى فهH م$| اخ)لاف وت[ا<ه ال�ـ�ق الأteـ�ة ع!ـ$ الNائ!ـات ال��ـة (

Tatusov et al., 1996.(  

ك�ــا n�eــ� رZــ] ال�عل	مــات الFاصــة <ــال)ع��� ال��!ــي ب�!�ــة ال�ــ�وت�� وو�8ف)ــه فــي وضــع ت�ــ!�ف 
-Uetz et al., 2000. Rossت	ضـعها فـي الFل�ـة ( و) Jansen et al., 2000لل��وت�!ـات (

Macdonald et al., 1999(.  

  
 
  

 ل$ �ل�ج ة م�ادر مع0 ات الI9:Gات ا _3.1

ت)��t ال�ع��ات وال��انات ال��	ل	ج�ة ت)ا<عات وZ!�ات ال��k ال!	و0 ال���ي م!ق	ص 
، ت)ا<عات الأح�اض الأم�!�ة RNA، ت)ا<عات ال��k ال!	و0 ال���ي DNAالأك(��� 
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م()	دعا  Genbankلل��وت�!ات وZ!�ات ال����ات ال��	�ة الأخ�| ح�_ eع)�� ب!# ال��!ات 
ون�	 م)(ارع م!? ن[أته  ل��!�ة وال?�e 0)	0 على ع$د h��� ج$ا وه	 في ت�	رهاما لل))ا<عات ا

). <��_ �h (1 �n�eا ه	 م	ضح في (ال[nل 2008ت)ا<ع عام  98,868,465(1982عام 
 Kن�ة الإن)n�قع ه?ا ال�!# على ش	ت�$ی$ه م�ان�ا م� على م Hت!��ل أ0 ت)ا<ع ج�!ي ت

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Genbank/l. 

<ال!(�ة لل))ا<عات الأم�!�ـة لل��وت�!ـات فإنهـا م)ـ	ف�ة فـي عـ$د مـ� ال�!ـ	ك الFاصـة h�!ـ# ال�ع��ـات 
NCBI #ب!ـ ،SWISS-PROT  )Bairoch et al., 1999 (ب!ـ#  وPIR )McGarvey et 

al., 2000.( 

 

 
  م� ال�	قع Gnbank))ا<عات ال!�nل�	ت�$eة في ب!# ی	ضح ت�	ر ع$د ال ):1ال�Kل (

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Genbank/genbankstats.html 

 أمـــا ال�!�ـــات ثلاث�ـــة الأ<عـــاد ال��ـــ$دة ت�����ـــا لل����ـــات ال��	�ـــة <�ـــفة عامـــة ولل��وت�!ـــات <�ـــفة
  ).PDB )Berman et al., 2003خاصة فهي م�Bلة <ع$ة ب!	ك أه�ها ب!# ال�ع��ات 
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 مع0 ات ال$�وت �ات_ ب��ك 4.1

 

   Protein Data Bank (PDB)ب�N مع0 ات ال$�وت �ات _ 1.4.1

<ال�F��  1971ن[أ عام ٱم�$ر ج$ مهH لل����ات ال��	�ة،  PDBب!# مع��ات ال��وت�!ات 
، وه	 ع�ارة ع� Walter Hamiltonو  Edgar Meyerف hل م�ال	/!ي لN�وZهاف� م� /� 

أرش�ف ضHF لل�!�ات ثلاث�ة الأ<عاد ال����ات ال��	�ة الN���ة hال��وت�!ات والأح�اض ال!	و�ة، 
ح�_ eع)�$ على الاس)غلال الفعال لآخ� ال)�	رات العل��ة وh?ا ال	سائل وال)ق!�ات ال�ع)�$ة في 

X-وح�	د الأشعة ال(�!�ة �NMR��ا، hال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي ه?ا ال��$ان ل)�$ی$ ال�!�ة ت�� 

Ray �ارك في ت�$ی$ ه?ه ال]e امل ، وN(ل مn]> ن	ع�لe لفة(Fاصات م�!�ات <احB	ن م� اخ)
ال�اس	ب أساسا في  اعلى تN!	ل	ج� PDB(ب�	ل	ج�	ن، ف���ائ�	ن و���hائ�	ن)، �hا eع)�$ ب!# الـ

 (Berman et al., 2003)معال�ة و ت���F واس)�جاع ب�انات ومع��ات ه?ه ال����ات ال��	�ة 
 ,.n> )(Berman et alل ب!�ة على ثلاثة أق(ام ح�_ eق$م ال�عل	مات وال)�ال�ل الFاصة ،

2006: 

معل	مات ح	ل ال��)	| ال���Nائي h))ا<ع وع$د الأح�اض الأم�!�ة و ال���	عات غ��  -1
  ال��وت�!�ة ال��ت��ة <ال��وت�� وh?ا ال�وا<] ال���Nائ�ة.

ن�� ال!	و0 معل	مات خاصة ب!�] ال)��Zة ال�()ع�لة في ت�$ی$ ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد (ال�  -2
  .)Resolution) مع ت�$ی$ دقة ال)���X) Hال�غ!ا/�(ي أو الأشعة 

  <عk الأوصاف ال!	ع�ة الFاصة <ال�!�ة (الأول�ة، الBان	�ة، الBال�Bة و ال�ا<ع�ة). -3

ب!�ــات تــH  7وم!ــ? تــار�خ إن[ــاء هــ?ا ال�!ــ# ت�ــ	ر أرشــ�فه <�ــ	رة م)(ــارعة جــ$ا، ح�ــ_ ان)قــل مــ� 
ـــى أك1973إدخالهـــا عـــام  �hـــا هـــ	 م	ضـــح فـــي ، 2009وحـــ$ة ب!�	�ـــة عـــام  B50000ـــ� مـــ� ، إل

هـــ?ا ال!�ـــ	 فـــي ح�ـــH الأرشـــ�ف ت�Bـــل فـــي ال��ـــادة فـــي hـــل مـــ�  ).4،3،2) و(الأشـــnال1(ال�ـــ$ول 
  ة.م�)	| ال�ع��ات وh?ا ال)عق�$ ال?0 سای� ال����ات ال�$خل

  
�� ال!	و0 والأشعة ال��$دة <ال�ن PDB ی	ضح ب!�ات ال����ات ال��	�ة ال��Fنة في ب!# ):1ال�Gول (

X  2009ح)ى. 
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  الجزيئات الحيوية

  التجربة     

  

  البروتينات

  

الأحماض 
  النووية

  

 معقد
Protein/NA  

  

جزيئات 
  أخرى

  

  المجموع

  51626  17  2216  1168 48225 الأشعة السينية

الرنين النووي 
 المغناطيسي

6993  869  150  6  8018  

  
ن�اق م()ع�لي ال�!#، ح�_ ان)قل ال�!# م� م��د  أد| إلى ت	س�ع PDBإن ال)�	ر الN��� للـ 

م�	ن <(�] لل�!�ات اله�nل�ة لل����ات إلى م�$ر رئ�(ي لل�!�ات وhل ال�عل	مات ال��	ل	ج�ة 
  ).Westbrook et al., 2005وال���Nائ�ة الFاصة <ال����ات ال��	�ة (

ورZا وآس�ا. �hا تH أة، و�()�$ ال�!# مع��اته م� مFاب� مF)لف <قاع العالh Hال	لاeات ال�)�$
Kن�ة الإن)n�وني له?ا ال�!# على ش�(Nقع ال	إن[اء م )www.rcsb.org/pdb/home عام (

ل�	ف� أرش�فا الN)�ون�ا م�ان�ا على ش�nة الإن)�نK ل�!�ات ال����ات ال��	�ة ثلاث�ة الأ<عاد  2003
  . (Berman et al., 2003)ال��$دة ت�����ا 

    

  

  .على ش�nة الان)�نPDB Kناف?ة الع�ض ل�	قع ب!# مع��ات ال��وت�!ات  ):2ال�Kل (  
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الع$د ال��ق* س!	�ا (أزرق) الع$د الإج�الي  ،   PDBی$ ع$د ال��وت�!ات في ب!#ن(�ة ت�ا ):3ال�Kل (

  .(اح��)

  
  الإ<عاد ال��$دة ت�����ا لل����ات ال��	�ة م!? تعق�$ ن	ع ال�!�ات الBلاث�ة في  )�	رال ):4ال�Kل (

  .2006إلى غاeة  1953
  
  
 

   NCBIب�N ال-ع0 ات_ 2.4.1
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ال)ـا<ع لل�عاهـ$ ال	/!�ـة لل�ـ�ة  NCBIأُن[أ ال���h ال	/!ي لل�عل	مات الFاصة <ال)قانة ال��	�ـة 
لى ال�فا� م وذل# <غ�ض ت�	�� ب�امج وأن�mة خاصة <ال����ات ال��	�ة، <الإضافة إ1988عام 

��� في ه?ا (Fف ال��ت�$ی$ها م� / Hو�ة ال)ي ت	على مع��ات ال))ا<عات ال��!�ة للأح�اض ال!
علـى أن�mـة حاسـ	�Zة جـ$ م)�ـ	رة ل)Fـ��� و اسـ)�جاع وت�ل�ـل  NCBIال��ال، ح�_ eع)�ـ$ ب!ـ# 
)، �hـا ی)ـ	ف� هـ?ا ال�!ـ# علـى م	قـع علـى (David L et al., 2007هـ?ه ال�ع��ـات ال��	ل	ج�ـة 

ال)���ــل ال��ــاني لل))ا<عــات n�eــ� مــ� خلالــه    /nwww.ncbi.nlm.nih.govة الإن)�نــKشــ�
  .)هاسم�!�ة لل��وت�!ات ال)ي نه$ف إلى درالأال��!�ة أو ال))ا<عات ا

  
  ال-.)ع-لة في ت�Dی� ب� ة ال$�وت * ال�0ائO ال)9�G$ ة_5.1

ل)ي ت�Z] ب�� ب!�ة وو�8فة ال����ات ال��	�ة ه	 ج	ه� ما ت��	 إل�ه الف���اء إن فهH العلاقة ا
ال��	�ة ال�����ة، وم� ب�� ال��ق ال)�����ة الأكB� اس)ع�الا وان)[ارا في ه?ا ال��ال ال)ي ت�ف 

 X-rayو�8فة هي ال$راسة ال�ل	ر�ة ب	اس�ة الأشعة ال(�!�ة - ال��ء الأول م� ال�عادلة ب!�ة

crystallography و0 ال�غ!ا/�(ي	ن�� ال!�اس�ة ال	ر�ة ب	وال$راسة ال�ل ،NMR  ل)�$ی$ ال�!�ة
  ثلاث�ة الأ<عاد لل����ات ال��	�ة.

إن ال)�ــ	ر الN��ــ� الــ?0 شــه$ته بــ�امج وم[ــار�ع ت�ل�ــل ت)ا<عــات ال��ــk ال���ــي ال!ــ	و0 م!قــ	ص 
Fـ�ون ب!ـ	ك أد| ب$وره إلى تh HFt��ـ� جـ$ا فـي م DNA (Bernal et al., 2001)الأك(��� 

 ثلاث�ـةن مع�فـة ال�!�ـة لأو  ال�ع��ات الFاصـة <ال))ا<عـات ال!�nل�	ت�$eـة والأم�!�ـة وال�!�	�ـة ال��ـ$دة.
�ـــائu ال	�8ف�ـــة لل�ـــ�وت�� علـــى ال�(ـــ)	| Fور0 وأساســـي ل)�ل�ـــل ال�وت�� شـــيء ضـــ�الأ<عـــاد لل�ـــ

ث�ـــة الأ<عـــاد ، ح�ـــ_ تـــH ت�$یـــ$ أول ب!�ـــة ثلاال����ـــي وفهـــH تفاعلاتـــه مـــع مn	نـــات الFل�ـــة الأخـــ�| 
 ��Z	غلـ	ـا وهـي ب!�ـة ال������وت�!ـات ت��لل�Myoglobin )Kendrew et al., 1958Hتل)هـا  ) ثـ

  .Xب	اس�ة الأشعة  Hemoglobin  )(Perutz et al., 1960اله��	غل	��Zب!�ة 

ت�قى ع�ل�ة ت�$ی$ ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد ت�����ا صع�ة و مnلفة و ت()غ�ق وق)ا /	�لا م�ا ح$ مـ� 
ارها و ت���قه�ا ع�ل�ا، وزاد في الهـ	ة بـ�� العـ$د الN��ـ� جـ$ا لل))ا<عـات ال!�nل�	ت�$eـة والأم�!�ـة ان)[

ال��$دة ت�����ا و ال!(�ة الtع�فة ج$ا م� ال))ا<عات ال)ي تH ت�$ی$ ب!�)ها الBلاث�ة الأ<عاد ت�����ا 
(Lattman et al., 2004)  ق)ـي��ن لل��ـ_ عـ� بـ$ائل ل�	(ـعe ��Bو0 ما جعل ال�ـاح	ن�� ال!ـ�الـ

ـــة  Xوالأشـــعة  NMRال�غ!ا/�(ـــي  hالاع)�ـــاد علـــى ال�ـــ�ق ال��	معل	مات�ـــة لل)!�ـــ� <ال�!�ـــة الBلاث�
ان�لاقا م� ال))ا<ع الأم�!ي به$ف تقل�u الف�	ة ب�� ع$د ال))ا<عات ال��$دة ت�����ا وع$د ال�!�ات 

  ثلاث�ة الأ<عاد.
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  NMR» Nuclear Magnetic Resonance»ال�ن * ال-غ�0 .ي ال��و� -1.5.1

�ائu ال�غ!ا/�(�ة ل�عk ال?رات، Fال u�F](قة ف���ائ�ة ل���h ةeت ه?ه ال)ق!�ة في ال�$ا�8ه
ثH وج$ ف�ها ال���Nائ�	ن أه��ة h��| لأنها ت	ضح العلاقة ب�� ت�دد ال�ن�� ال�غ!ا/�(ي للأن	�ة 

ال��	�ة ح�_ أن  و/��ع)ها، ثH أس)غلK ف��ا <ع$ م� /�ف ال��	ل	ج�	ن في ت�$ی$ ب!�ة ال����ات
�	رة h���ة دراسة ال��وت�!ات > ��tاصة في ه?ا ال��ال، تFم� ال$راسات ال ���Nر ال	ال)�

 1993م)�	عة <الأح�اض ال!	و�ة ثH الN�Z	ه�$رات، والأق(ام الأخ�| م� ال����ات ال��	�ة (
.(Laura et al., ل	ال�� Hة في عال���h ي أه��ة)�/و0 ال�غ!ا	ن�� ال!�ج�ا لأنها ت(�ح ول)ق!�ة ال	

<ال��	ل على ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل����ات ال��	�ة، ح�_ �n�e أن تٌ!ف? ه?ه ال)ق!�ة في وس] 
سائل (وس] م�ل	ل م[ا<ه لل	س] الف���	ل	جي ال���عي لل��وت�!ات)، ل�N م� سل��ات ه?ه 

ات ال	زن ال���قة أنها خاصة <ال����ات ال�غ��ة ح�_ لا �n�e ت���قها على ال��وت�!ات ذ
.���Nس] وال	ال����ي ال�)  

   

 
  .NMR ی��� م�احل ع�ل�ة ت�$ی$ ب!�ة ال��وت�� ب	اس�ة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي ):5ال�Kل(
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�ق* س!	�ا الع$د ال�، RMNال��$دة ب	اس�ة   PDBی$ ع$د ال��وت�!ات في ب!#ن(�ة ت�ا ):6ال�Kل (

  .(اح��) (أزرق) الع$د الإج�الي
 

  

  X ray ة ال$ل�ر9ة ب�اس0ة ح �د الأشعة ال. � ة_ال�راس2.5.1

 Sت�ـ�جي، وذلـ# ب)�ل�ـل ت	لـ	م الأشعة ال(�!�ة في ع$ة م�الات وأه�هـا ال��ـال ال��ـي وال��$F()ت
ح�ــ_ ت!ــ)Hm الــ?رات فــي ال�لــ	رات  ،الــ?رات فــي أنــ	اع �Bhــ�ة مــ� ال�ــ	اد، وخاصــة ال����ــات ال��	�ــة

، وع!$ما e(ق] شعاع م� الأشعة ال(ـ�!�ة علـى على شnل م()	�ات تف�ل ب�!ها م(افات م!)�mة
ال�ل	رة، فإن م()	�ات ال?رات تع�ل �h�اeـا صـغ��ة ت��ـ$ الأشـعة علـى ن�ـ] نmـامي، وhـل نـ	ع مـ� 
ال�ل	رات له ن�] ح�	د مF)لف ع� الأخ�. F()e$م العل�اء الأشعة ال(�!�ة ل)�ل�ل ت��hـS وتNـ	�� 

، DNA�وت�!ــــات والأح�ــــاض ال!	و�ــــة ال����ــــة (مــــ	اد ���hائ�ــــة معقــــ$ة �Bhــــ�ة مBــــل الإن���ــــات وال�
RNA.الخ...(  

ح�_ ت�$ر ال�	اد أشعة ذات أ/	ال م	ج�ة خاصة بها ع!$ما ت)ع�ض لإشعاع م� إلN)�ونات أو 
، وت(ـ�ى هــ?ه )X ray )Smyth et al., 2000 ب�وت	نـات عال�ـة ال�اقـة أو للأشـعة ال(ـ�!�ة 

!�ة، ولقــ$ أدت هــ?ه ال)ق!�ــة إلــى ت	صــل العل�ــاء ال���قــة ل)�ل�ــل ال�ــ	اد ق�ــاس ال��ــف <الأشــعة ال(ــ�
  .إلى اك)[اف <عk الع!اص� ال���Nائ�ة ال�$ی$ة
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  .Xی��� م�احل ع�ل�ة ت�$ی$ ب!�ة ال��وت�� ب	اس�ة الأشعة  ):7ال�Kل(

 

  

  
الع$د ال��ق* س!	�ا  .Xال��$دة ب	اس�ة الأشعة   PDBی$ ع$د ال��وت�!ات في ب!#ن(�ة ت�ا ):8ال�Kل (

  .الع$د الإج�الي (اح��) و(أزرق) 
 

  
  
  
  
 
 



 16

 ملفات ب� ة ال$�وت �ات _ 6.1

هـي ع�ـارة عـ� ملفـات  PDBب!�ات ال����ات ال��	�ة ثلاث�ة الأ<عاد ال�	ج	دة في ب!# ال�ع��ات 
، ح�ـــ_ ی)Nـــ	ن هـــ?ا ال�لـــف مـــ� م��	عـــة مـــ� ال�عل	مــــات pdb يتع��ـــ� مـــ� ال[ـــnل الالN)�ونـــ

�ـائu ال���Nائ�ـة وال��	���hائ�ـة لهـا،  الFاصة <ال�!�ة ال�$روسة ال)ـي ت�ـف ت!اسـ*Fالـ?رات و ال
�ــائu اله�nل�ــة Fال kــ?ا وصــف <عــhبهــا ت�$یــ$ ال�!�ــة، و Hقــة ال)ــي تــ��ــة لل�����ال)فاصــ�ل ال)�

. ت	جـ$ أشـnال )Qing z et al., 2004الBان	�ـة (لل�!�ـة مBـل الـ�وا<] اله�$روج�!�ـة ونـ	ع ال�!�ـات 
و  2Mol)ــي n�eــ� أن ت�فــ� بهــا ال�!�ــات ال��وت�!ــة hالـــ أخــ�| مــ� ملفــات ال)ع��ــ� الإلN)�ون�ــة ال

MmCIF )Westbrook et al., 2006.( 

  
  .WordPad ��وت�� ب	اس�ةلل PDBالN)�وني م� ن	ع  �لفالع�ض ل�عk م�)	�ات ):9ال�Kل (

  
  في ع�ض ملفات ال$�وت �ات ال$�امج ال-.)ع-لة_ 7.1

  
، م!ها ال�(��ة ال�	جهة لأ<عاد لل����ات ال��	�ةع�ض ال�!�ات ثلاث�ة اع$ة ب�امج م()ع�لة لت	ج$ 

، VMDمثل  وم!ها ما ه	 م()ع�ل لغ�ض ال��_ ،Rastopلغ�ض ال)$ر�� مBل ب�نامج 

Pymol ،GenMol )Humphrey et al., 1996.( احteة في إ���h امج أه��ة�ل  وله?ه ال�h
�hف�ة الارت�اL م�ا e(هل ت�اL و د الار م	ا، ل�!�ة ال��وت��وال)�S�h ال���Nائي ال)	ضع الف�اغي م� 

   .م� فهH آل�ة ع�لها
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  _ال$�وت �ـــــات2

تع)�ـ� ال��وت�!ـات مـ� أهـH ال�n	نـات ال)ـي تــ$خل فـي ت��hـS الNـائ� ال�ـي، فهـي ج���ـات عtــ	�ة 
ح�	�ــة ذات وزن ج���ــي h��ــ� ت�)ــل ال!(ــ�ة والأه��ــة الأك�ــ� <عــ$ ال�ــاء فــي تNــ	�� الNــائ� ال�ــي 

Bم� ح�_ ت$خل ب!(�ة أك �ائ� ال�ي. %50Nلة ال�افة لل(Nم� ال  

وال)ـي  1839 et al., (Mulder( HMulder مـ� /ـ�ف العـال 1839ٱك)[ـفK ال��وت�!ـات عـام  
وال)ي تع!ي ال[يء الأول م� ح�_ الأه��ة، ح�_ تProteios  ��tأ/ل* عل�ها الاسH ال�	ناني 

ن���ــــات، ن	اقــــل وه�م	نــــات و hإ ال��وت�!ــــات <�F)لــــف أن	اعهــــا أغلــــS ال	8ــــائف ال��	�ــــة الFل	�ــــة
م()ق�لات. �n�e أن تN	ن ع�ارة ع� س�	م أو أج(ـام مtـادة تـ$خل فـي اس)!(ـاخ ال�ـادة ال	راث�ـة 
ك�ا ت[)�ك في ال)��hـS اله�nلـي أو ال�!�ـة الFل	�ـة <�ـفة عامـة، hـل هـ?ه ال	8ـائف تNـ	ن <�ـ	رة 

بـ�وت��) هـ?ا ال)B��ـK  عامة على شnل تK��B ال��وت�� <��0ء آخ� ( وال?�n�e 0 أن ne	ن أteا
  م�!�ة ال$ور الأك�� ف�ه. ne	ن ن	ع�ا وتلعS ال(لاسل ال�ان��ة للأح�اض الأ

ت)�Sh ال��وت�!ات م� ت(ل(ل م�t	L ت�ت��ا و ن	عا وع$دا م� الأح�اض الأم�!�ة ال�[ف�ة م� 
�n�e ال)ي /�ف ال��!ات ی$عى ه?ا ال)(ل(ل <ال))ا<ع الأم�!ي لل��وت�� أو ال�!�ة الأول�ة لل��وت�� 

 ،ال�!�ة الBان	�ة ( حل�ون ألفا، أوراق ب�)ا)ت(�ى وتأخ? أشnال م!)�mة ومt�	/ة  أن ت!�	0 
ال)ي هي ال$عامة  الBلاث�ةال�!�ة ی!)ج ع!ه <ع$ ع�ل�ة الان�	اء ال)	ضع الف�اغي لل�!�ات الBان	�ة 

 ال	�8ف�ة لل��وت��.
  

  _العلاقة ب * ب� ة ووS فة ال$�وت �ات1.2
ت�� ت�ت�] hل�ا ب�!�)ه الBلاث�ة الأ<عـاد، ح�ـ_ لا n�eـ� فهـH آل�ـة ع�ـل ال�ـ�وت�� إلا <عـ$ و�8فة ال��و 

( جـــائ�ة ن	Zـــل ال��	���hـــاء عـــام  Anfinsenبـــ�� العـــالH  1954ت�$یـــ$ ومع�فـــة ب!�)ـــه، ففـــي عـــام 
) أن ال�عل	مـــات الtـــ�ور�ة لان�ـــ	اء ال�ـــ�وت�� إلـــى ال[ـــnل ال!هـــائي والـــ	�8في م	جـــ	دة فـــي 1972

 ، أ/لــ* علــى هــ?ه(Anfinsen et al,. 1973)ل�ــة أ0 فــي ت)ــا<ع أح�اضــه الأم�!�ــة ب!�)ــه الأو 
نm��ــا n�eــ� ل�ــ�وت�� واحــ$ أن eأخــ? عــ$ة أشــnال مــ� الان�ــ	اء لNــ�  .Anfinsenال�لاحmــة م�ــ$أ 

أغلS ال��وت�!ات تأخ? تلقائ�ا ان�	اء واح$ا م()ق�ا وخاصا، ه?ا الان�	اء الFاص ی�جع إلى تفاعل 
الN�Z	ني وh?ا م��	عات ال(لاسل ال�ان��ة للأح�اض الأم�!�ة  ف��ا ب�!ها ومع  م��	عات اله�nل

 ,.Alberts et al(ا ال�ــاء ح�ــ_ ن�ــ$ <عــk ال)	ضــعات م(ــ)ق�ة والــ�عk الأخــ� أقــل اســ)ق�ار 

)، ح�ــ_ أح(ــ� مBــال ل)��ــان العلاقــة بــ�� ت)ــا<ع الأح�ــاض الأم�!�ــة لل�ــ�وت�� وZ!�)ــه ثلاث�ــة 1994
 Ribonuclease ال���	نNل�ـــــازلإنـــــ��Christian Anfinsen  Hســـــة الأ<عـــــاد مـــــأخ	ذ مـــــ� درا

(Anfinsen et al., 1973).  
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��ح غ�� ن[] وZ?ل# eفق$  Anfinsenب�� e ائي	اء ع[	وت�� ال?0 له ان��ا أن ال�����ت�
و�8ف)ه. �n�e إ�eاد ب!�ة ال��وت�� الأصل�ة (الأول�ة) ع!$ما تN	ن مع�ولة في م�ل	ل وذل# <ع$ 

�	اء ال���عي لها <إضافة م	اد م��لة للان�	اء. و���n الق	ل أن ال�عل	مات اللازمة ع� إزالة الان
   ).Alberts et al., 1994م�!�ة (لأاان�	اء أ0 ب�وت�� تُ()�$ أساسا م� ت)ا<ع أح�اضه 

) ψو  φ( �وعلى اع)�ار أن hل ح�k أم�!ي له فق] ثلاث حالات م� ال)�	ضع لل�او�)�
ح�k أم�!ي، فإنه نm��ا <إمnانه أن  100�ض!ا أن ب�وت�� ما �e)	0 على ال��n!ة، فإنه إن اف)

شnل ان�	ائي م��n، أما في ال	س] الFل	0 فإن ال��وت�� ی!�	0 إن�	اءا واح$ا  3100ی!)ج ع!ه 
 .Dinner et al., 1996)(وفي زم� ق��� ج$ا eق$ر <أج�اء الBان�ة إلى ال$ق�قة 

علاقة م�اش�ة <الان�	اء الFا/ئ لل�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد وله?ا فإن ع$د h��� م� الأم�اض لها 
لل��وت�� ال?0 ی�د0 إلى فق$ان ج�ئي أو hلي لل	�8فة، وفي <عk الأح�ان اك)(اب و�8فة 

 AlzheimeمBل م�ض ال�ها�e�  Neuro-degenerativeج$ی$ة، hأم�اض ال!N(ة الع���ة 
 	)!�h ض <ار�ن وم Parkinson Dobson et al., 2004)(، ع ح�	في ت)ا<ع أو ن �أن ال)غ� _

أو ع$د الأح�اض الأم�!�ة ه	 ال(�S ال�ئ�� في تغ�� ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت��، ه?ا ما 
جعل ال)�ل�ل ال�!�	0 ال$ق�* لل��وت�!ات �e	ز أه��ة <الغة في عالH الأم�اض خاصة وال��	ل	ج�ا 

  ع�	ما.

) فانه م� ال���n نm��ا ال	صـ	ل إلـى Anfinsen )et al., 1952 Anfinsenان�لاقا م� م�$أ 
ال�!�ة ثلاث�ـة الأ<عـاد لأ0 بـ�وت�� ان�لاقـا مـ� ت)ا<عـه الأم�!ـي فقـ]، هـ?ا مـا قـاد إلـى 8هـ	ر ع�ل�ـة 

، ح�ـ_ ن��ـ� إسـ)�ات���)�� أو /ـ��ق)�� Protein Structure Predictionال)!�� ب�!�ـة ال�ـ�وت�� 
و ال)!��  Homology modelingل!�?جة <ال)�اثللل)!�� <ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لأ0 ب�وت�� وهي ا

  ).Ab initio )2002 et al., Gibasم� ج$ی$ 

  

  

  

 
 Protein Structure Predictionال)�$' ب$� ة ال$�وت * _3
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لفهH و�8ف)ها وال)ي تع)�� م�  يت�$ی$ ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات هي ال�ف)اح الأساس
ي ت	اجهها ال��	ل	ج�ا ال�����ة، وال���* الأمBل ال?0 اس)F$م في ال�(ائل وال)�$eات الأساس�ة ال)

ال�$اeة لاس)F�اج ومع�فة ال�عل	مات الFاصة <ال��وت�!ات هي ت�$ی$ ب!�)ها ثلاث�ة الأ<عاد ت�����ا 
ل�N هات�� ال���ق)�� ورغH ن�اع)ه�ا وج	دة  Xب	اس�ة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي أو الأشعة 

 et al., 2000 (ح(S لع$ة أس�اب�e Hلا م[nل ت�$ی$ ال�!�ة ال��وت�!�ة hل�ا ن)ائ�ها إلا أنه�ا ل
Jones(: 

 

م)	ف�ة في ع$د قل�ل ج$ا م� ال�Fاب�  X/��ق)ي ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي والأشعة  - 1
  ل)Nلف)ه�ا ال�اهmة.

�عS ت�$ی$ ب!�)ها ال�ل	ر�ة <(ه	لة نm�ا ل�ع	Zة الاس)Fلاص  - 2e وت�!ات�ال� kع>
  وال)!ق�ة. 

e()غ�ق وق)ا /	�لا م�  Xت�$ی$ ال�!�ة ال�ل	ر�ة ل��وت�� واح$ ت�����ا ب	اس�ة الأشعة  - 3
  ع$ة شه	ر إلى ع$ة س!	ات. 

ت�$ی$ ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات ب	اس�ة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي وvن hانK أس�ع  - 4
لها ع$د أح�اض إلا أنه لا �n�e ت���قها حال�ا إلا على ال��وت�!ات ال)ي  Xم� الأشعة 

 ح�k أم�!ي. 100أم�!�ة اقل م�

-Apr-14ل))ا<عات ال��وت�!�ة ال��$دة وال�ق$رة (الع$د الN��� ل ه!اك ف�	ة h���ة ج$ا ب�� - 5

الع$د القل�ل و  ،)www.ebi.ac.uk/uniprot( أم�!ي ت)ا<ع 7527796 <�	الي )2009
تق$ر <�	الي وال)ي ت�����ا الأ<عاد لل��وت�!ات ال)ي تH ت�$ی$ها  ةال�!�ات ثلاث� ن(��ا م�
 ).http://www.rcsb.org/pdb/staticب!�ة ( 57133

ك!)��ة ل�[ار�ع ت�$ی$ ت)ا<ع ال��!	م فإن ال))ا<عات الأم�!�ة لل��وت�!ات ال)ي ی)H ت�$ی$ها  - 6
 ت)�ای$ <[nل h��� ج$ا. 

ل))ا<ع إن اف)�ض!ا أنه س�)H ت�$ی$ hل ال�!�ات ثلاث�ة الأ<عاد لNل ال��وت�!ات ال��$دة ا - 7
عام  500فإنها ت)�لS أكB� م�   Xت�����ا ب	اس�ة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي والأشعة

. 

  



 20

  
  .Uniprotم�!�ة لل��وت�!ات  في ب!#  B�eل ت�	ر ع$د ال))ا<عات الأ):10ال�Kل(

ــــات و  ــــى الF	ارزم� ن)��ــــة للأســــ�اب والع	ائــــ* ال(ــــا<قة، /ــــّ	ر العل�ــــاء بــــ�امج حاســــ	�Zة تع)�ــــ$ عل
ادرة على رسH وال)!�� <ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�� وال)ي تع�ف ب��امج ال)!�ـ� <ال�!�ـة ال��اض�ة الق

  .Protein Structure Prediction Programsثلاث�ة الأ<عاد 

 

 
 .الأم�!ي<ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد ان�لاقا م� ال))ا<ع  ال)!��ی	ضح م�F]  ):11ال�Kل(
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�ة ب$راسة ال�!�ة. و إن ال)!�� ب�!�ة ال��وت�� م� أق$م (Fمات�ة ال�	معل	ال�� Kال�(ائل ال)ي واجه
ق$ اس)ع�لK ع$ة /�ق مF)لفة لل)غلS على ه?ا ال�[nل على م$| ال(!��، وhانK أكB� ه?ه 

و ال�!�ة  الأم�!ي تل# ال)ي اع)�$ت على ال�عل	مات الFاصة <العلاقة ب�� ال))ا<ع ال��ق ن�احا
، ح�_ تع�ل ه?ه ال���قة على ب!اء Sali et al., 1995; Moult et al., 2005)الBلاث�ة (

وال)ي الأم�!ي  ن�	ذج نm�0 لل�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�� ان�لاقاً م� ال�ع��ات الأول�ة ل))ا<عه
، أی� ت!�ل* م�اش�ة م� ال))ا<ع modeling Homologyت$عى <���قة ال!�?جة <ال)�اثل 

ة وه?ه ال���قة هي ال)ي س!ع)�$ عل�ها ل�!اء ال!�	ذج ال!m�0 لل��وت�� لل)!�� ب�!�)ه الBلاث� الأم�!ي
 Hلل�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لإن��Ferredoxin-nitrite reductase  ع!$ ن�اتArabidopsis 

thaliana .  
  
  

 modeling Homology_ال�-,جة 3ال)-اثـــل  1.3

  
في ب!# مع��ات  ب�وت�� 50000إن ع$د ال��وت�!ات ال��$دة ال�!�ة ت�����ا الآن تف	ق 

ب!�ة ج$ی$ة س!	�ا، وال	سائل  6000وهي في ت�ای$ م()�� <�ق$ار ح	الي  PDBال��وت�!ات 
ت�قى <���ة  NMRأو ال�ن�� ال!	و0 ال�غ!ا/�(ي  Xال)�����ة س	اء hانK ح�	د الأشعة ال(�!�ة 

ل في (م[اك الأم�!�ةمقارنة <��ق ووسائل ت�$ی$ ال))ا<ع  ،ال)!ف�? وم��	رة على ن�اق ض�*
الاس)Fلاص، ال?وZان، ت!ق�ة وZل	رة ال��وت��)، �hا أن ت�$ی$ ب!�ة hل ال��وت�!ات ال�()Fل�ة 

 Pearl etت�����ا شيء م()��ل، وه?ا نm�ا إلى الع$د الN��� ج$ا لل��!	مات وال��!ات ال��$دة (

al., 2005،( قة ال!�?جة <ال)�اثل��ن إلى /	Bل?ا ل�أ ال�احHomology modeling.  
  
م� أق$م /�ق ال)!�� ب�!�ة ال��وت�!ات،  modeling Homology)�� /��قة ال!�?جة <ال)�اثل تع

تع)�$ و  .)Tramontano et al., 2003( ال�اض�ةوق$ ت�	رت <[nل س��ع خلال الع[��� س!ة 
ال�)�اثلة م� وجهة نm�  الأم�!�ة ه?ه ال���قة أساسا على ال��$أ ال?0 ی!u على أن ال))ا<عات

ne ر�ة	اء (ت�	ن لها ب!�ات ثلاث�ة الأ<عاد م)[ابهة الان�	Holm et al., (1996 أ0 أنه ،
 Bلاث�ة الان�لاقا م� ال)[ا<ه في ال))ا<ع الأم�!ي eف)�ض ال)[ا<ه م� ح�_ ال�!�ة 

 
 

وعل�ه فإن ال!�?جة <ال)�اثل ت(�ح <ال��	ل على ن�	ذج نm�0 ثلاثي الأ<عاد ل��وت�� لH  الأ<عاد.
 .(Sali et al., 1993)�ا ��ت�$د ب!�)ه ت�� 
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/��قة ال!�?جة <ال)�اثل م)عل* <[nل أساسي وم�اش� ب!(�ة ال)�اب* ب�� وم�$اق�ة  إن ن�اح

 Sقالh ا و ال?0 س�()ع�ل����وت�� ال��$د ال�!�ة ت��وت�� اله$ف وال��ت)ا<ع ال�Template  ل�!اء
انK ن(�ة ال)�اب* ب�!ه�ا . <��_ إذا Targethال!�	ذج ال!m�0 ال?0 ن(��ه <ال��وت�� اله$ف 

�n�e اع)�ار أن ال))ا<ع�� م)�ا<ق�� و�n	ن ال)!�� عالي ال!	ع�ة. �hا أن ال!�اذج  % 50أكB� م� 
ال�)!�أ بها ت	از0 ال�!�ات ال��$دة ت�����ا ذات ال$قة العال�ة أ0 ذات الق��ة ال�!Fفtة ج$ا ل$قة 

 H��� %30نK ن(�ة ال)�اب* ت)�اوح ب�� أما إذا hا. Resolution )(Kopp et  al., 2004ال(
 3,5Åفان دقة ال�!�ات ال�)!�أ بها ت	از0 ب!�ات م�$دة ت�����ا لها دقة ت���H أقل م�  %50و
)(Kopp et al., 2004 ن(�ة ال)�اب* أقل م� Kانh ذاvأن  %30. و> ���h فإن ه!اك اح)�ال

 ,.Vitkup et alال!�	ذج ال!m�0 ال��وت�!ي ال?0 س!��ل عل�ه ��eل أخ�اءا �Bh�ة (

2001;Kopp et al., 2004.(  
  

  
  

ال!�?جة <ال)�اثل  *<ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات ع� /�� ل)!��عام ل ی	ضح م�F] ):12ال�Kل(
modeling Homology.  

 
  

إن اله$ف م� ال!�?جة <ال)�اثل ه	 ب!اء ن�	ذج نm�0 ثلاثي الأ<عاد ل��وت�� غ�� م�$د ال�!�ة 
، وذل# <الاع)�اد على ت)ا<عات ب�وت�!ات م[ابهة Targetن(��ه <ال��وت�� اله$ف ت�����ا وال?0 
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 Sوت�� القال�ا) وال)ي ن(��ها <ال�����له م� ح�_ ال))ا<ع وم�$دة ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد (ت�
Template )Bajorath et al., 1994; Blundell et al., 1987; Johnson et al., 

�	ر الN��� ال?0 ع�ف)ه ع�ل�ة ال)!�� <ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات وعلى ال�غH م� ال) .)1994
)، وت!	ع /�قها ت�قى ال!�?جة <ال)�اثل الأدق والأكB� Koehl et al., 1999ال�$اeة (م!? 

اس)ع�الا وان)[ارا م� ب�� hل ال��ق، وه?ا راجع إلى أن دقة وم�$اق�ة ه?ه ال���قة م�)$ة على 
أو ال�ع�ار ال�غ��، ال�)	س]،  Resolitionال)���H  دقة م� ال!�اذج ذاتم�ال واسع، اب)$ءا 

والN��� وال?0 س�قارن لغ�ض تق���ه <�)	س] مع�ار ال)���H ال��$د ت�����ا س	اءا <ال�ن�� ال!	و0 
، ح�_ hل�ا hان ه?ا ال�ع�ار صغ��ا )X )S´anchez et al., 1997ال�غ!ا/�(ي أو <الأشعة 

  !�	ذج دق�قة ومف�$ة م� ال!اح�ة ال��	ل	ج�ة.كل�ا hانK م�$اق�ة ال
  

إن ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات ال)ي ت!)�ي إلى نف� العائلة تN	ن غال�ا م)قارZة وم�ف	8ة 
)Lesk et al., 1980 |	()وت�!�� على م�ان ه!اك ت[ابها ب�� بh وعلى ه?ا الأساس إن ،(

<ه ب�!ه�ا على ال�()	| ال�!�	0، ورغH ذل# فإنه ح)ى فإنه م� ال���n ال)!�� <ال)[ا الأم�!ي ال))ا<ع
وvن ل�ne H ل��وت�� ما ت[ا<ه واضح مع ت)ا<ع ال��وت�!ات الأخ�| فإنه �n�e أن ne	ن له ما 

ع الNلي لأ0 ب�وت�� له علاقة e[�هه على ال�()	| ال�!�	0. وق$ ق$ر أن ما eقارب ثل_ ال))ا<
 ,.Fischer et al., 1997; Huynen et al( !�ةت[ا<ه على الأقل ب��وت�� واح$ مع�وف ال�

1998; Jones et al.,1999; Rychlewski et al., 1998( ���Nا للع$د ال�mوه?ا ن ،
�Bمة ال�!�ة وال)ي تق$ر <أك	وت�!ات معل�وت�!�ة  ب!�ة 500000م�  لل��(ب Bairoch et al., 

ب�وت�� م�ه	ل ال�!�ة  150000ح�_ �n�e ت���* /��قة ال!�?جة <ال)�اثل على ح	الي  ،)1999
 Abola et al., 1987; Berman et(ب�وت�� فق] م�$د ال�!�ة ت�����ا  10000اع)�ادا على 

al., 2000 وذل# لأن ع$د �قة في ت�ای$ م()���علاوة على ذل# فإن فائ$ة ه?ه ال� .(
وت�!ات ال)ي ی)H )، وh?ا ل��ادة ال�� Zhang et al., 1997الان�	اءات ال�F)لفة لل��وت�� م�$ودة (

  ).Holm et al., 1996ت�$ی$ ب!�)ها ت�����ا ی	ما <ع$ ی	م (
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 .modeling Homologyم�F] عام ل��احل ال!�?جة <ال)�اثل  ):13ال�Kل (
 

  
2.3-�   ,جة 3ال)-اثل_ت0$ قات ال

�ـا لع�K ن�?جة ال��وت�!ـات دورا هامـا لـ�� فقـ] فـي ب!ـاء ن�ـ	ذج ب!�ـ	0 ثلاثـي الأ<عـاد لل�ـ�وت�� وvن
فعلـى سـ��ل  وت���H أteا م	اد الارت�ـاL الFاصـة، Inhibitorsأteا في ت���H ب!�ة ال�B��ات 

ومB��اتــه اســ)ع�لK ودٌرســK ل(ــ!	ات ع$یــ$ة ق�ــل  HIV-Proteinaseال�Bــال ال!�ــاذج ال!m��ــة للـــ 
 ،)Weber et al., 1989مBـ�] ( -لل�عقـ$ إنـ��X Hت�$ی$ ال�!�ة ال�ل	ر�ة ت�����ا ب	اس�ة الأشـعة 

ال$ق�قــة و ال)ــي ســ��K ب�!ــاء م�h�ــات رئ�(ــ�ة ذات شــnل  Reninك�ــا هــ	 ال�ــال فــي ن�ــاذج الـــ 
حلقي ل)قل�ل م�ون)ها أو الإنقاص م� ح��ها  ل��ادة قابل�ة ام)�اصها ال�ع	�h .0ا n�eـ� حـ?ف 
<عـــk الـــ�وا<] ال��)�$eـــة ل)Fفـــ�k ال)�لـــل ال��وت�!ـــي أو إضـــافة م��	عـــات ���hائ�ـــة لل�فـــع مــــ� 

�u مادة الارت�اL ( ال?وZان فيFفع م� ت�ائ�ة لل���h عات	م�� �ن أو تغ��	ال$هPlattner et 

al., 1986.(  
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ك�ــا n�eـــ� أن ت(ـــ)غل ع�ل�ــة ال!�?جـــة <ال)�اثـــل فــي حقـــل ه!$ســـة ال��وت�!ــات مBـــل دراســـة ال�	اقـــع 
صــل�ة الفعالــة وم	اقــع الارت�ــاL و تق�ــ�H مــ$| ألفــة وارت�ــاL مــ	اد الارت�ــاL نm��ــا مــع ال��وت�!ــات الأ

 Lــة الارت�ــا!nائ�ــة ال�����Nوســ�لة ل�!ــاء ال����ــات ال �ف	ــا، وهــ?ا مــا یــ����ة ق�ــل ت���قهــا ت��وال��فــ
) Sاسـ)ع�الات ال!�?جـة <ال)�اثـل ح(ـ uـ�Fـ� تلn�e م	وال)فاعـل وعلـى الع�ـRoberto et al., 

  ) ف��ا یلي: 2000

  ���ا.ب!اء ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات غ�� م�$دة ال�!�ة ت��  -1 

ت���H وvح$اث ال�ف�ات ال!m��ة لاخ)�ـار الف�ضـ�ات ال���وحـة حـ	ل ال	�8فـة ق�ـل ت���قهـا  - 2
  الع�لي.

 ت�$ی$ hل م� م	قع الارت�اL وال�	قع الفعال. -3

  ال��_ وال)!�� ع� ال�	اد ال��n!ة للارت�اL <ال�	قع الفعال. -4

 ت���H وت�(�� م	اد الارت�اL ال��n!ة. -5

  ب�وت�� ب�وت��. دراسة ال)�ام -6
  
  _ال�01ات ال�ئ . ة لل�-,جة 3ال)-اثل 4
  

 H(قة ال!�?جة <الت��ل عام/n]> ات أساس�ة (في  )�اثل	ع خ�ZأرS´anchez et al., 1997(، 
و ال��_ ع�  Targetلل��وت�� اله$ف الأم�!ي  ال��	ل على ال))ا<ع :وهي على ال)	الي
Sوت�!ات القال�ال�Templates  افِقة	وم ،الُ�Hال� خ)�ارا � ث Sوت�� القال�اد�$ال�����و ة ب!�)ه ت� 

ال��وت�!ات م�ا<قة ال��وت�� اله$ف ب�!�ة ال��وت�� أو  وh?ا الأكB� ملائ�ة مع ال��وت�� اله$ف
ب!اء ال!�	ذج ال!m�0 لل��وت�� اله$ف. وأخ��ا تق��H دقة وص�ة  ا والقالS ال?0 تH اخ)�اره

�hا �n�e تN�ار ب!اء ال!�	ذج ح)ى ن��ل على ن)��ة ا، ال!�	ذج أو ال!�اذج ال)ي تH ب!اؤه
  ).14مق�	ل �hا ه	 م	ضح في ال��F] (ال[nلم�ض�ة أ0 ن�	ذج 
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 .modeling Homologyم�F] مف�ل ل��احل ال!�?جة <ال)�اثل  ):14ال�Kل (
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 وأه- ة ال� )�وج * في ال�$ات _ت-4 ل5

اله�$روج�� والأك(��� في ن(�ة ت��h�ه للNائ� eأتي ال!)�وج�� ال�ا<ع في ال)�ت�S <ع$ الN�Z	ن و 
ال�ي، إذ ی$خل في ت�S�h م�h�ات هامة مBل ال��وت�!ات والأح�اض الأم�!�ة، والأح�اض 
ال!	و�ة وZعk م!�mات ال!�	 وفي ال�BN� م� الف�)ام�!ات، ونm�ا له?ه الأه��ة الN���ة فلل!)�وج�� 

�Nل ال)فاعلات الh ا�Zفي جُل ور ���h ا دور ودخل�h ،ال��اة S���ائ�ة ال��	�ة ال)ي تُ[nل ع
 ).eFowden et al.,  1979ع)�� في غالS الأح�ان الع!�� ال��$د ال?e 0ع�* ن�	 ال!�ات (

ولغ�ض ال!�	 أغلS ال!�اتات ت)��ل على ال!)�وج�� <[nل hلي م� ال)�Zة وال?0 ی)�Bل أساسا 
-وال!)�ات  4NHفي الأم	ن�ا 

3NO ن�ا ا	الأم �0 في ح�_ تع)�	tوج�� اللاع�ل ال!هائي لل!)n]ل
 ال!�ات.

  
!)�وج�� وأهّ��ة ه?ا الع!�� في ت�S�h ال!�ات وت�	لاته الغ?ائ�ة  واح)�اج الإنّ ال!(�ة الN���ة م� 

الّ!�ات ل�$د دائH له?ا الع!�� ال��	0 جعل م!ه ع!��ا ض�ور�ا، ح�_ n]eل ال!)�وج�� ال�	0 
	0 ورغH ه?ه ال!(�ة العال�ة إلا أنّه غ�� م)اح لل!�ات م� ن(�ة غازات الغلاف ال� %79ح	الي 
الN��| م!ه ی)H تB��)ها ع� /��* ت$خل الNائ!ات ال��ة ال$ق�قة ال)ي تع�� في  فال��Nةوله?ا 
 ال)�Zة.

  
-ت�)u غال��ة ال!�اتات ال�اق�ة ال!)�وج�� في ص	رة ن)�ات 

3NO )et al., 1999;  Hirsch

Crawford et al., 1998ال) �) م()e رته ه?ه لا	وج�� في ص�ال!) �Nة ولZ� ة غل�م�  م�اش
ق�ل ال!�ات بل عل�ه أن Fe)�ل إلى أم	ن�ا ق�ل أن ی$خل في ت�S�h ال��h�ات ال!)�وج�!�ة 

-ال�	ج	دة في ال!�ات ف��ا <ع$. ع�ل�ة اخ)�ال ال!)�ات 
3NO  ن�ا	4إلى الأمNH :��(حل�في م H(ت 

  
  ال-�حلة الأولى:_1.5
H(ات هـ?ه الع�ل�ـ تـ�ل ال!)ـ	لازم، <��ـ_ <عــ$ دخـZ	(ـ�)ة داخــل ال-

3NO  ف�هــا H(ـا یـeلاFإلـى داخــل ال
) Kــــ��اخ)�الهــــا إلــــى ن)-

3NO  إلــــى-
2NO الـــــ 	لازمي وهــــZ	(ســــ� Hاســــ�ة إنــــ��	ب (Nitrate 

reductase  ا�h لn]ضح في (ال	م 	15ه.(  
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- إرجاع ال!)�ات وهي B�eل ال��حلة الأولى :)15(ال�Kل
3NO K��(إلى ن-

2ON  اق�ة�ع!$ ال!�اتات ال
Hاس�ة إن��	الـ ب Nitrate reductase )et al., 2005 Hans-Walter(. 

  
 _ال-�حلة ال4ان ة2.5

<ع$ ت�	�ل ال!)�ات إلى ن)��K ( ال)ي تع)�� سامة <��nات مع�!ة). تهاج� هـ?ه الأخ�ـ�ة إلـى داخـل 
ن(ـ�ة غ�ـ� ال�tFـ	ر�ة، ال�انعات الtF�اء فـي الأن(ـ�ة ال�tFـ	ر�ة و إلـى ال��وZلاسـK فـي الأ

+أی� ت�	ل إلى أم	ن�ا 
4NH Hاسـ�ة إنـ��	بNitrite reductase   )et al., 1998 René (،  Hثـ

 Glutamine synthetaseت$مج الأم	ن�ا <ع$ ذل# فـي ب!ـاء الأح�ـاض الأم�!�ـة ب	اسـ�ة إن���ـي 
 :)16على ال)	الي �hا ه	 م	ضح في م�F] (ال[nل   Glutamate synthaseو
 

  
  
  

م	ن�ا ع!$ ال!�اتات ال�اق�ة ب	اس�ة إن��H الأإرجاع ال!)��K إلى  وهي لة الBان�ةB�eل ال��ح :(16)ل�Kلا
Nitrite reductase  )et al., 2005 Hans-Walter.(  



 29

  
 

  
م	ن�ا  ع!$ ال!�اتات الأرجاع ال!)�ات إلى ن)��K ثH إلى لإ والBان�ة B�eل ال��حل)�� الأولى :(17)ال�Kل

 .ال�اق�ة
 
 
 

زوت ع!$ ال!�اتات ال�اق�ة  وع�ل وت	اج$ الإن����� ال�[ار��h لأ)��Bل ال : م�F] مف�ل(18)ال�Kل 
NR   وNIR)et al., 2005 Hans-Walter(. 
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   Nitrite reductase إن:89 الـ _6
وال?Ferredoxin: nitrite reductase  0ال!�اتي أteا <ال  Nitrite reductaseـ eع�ف ال

-��e Kف� إرجاع ال!)� 
2NO  ن�ا	إلى الأم+

4NH  اس�ة	ضح في 6ب	م 	ا ه�h ونات�(Nإل 

  :ال�عادلة
  

 
 

ع�ل�ــة الإرجــاع هــ?ه تع)�ــ� ال�Fــ	ة الأساســ�ة فــي ت��Bــل الأزوت ع!ــ$ ال!�اتــات ال�اق�ــة  والNائ!ــات 
ال��ه��ــــة، ال)ــــي لهــــا القــــ$رة علــــى الق�ــــام <ع�ل�ــــة ال)��hــــS الtــــ	ئي، ح�ــــ_ eع�ــــل الف���$وh(ــــ�� 

Ferredoxin h ـــــ داخــــل الNل	روZلاســــ�Nitrite reductase  Kــــانح /��عــــي للالN)�ونــــات لل
)Knaff et al., 1991.(  

بـــ�وت�� eقـــ	م <ع�لـــه داخـــل ال�ـــانعة الtFـــ�اء لNـــ�  هـــ	 Ferredoxin:nitrite-reductaseالــــ 
e[ـــف� لـــه عـــ� /��ـــ* ال��!ـــ	م ال!ـــ	و0 أ0 أنّ م	رث)ـــه تقـــع علـــى ال��ـــk ال!ـــ	و0 ال���ـــي م!قـــ	ص 

). �hـا ی)	اجـ$ أteـا فـي خلاeـا الأن(ـ�ة Lopez-Ruiz et al., 1985لل!ـ	اة ( ADNالأك(ـ��� 
ـــــــ  غ�ــــــ� ال�tFــــــ	ر�ة مBــــــل ال�ــــــ?ور وZالtــــــ�] داخــــــل /ل�عــــــة ال�ــــــانعة أیــــــ� e(ــــــ)ع�ل إنــــــ��H ال

Ferredoxin ) ونـــات�(Nـــانح /��عـــي للال�hSuzuki et al., 1985 �ـــ�ة غ�ـــ)فـــي الأن .(
ـــ NADPHســـ�ة ب	ا Ferredoxinال�tFـــ	ر�ة یُ�جـــع الف��ودوh(ـــ��  اتج عـــ� /��ـــ* أك(ـــ$ة الّ!

  .(Bowsher et al., 1989) تب!)	ز الف	سفا
  

  Nitrite-reductase ـمقارنة ب * أن�اع ال_1.6
 EC( Nitrite reductase) ع!$ ال!�ات ی)��� ع� الـ  Nitrite-reductase )1,7,7,1 ECالـ 

ع!ـ$ ال�n)���ـا   Nitrite reductaseال�	جـ	د ع!ـ$ ال�n)��ـا والف���ـات. <��ـ_ أنّ الــ ) 1,6,6,4
ع!ــــ$  �hFerredoxinــــانح /��عــــي للإلN)�ونــــات بــــ$لا مــــ� الـــــ  NADPHوالف���ــــات e(ــــ)ع�ل 

ـــارة عـــ� بـــ�وت�� ی)Nـــ	ن مـــ� وحـــ$ت�� م)�ان(ـــ)��  ـــات، �hـــا أنّـــه ع� ب�!�ـــا الــــ  Homodimerال!�
reductase Nitrite  ــة واحــ$ةe$�(�ـلة ب)ن مــ� سل	ــN(ع!ـ$ ال!�ــات یMonomericــا�h . �e 0	ــ(

لل�n)���ــا والف���ــات علــى م��ــ	ع)�� غ�ــ� بــ�وت�!�)�� وه�ــا م��	عــة  eNitrite reductasالـــ 
ال!�ــاتي،  Nitrite reductase] والل)ــ�� ت	جـ$ا أteــا ع!ــ$ 4S-4Feو م��	عــة [  Sirohemeالــ

لل�n)���ا والف���ات على م��	عة غ�� ب�وت�!�ة أُخ�| وهـي  Nitrite reductaseل�e �N)	0 الـ 
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  Nitrite reductase ) و ال)ـي لا ت	جـ$ فـي الــFAD )Flavin Adenin Nucleotide الــ
  ).Siegel et al., 1989ال!�اتي (

 
  Nitrite-reductase ـع* اس)1لاص التار19 ة ن$,ة _2.6

  Spinachال(ـ�انخمـ� عـ$ة أنـ	اع ن�ات�ـة مBـل Nitrite reductase لقـ$ تـH اسـ)Fلاص إنـ��H الــ 
)Vega et al., 1977 �و ال[ـــع� (Barley )1982et al.,  Serra و ال�ـــازلاء (Pea 
)Bowsher et al., 1988و الق�ــح ( Wheat )Small et al., 1984 و ن�ــات ال�ق�ــ�� (

Vegetable Marrow (Hucklesby et al., 1976).  
ـــ   للع$یــ$ مــ� ال!�اتــات ال�اق�ــة وتــNitrite reductase Hك�ــا تــH عــ�ل ال��!ــات ال�[ــف�ة لإنــ��H ال

 Spinachاس)!(ـــاخها وت�$یـــ$ ت)ا<عهـــا، ح�ـــ_ تـــH عـــ�ل ال��!ـــات ال�[ـــف�ة لـــه ع!ـــ$ ن�ـــات ال(ـــ�انخ 
Back et al., 1988) |الـ?ر ،(Maize )Lahners et al., 1988 ـة�nال� �و ن�ـات شـ� (

Birch )Friemann et al., 1992 ـغ)، و�(الTobacco   )Kronenberger et al.,1993 (
 Sander et( Beanالفاصـ	ل�ا ،)thaliana  Arabidopsis )Haas et al., 2003ن�ـات و 

(al., 1995 ز�الـ ،Rice (Terada et al., 1995) ل	الفـ ،Soybean  �والفلفـل الأح�ـRed 

Pepper (Kim et al., 1999)  ت�	واللـLotus )Orea et al., 2001 خ	ـFو ال (Peach 
(Nakamura et al., 2001). 

  ع!$ hل م�: Nitrite reductaseلـ  م�!�ةالأ ك�ا تH ت�$ی$ ت)ا<ع الأح�اض
  :Cyanobacteriaال�n)���ا ال�رقاء  -1

Synechococcus P.C.C. 7942- (Luque et al., 1993).  
Synechocystis sp. P.C.C. 6803- (kaneko et al., 1996).  

Phormidium Laminosum- (Merchan et al., 1995) .  
Thermosynechococcus Elongates BP-1- (Nakamura et al., 2002).  

  :Bacteriaال�n)���ا  -2
Deinococcus radiodurams- (White et al., 1999).  

Bacillus cereus- (Ivanova et al., 2003).  
pirellula sp- (Gloeckner et al., 2003).  

Pyrobaculum Aerophilum- (Fitz-Gibbon et al., 2002).  
3-  Sال��الAlgae :Bigelowiella natans (Archibald et al., 2003). 
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لأوراق ال!�اتات ال�اق�ة في ال�ادة الأساس�ة للNل	روZلاسK ح�_  Nitrite reductaseی)���h الـ 
، ح�_ تH اس)!(اخ و ت�$ی$ ال))ا<ع الNامل (Knaff et al., 1996)ی)��� ب�!�ة خاصة 

ان�لاقا م� ال��وت��  الأم�!�ة ع ال!هاeةوت�$ی$ ت)ا< cDNAع� /��* ت)ا<ع  الأم�!�ة لأح�اضه
 . Back et al., 1988)ال!اضج ( 

ح�k  32ح�k أم�!ي ت)��t  594ل!�ات ال(�انخ على  �eNitrite reductase)	0 الـ 
  : الأم�!�ة) ال))ا<ع الNامل للأح�اض 19ب�)�$ الع�	ر، ی	ضح (ال[nل الأم�!�ة الأخ��ة في ال!هاeة

 
MASLPVNKIIPSSTTLLSSSNNNRRRNNSSIRCQKAVSPAAETAAVSPSVDAARLEPRVEERDGFWVLK
EEFRSGINPAEKVKIEKDPMKLFIEDGISDLATLSMEEVDKSKHNKDDIDVRLKWLGLFHRRKHHYGRF
MMRLKLPNGVTTSEQTRYLASVIKKYGKDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEIIKGLESVGLTSLQSGM
DNVRNPVGNPLAGIDPHEIVDTRPFTNLISQFVTANSRGNLSITNLPRKWNPCVIGSHDLYEHPHINDL
AYMPATKNGKFGFNLLVGGFFSIKRCEEAIPLDAWVSAEDWPVCK/UyiLEAFRDLGFRGNRQKCRMMW
LIDELGMEAFRGEVEKRMPEQVLERASSEELVQKWERREYLGVHPQKQQGLSFVGLHIPVGRLQADEME
ELARIADVYGSGELRLTVEQNIIIPNVENSKIDSLLNEPLLKERYSPEPPILMKGLVACTGSQFCGQAI
IETKARALKVTEEVQRLVSVTRPVRMHWTGCPNSCGQVQVADIGFMGCMTRDENGKPCEGADVFVGGRI
GSDSHLGDlYKKAVPCKDLVPVVAEILINQFGAVPREREEAE 

ح�Spinach .32  kال(�انخ  ن�ات ع!$ Nitrite reductaseلـ م�!ي لأی��� ال))ا<ع ا):19ال�Kل(
  .Transit peptideأم�!ي الأولى هي ع�ارة ع� 

 
قاء ه	 ب�وت�� ذو ع!$ hل م� ال!�اتات و ال��الS و ال�n)���ا ال�ر  Nitrite reductaseالـ 

 ,.�hBack et alل	 دال)	ن ( 63وZ	زن ج���ي eقارب الـ  Monomericسل(لة ب��)�$eة واح$ة 

1988; Hilliard et al, 1991 ��(�!وت��ب �ع)�� غ�	0 على م��	(�e ا�h ،(Prosthetic 

Groups  قعه الفعّال	في مSite active عة واح$ة م� الـ	م�� ،Siroheme  لn]ب) -20(ال
et al., 1986) Idaet al., 1977;   Vega(] عة واح$ة م�	4، وم��S-4Fe[et  Hirasawa( 

al., 1987a; Ip et al., 1990)  لn]م��� في (ال 	ا ه�h20 -:(أ  

  
  )أ] (4S-4Feی��� ال��غة الف�اغ�ة لNل م� ال���	ع)�� غ�� ال�وت�!�)�� م��	عة[ ):20ال�Kل (

  (ب). Siroheme ـوم��	عة ال
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  Sulfite reductase و Nitrite reductase ـال مقارنة ب * إن:89 _3.6

-إلى  3SO-(ل?�e 0ف� اخ)�ال ا Sulfite reductaseـ ال إن��H إنّ 
2SO( اس�ة س)ة إ	وناتب�(Nل 

 ـال إن��H ال ال)ي �e)	0 عل�هافي م	قعه الفعّ  �e)	0 أteا على نف� ال���	عات غ�� ال��وت�!�ة
Nitrite reductase (Siegel et al., 1982; Krueger et al., 1982) و(Janick et al., 

1982; Krueger et al., 1982). ال Hـ وق$ دل ال)�ل�ل ال��في لإن��Sulfite reductase 
 Siroheme ـعلى وج	د ج(� ق	0 م[)�ك ب�� ال���	ع)�� غ�� ال��وت�!�)�� ال E.coliع!$ الـ 

 ].4S-4Fe[ و م��	عة

 Nitrite] ع!$ الـ 4S-4Feوم��	عة [ Sirohemeالارت�اL ب�� م��	عة الـ ك�ا تH إ8هار نف� 

reductase ) ل!�ات ال(�انخ(Christner et al., al.,1981; Wilkerson et al., 1983 (
  ):21ك�ا ه	 م	ضح في (ال[nل 

  

  
 (ا) وم��	عة ال 4S-4[Fe[ی��� ارت�اL ال���	ع)�� غ�� ال��وت�!�)�� م��	عة  ):21ال�Kل (

Siroheme  ك�أم�!ي م[) kاس�ة ح�	(ب) بCys.  
  

على  Å 3.0ب)���E.coli  Hال��h($ ع!$ الـ  Sulfite reductaseالـ  دلK مع��ات بل	رة ك�ا
] ق���)ان وم)قابل)ان ب!�	�ا داخل الإن��4S-4Fe ،Hوم��	عة [ Sirohemeأن hل م� م��	عة الـ 

K���Nن ب�� ذرة ال	ne Lح أن الارت�ا	ض	لل(ل(لة ال�ان��ة لل(�()��  و��$و بCys  [�ت�ال)ي ت
ح�_  ]،4S-4Feوvح$| ذرات ال�$ی$ ل���	عة [ Sirohemeب?رة ال�$ی$ ال����hة ل���	عة الـ 

] ب �>4S-4Fe��h م��	عة الـ [ Sirohemeتق$ر ال�(افة ب�� ذرة ال�$ی$ ال����hة للـ 
nm0.55  وال�(افة ب�� ذرة ال�$ی$ للSiroheme ب ذرة ح�عة [وأق	4$ی$ ل���S-4Fe هي [
nm0.44 (McRee et al., 1986).  
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ك�ـــا ی	جـــ$ م	قـــع ثـــان للارت�ـــاL بـــ�� ال���ـــ	ع)�� غ�ـــ� ال�ـــ�وت�!�)�� وذلـــ# بـــ�� واحـــ$ة مـــ� ذرات 
مـع حافـة  Van Der Waals] وال)ـي ت�ـ!ع را<�ـة فـان دار فـال� 4S-4FeالN���ـK ل���	عـة [

  .Siroheme  (McRee et al.1986)ال�لقة الN���ة ل���	عة الـ 
ه?ه هي ال�!�ة ال	ح�$ة ال)ي ت��n م� تف(�� إرجاع الإلN)�ونات ال�)ع$دة له?ا ال!	ع م� 

 الـال)ي ت$خل في ت�S�h ت�K وح$ة  Siroheme ـال م��	عة �hا أن ب!�ةالإن���ات، 

reductase  Sulfite  $!عE.Coli  د	ع� وج Kف]h �!وا<] اله�$روج��ة واسعة للn�ةش 
م��	عات الN�Z	h(�ل لل(لاسل ال�ان��ة ل�Zاع�ات ال���ول و  ،تفاعلات ج���ات ال�اء ال!ات�ة ع�

، ال[�!ة ال�	ج�ة لل(لاسل ال�ان��ة للأح�اض الام�!�ة وh?ا Siroheme ـالFاصة <���	عة ال
 Kمادة ال)فاعل ال(�لف�(Crane et al., 1997). 

م�	ر�ا في قابل�ة الإن��H  !�ة تلعS دوراولق$ اُق)�ح أteا أنّ ه?ه ال[�nة م� ال�وا<] اله�$روج�
-إلى  3SO-( Sulfideإلى  Sulfiteم� اخ)�ال الإلN)�ونات 

2SO(  اس�ة	ونات ب$ون  6ب�(Nإل
 .(Crane et al., 1997)اس)ع�ال أ0 وسائ] أث!اء دورة ال)�ف�� 

  ا<ع إن��H الـع!$ ال(�انخ وت)  Nitrite reductaseلإن��H الـ الأم�!يإنّ ال��ا<قة ب�� ال))ا<ع 
reductase Sulfite  ��()ع س�	أنّ الأح�اض الأم�!�ة م� ن Kف]h ا���(n�ع!$ الCys 

 ).(Bellissimo et al., 1995م�ف	8ة hل�ا ب�!ه�ا 

لإنــــ��H الـــــ  Site-Directed Mutagenesisك�ــــا أث�)ــــK دراســــات ت�ــــارب ال)�ف�ــــ� ال��اشــــ� 
Nitrite reductase اجـ$ ال(�(ـ) أنّ  ال�()!(ـل	ت ��Cys  قـع	518و  514فـي ال�  Hفـي الإنـ��

et al .,  Bellissimo( ] ون�ـاح ن[ـاL الإنـ��4S-4FeHال!اضـج جـ$ ضـ�ور�ة لـ�Z] م��	عـة [

1995( .  
ت)ــا<ع  اع)�ـادا علـى ال�قارنــات الع$یـ$ة بــ�� الإن���ـات ال)ــي لهـا نفـ� الع	امــل ال�(ـاع$ة فــإن شـ��

�hـا اف)ـ�ض . ةلاح)	اء علـى م�اكـ� م�h(ـ$(�ح <ـات Nitrite reductase ـال!هاeة الN�Z	h(�ل�ة لل
ذات ال[ـ�!ة ال�	ج�ـة n�eـ�  الأم�!�ـة أنّ ش�� ال!هاeة الأم�!�ة ال?0 ی)tـ�� عـ$دا مـ� الأح�ـاض

أن ت[ــارك فــي رZـــ] ال�ــادة ال�ان�ـــة للإلN)�ونــات ذات ال[ـــ�!ة ال�امtــ�ة (ال(ـــال�ة) الN��ــ�ة وهـــي 
��)hودو�الف�Ferredoxin )Campbell et al., 1990; Friemann et al., 1992 .( 

ع�$ <اس)F$ام ت�ارب ال)ع$یل ال���Nائي إلى ت�$یـ$ ثـلاث ) (Dose et al., 1997ومع ذل# فإنّ 
 Nitrite reductaseفــي إنـ��H الـــ  R375 ،R556 ،K436أح�ـاض أم�!�ـة ذات شــ�!ة م	ج�ـة 

ــــ  لـــى أنّ هـــ?ه م�ـــا یـــ$ل ع Ferredoxinع!ـــ$ ال(ـــ�انخ ال)ـــي مـــ� ال��nـــ� أن ت[ـــ)�ك فـــي رZـــ] ال
  . Ferredoxinالـ  ال�!ا/* م� ال��وت�� هي ال)ي ی�ت�] بها

  
   Sirohemeالـ ب�اء مG-�عة  _4.6
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هـــــــي ع�ـــــــارة عـــــــ� ذرة ح$یـــــــ$ م���hـــــــة تـــــــ�ت�] ب�Zـــــــاعي ال��ـــــــ�ول  Sirohemeإنّ م��	عـــــــة ال 
Tetrapyrrole  روف�ـل	لNـة <ال�	وال)ي لها علاقـة مـ� ال!اح�ـة ال�!�Chlorophyll  ـال���Z	Nو ال

Cobalamin عة الـ	ح�_ ت�)اج م�� ،Siroheme  إلى ال���CysG  ها��h�(ل(Goldman 

et al., 1993) و لأنّ ال�ـــ�� ،CysG  Hل�!ـــاء الإنـــ�� �ـــف]eُUroporphyrinogen III 

methyltransferase ]EC 2.1.1.107 Sـــ�h�(ور0 ل�ـــtال�ف)ـــاح ال 	هـــ �ـــ ـــإنّ هـــ?ا الأخ� ] ف
وقـ$  ).(Uroporphyrinogen III Warren et al., 1990مـ�  Sirohemeم��	عـة الــ 

 Uroporphyrinogen III Methyltransferase الNامل ال�[ف� لـ)�S�h الـ cDNA اس)!(ل
 ).Peakman et al., 1990( E.coliفي <n)���ا 

  
5.6_ �9�(�-م�قع ارت$ا= مادة ال)فاعل ال

2NO 
  

أث�)ـSpectroscopic  Kل��ف�ـة م��	عة h���ة مـ� الأدلـة ال�)	صـل إل�هـا عـ� /��ـ* ال$راسـات ا
 Kـ��أنّ مادة ال)فاعـل ال!)-

2NO 
فـي إنـ��Siroheme  Hتـ�ت�] بـ?رة ال�$یـ$ ال����hـة ل���	عـة الــ  

-Highال�$یـ$0 ذو العـ�م الN��ـ�(Siroheme ال��h($ م�	لا بـ?ل# الــ  Nitrite reductaseالـ 

spin ferric siroheme لnإلى ش Hد في الإن��	ج	ال� (Siroheme  kفF!ح$ی$0 ذو عـ�م مـ
)Low-spin ferric siroheme) Hفـي الإنـ�� (Hirasawa et al., 1987a; Day et al., 

1988; Kuznetsova et al., 2004.(  
 ,.Aparicio et al., 1975; Vega et al., 1977; Cammack et alولقـ$ أث�ـh Kـل مـ� ( 

1978; Hirasawa et al, 1980; Hirasawa et al., 1987a; Mikami et al., 1989  (
Kـ��أنّ مـادة ال)فاعـل ال!)-

2NO  $الـــ(�ان�h Hعـة الهـ�	ت�] <����ـة  ال)ـي تــ��Bال� Lاد الارت�ـا	أو مــ
Cyanide )Hirasawa et al., 1987; Aparicio et al., 1975; Vega  et al., 1977; 

Hirasawa et al., 1981،(  ن	ـZ�Nـ�$ ال)وأحـاد0 أكCarbon monoxide (Vega et al., 

 ferric heme ق$ ث�ـK أنّهـا ت��ـل ت�امـا أو تFفـk العـ�م العـالي ال���ـ� للهـ�H ال�$یـ0$( (1977
High-spin(. 

ــــاL ال�B��ــــة ال(ــــ�ان�$  ــــ��H و مــــادة الارت� ــــ	و0 ال�غ!ا/�(ــــي للإن ــــ�ن�� ال! ــــف ال ــــة /� Z�ك�ــــا أن ت�
Cyanide هــ?ه Lاد الارت�ــا	بــ�� مــ Lعلــى أنّ الارت�ــا �دل�ــل آخــ Kد0 إلــى فــي الإنــ�� أضــاف�H یــ

 .(Ondrias et al., 1985)الان)قال م� الع�م العالي إلى الtع�ف

ال�tـافة  14N0 و 150N لــ الفـائ* ال$قـة EPR/�ـف الـ�ن�� ال�غ!ا/�(ـي للإلN)ـ�ون  �وقـ$ أ8هـ
 ,.Fry et al., 1980; Ip et al( لهـا ?رة ال�$ی$ ال����hـةأنها ت�ت�] ب Sirohemeل���	عة ال 

1990.(  
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  )قال الال\)�ونات ال-�جعة ل-ادة ال)فاعل ال�)��9 _آل ة ان6.6
إنّ الآل�ة ال)ي یـ)H <�	ج�هـا نقـل الإلN)�ونـات وت�	�ـل ال!)��ـK إلـى الأم	ن�ـا م�اشـ�ة ب	اسـ�ة نـاقلي 

بـ$ون ت�$یـ$ وسـائ] ثاب)ـة ت�قـى غ�ـ� مع�وفـة  ]4S-4Fe[ و SirohemeالإلN)�ونـات م��	عـة الــ 
<ــالل��ر فقــ$ أث�)ــK الــ$ل�ل الأول لان)قــال الالN)�ونــات مــ�  ، أمــا ت�ــارب ال)�ل�ــل الtــ	ئينل�ــ$ الآ

وأمـــا . Siroheme al.,) (1994 et Hirasawa] إلـــى م��	عـــة الــــ 4S-4Feم��	عـــة الــــ [
أث�)ـK ت����ـي للالN)�ونـات قـ$ �hع�ـي   Dithioniteاسـ)ع�ال مـادة ال ال)ي تH ف�هـا  $راسات ال

-ا سـ��عا ب	اسـ�ة ال!)��ـKعـاد أك(ـ$تهF)�لـة تُ ] ال�ُ 4S-4Feم��	عـة [ أنّ 
2NO  et  Lancaster

al., 1979).(  
K��(!ال Lإنّ ارت�ا-

2NO   ة للـ$)h�ne	ن <�يء ن(��ا وه?ا ما  Nitrite reductase<ال�الة ال�
) ق�ل Ferrous stateإلى ال�الة ال�$ی$eة (Siroheme ی$ل على إمnان�ة اخ)�ال م��	عة الـ 

 K��(!ارت�ا/ها <ال(Cammack et al., 1978)ی$ل على أنّ معق$ الـ �ه!اك دل�ل آخ .  
NO-Siroheme K��(!ل اخ)�ال الB�e 0$ال�$ی-

2NO  اع)�اره �n�e 0?ون�� وال�(Nاس�ة إل	ب
 ,.Kuznetsova et al., 2004; Aparicio et al., 1975;Cammack et al ك	س�] أولي(

1978; Fry et al., 1980.( .  
 ـال?0 له إلN)�ون�� م�h($ی� أكB� م� ال NH)Hydroxylamine OH)2 ـب�!�ا ال

Ammonia [س�	h ��(عe ) �م)أخKuznetsova et al., 2004; Vega et al., 1977.( 

Hا أنّ إن��teالـ  لق$ وج$ أNitrite reductase  ($ ی)فاعل مع الـh�  OH)2(NHال�
Hydroxylamine  $ل�!)ج نف� ال�عق Siroheme-NOtل أث!اء حnّ]ال�$ی$0 ال� Hانة الإن��

K��(!وال-
2NO   يمُ مع���جع ت��2004 ,( .et al Kuznetsova(. 

 وفي الآونة الأخ��ة دلK دراسات الام)�اص ال��في و/�ف ال�ن�� ال�غ!ا/�(ي للإلN)�ون 

EPR  ف���ة ع!$ الـ�(لل$ورة الNitrite reductase  انخ�)ل$| ن�ات الSpinach  Hمع إن��
��)hود�الف� Ferredoxin ّج�ئي الأول ال�	tام الm!اس�ة ال	ع بPhotosystem I  ع�ي�h

و الـ  Nitrite reductaseالN)�ونات، أشارت إلى أنّ ن(�ة ال�$ م� تفاعل الـ 
Hydroxylamine  Lة ارت�ا	جع إلى خ��تHydroxylamine )Kuznetsova et al., 

2004.(  
نق�ـــة تفـــ�ع فـــي حلقـــة  ت�Bـــل NiR-hydroxylamineهـــ?ه ال$راســـة اق)�حـــK أteـــا أنّ معقـــ$ ال 

 Fe++ ال)�ف�ــ� ع!ــ$ الإنــ��H, ح�ــ_ أنّ فــي حالــة غ�ــاب الُ��جــع فــانّ الإنــ��H ی�جــع إلــى ال�الــة

Siroheme-NO  جع�د الُ�	أمّا في وجReductant .ن�ا	ل الأمn]فإنّه ی$خل في ت 

  
  Ferredoxinالف �ودو;. * إن:89  _7
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) ح�ــ_ kd ��12ــي ضــع�ف ( حــ	الي هــ	 ع�ــارة عــ� بــ�وت�� م!�ــل أحــاد0 ال(ل(ــلة ذو وزن ج� 
eع�ــل �hع�ــي /��عــي للالN)�ونــات، وهــ	 �e)ــ	0 علــى م��	عــة غ�ــ� ب�وت�!�ــة واحــ$ة م)�Bلــة فــي 

ت)Nـ	ن  2S-2[Fe[)، ح�ـ_ أنّ م��	عـة الــ Fe )et al., 1984 Cammack]2S-2[م��	عـة الــ 
مـع  Tetrahedrally Coordinatedم� ارت�اL ذرتي ح$ی$ على شnل هـ�م رZـاعي ال�(ـ)	�ات 

ذرات h���ــK لل(لاســل ال�ان��ــة  4<عــk ب	اســ�ة ذرتــي h���ــK غ�ــ� عtــ	�)�� وhــ?ا روا<ــ] مــع 
  ):22ك�ا ه	 م	ضح في (ال[nلCys لأرZع أح�اض أم�!�ة س�()��� 

  

  
ح�_ ت)N	ن م� ذرتي ح$ی$ م�ت��ة ع� /��* ج)��� �h��2S-2[Fe  ���([ب!�ة م��	عة  ):22ال�Kل (

   Cys .س�()(� الأم�!�ة ذرات �h��K للأح�اض م� جهة وم� جهة أخ�| <أرZع
  

ب	اسـ�ة ال!mـام الtـ	ئي الأول  Ferredoxinأث!اء م�حلـة ال)��hـS الtـ	ئي یُ�جَـع الف���$وh(ـ�� 
PhotosystemI ــــ�)h$و��ــــ�ح ف��مُ�جــــع ح�ــــ_ eع�ــــل <عــــ$ ع�ل�ــــة الإرجــــاع هــــ?ه �hـــــانح  �ف�

اء ال��ــ	�B�(h 0ــل الأزوت وت��Bــل للالN)�ونــات للع$یــ$ مــ� الإن���ــات ال�)$خلــة فــي ع�ل�ــات ال�!ــ
 ,.Arnon et alالN���ـK و إزالـة ت[ـ�ع الأح�ـاض ال$ه!�ـة وhـ?ا ب!ـاء الغلاe(ـ�� ب�)ـای�� ...الـخ (

(1988.  
ی	ج$ الع$ی$ م� الإن���ات ال)ي تH ع�لها م� ال!�اتات و ال��الS و ال�n)���ا ال�رقاء ال)ي 

 )Nirوم� ب�� ه?ه الإن���ات ن�$ ( ت()ع�ل الف���$وh(�� ال��جع �hانح للالN)�ونات،
Ferredoxin:nitrite reductase ا?hو ،Ferredoxin:sulfite reductase (SiR) ،

Ferredoxin:thioredoxin reductase (FTR) ،oxidoreductase (FNR) 
Ferredoxin: NADP ، .Glutamate synthase (GOGAT) 

 ��)h$و��ك�ا وج$ أنّ الف�Ferredoxin teع�ل أe ا الّ�رقاء���(n�ونات ع!$ ال�(Nانح للال�h ا
 K��(ات إلى ن�اخ)�ال الّ!) $�  .(Schmitz et al., 1995)وذل# ق

ك�ـا وجـ$ أنّ الف���$وh(ـ�� ال�)	اجــ$ فـي الأن(ـ�ة غ�ـ� ال�tFــ	رّ�ة Fhلاeـا ال�ـ?ور والف	اكـه م��ــ� 
  ).Morigasaki et al., 1990شnلا ع� الف���$وh(�� ال�	ج	د في الأوراق (
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ت	جـ$ عـّ$ة أنـ	اع مـ� الف���$وh(ـ�� والّ)ـي تF)لــف عـ� <عtـها الـ�عk فـي عـ$د ونـ	ع ال���	عــات 
ف�!هـــــا مـــــا �e)ـــــ	0 علـــــى م��	عـــــة واحـــــ$ة وم!هـــــا مـــــا �e)ـــــ	0 علـــــى  2S-2[Fe[غ�ـــــ� ال��وت�!ّ�ـــــة 

وم!ها مـا �e)ـ	0 علـى ال���	عـة  4S-3[Fe[م��	ع)��، �hا أنّ ه!اك ما �e)	0 على ال���	عة 
]4S-4[Fe لاh 2001ه�ا معا (أو al., et Meyeret al., 2000;  Dai.(  

ذو ال���	عـة غ�ـ� ال��وت�!ّ�ـة  ال	احـ$ة  �eFerredoxin)ـ	0 الّ!�ـات علـى نـ	ع مـ� الف���$وh(ـ�� 
تـــ�ت�]  2S-2[Fe[) ح�ــ_ أنّ م��	عــة الـــ Fe )et al., 1985 Cammack]2S-2[وهــي الـــ 

  . Cys <ال��وت�� <أرZع أح�اض أم�!�ة س�()��
Fe]2-ف���$وh(ـ�� الّ!�ـات فـي ال�ـادّة الأساسـّ�ة للّ�ـانعة الtFـ�اء ح�ـ_ تُ�جـع ال���	عـة  ی)	اج$

]2S  ئي الأوّل	tّام الm!ّال 	س�ان�� ن�	ئ�$ م� ال�لاس)	ة لغ[اء ال)�لاك�ونات العاب�(Nاس�ة الال	ب
(Knaff et al., 1991).  

  
  Nitrite reductase ـ3ال Ferredoxin ـارت$ا= الآلّ ة  _8

nّل معقّـــ$ الN)�وســـ)ات�nي بـــ�� مع�ـــي الالN)�ونـــات الف���$وh(ـــ�� والإن���ـــات الهـــ$ف <�ـــ	رة ی)[ـــ
  ,.FNR )Foust et alعامّــة، ح�ــ_ وُجــ$ أنّ ت[ــnل هــ?ا ال�عقــ$ neــ	ن بــ�� الف���$وh(ــ�� و 

 FTRو ب�� الف���$وh(�� و Knaff et al., 1991)( ��ZGOGAT الف���$وh(�� و و  1969)
)(Hirasawa et al., 1988 والـ ��)h$و��ا ب�� الف�?hوNitrite reductase   (Schmitz et 

al., 1995) ــــ ـــ�� الف���$وh(ـــ�� وال ـــHّ تأك�ـــ$ه <[ـــnل واضـــح ب  Nitrate reductaseوحـــ$یBا ت
)(Hirasawa et al., 2004.  

 Nitriteوالـــــ وقــــ$ بّ�!ــــK الأدلّــــة علــــى أنّ ه!ــــاك ت[ــــا<ه فــــي آلّ�ــــة الارت�ــــاL بــــ�� الف���$وh(ــــ��

reductase  و ��)h$و��الف� ��ZوGOGAT و ��)h$و��الف� ��ZوFNR )Hirasawa et al., 

1986, 1989.(  
فإنّــه e[ــnّل معقّــ$ الN)�وســ)ات�nي ثابــK مــع الف���$وh(ــ�� ح�ــ_  Nitrite reductase <ال!(ــ�ة للـــ

لـــ e(ــاهH الف���$وh(ــ�� مــ� جهــة <���	عــة مــ� الأح�ــاض الأم�!�ــة الّ(ــال�ة الّ[ــ�!ة ب�!�ــا e(ــاهH ا
Nitrite reductase  ج�ـة مـ�	لـة لل�عقـ$ مـ� الأح�ـاض الأم�!�ـة ذات الّ[ـ�!ة ال��nعـة م	���>

 ).Knaff et al., 1996; Hirasawa et al., 1985جهة أخ�| (
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 -اثل 3ال)ّ الّ�-,جة _ 1

  
 _ جهاز الإعلام الآلي1.1
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ن�)اج إلى جهاز حاس	ب ne	ن ذو   Homology modelingلّ!�?جة <الّ)�اثلللق�ام <ع�ل�ة ا
 Mbوم(احة تف	ق  Mb512م	اصفات جّ�$ة، ح�_ S�e أن ی)�)ع ب?اك�ة ت(او0 أو تف	ق 

على الق�ص ال�لS وهي م(احة ح�ة تNفي لع�ل ال��امج ال�F)لفة ال�()ع�لة في ع�ل�ة  100
�لة في ع�ض ال�!�ات الBلاث�ة أو ال)ي س)()F$م في تق��H ال!�?جة <ال)�اثل، وh?ا ال��امج ال�()ع

ال!�اذج ال��وت�!�ة ال)ي ن��ل عل�ها، وأteا ال�لفات الFاصة <الF	ارزم�ات وال�!�ات ال��وت�!�ة. 
. �hا Lunix/ Unix S�e أو eMicrosoft Windows XP 2003ع�ل على نmام ت[غ�ل 

ی$ م� ال�لفات وال��امج الالN)�ون�ة، وت[غ�ل <عk أن ne	ن م	ص	لا <الان)�نK، وه?ا ل)!��ل الع$
  ال��امج . 

  
 ب��ك ال-ع0 ات _2.1

  
 «PDB   «Protein Data Bankب�N مع0 ات ال$�وت �ات _1.2.1

 

�e ع�ارة عـ� ب!ـ# مع��ـات 	مـات)ـوه	0 علـى معل	وت�!ـات ال)ـي  عـ� �ـل ج���ـات ال�h $ت�$یـ Hتـ
وم	قعــه علــى أو الــ�ن�� ال!ــ	و0 ال�غ!ا/�(ــي،  Xعة ب!�)هــا ثلاث�ــة الأ<عــاد ت�����ــا، ب	اســ�ة الأشــ

. أين يتم تحميل البنيlات http://www.rcsb.org/pdb/home/home.doش�nة الان)�ن�K هـ	 

  ثلاثية الأبعاد للبروتينات القالب وكل المعلومات المفصلة الخاصة بها.
 

2.2.1N� "NCBI  "National Center for Biotechnology Information_ ب

 

 ة،ال��وت�!�ـــال))ا<عـــات  و ةال��!�ـــ اتال��	ل	ج�ـــة ال�)علقـــة <ال))ا<عـــمـــ� أهـــH ق	اعـــ$ ال�ع��ـــات eع)�ـــ� 
تحميllل تتllابع أيllن يllتم  .http://www.ncbi.nlm.nih.govم	قعــه علــى شــ�nة الان)�ن�ــK هــ	 

  البروتين الهدف الذي نريد بناء بنيته ثلاثية الأبعاد.
  
 
 
 
  
  

 _ال$�امج ال-.)ع-لة 3.1

 

ت�$ی$ ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات ی�قي م�$ودا وذل# ل)	ف� ال��ق ال)�����ة (ال�ن�� ال!	و0 
ة و/	ل ال�$ة ) في ع$د قل�ل وم�$ود فق] م� ال�Fاب�، و h?ا ل�ع	XZال�غ!ا/�(ي و الأشعة 
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وله?ا ات�ه ال�احB	ن لل��_ ع� وسائل ب$یلة تع	ض ه?ا ال!قu  ال)ي ی)�ل�ها ت�$ی$ها ت�����ا،
و ت�اكي ال)�ارب ال�F���ة وذل# ب�!اء ن�اذج نm��ة ال)ي تع)�$ أساسا على ال��ق ال�اس	�Zة 

 ,.Baker et al ( Homology modelingوال)ي ن�$ م� ب�!ها /��قة ال!�?جة <ال)�اثل 

2001 .( 

  
وذل# ل�!اء  Modellerتع)�$ /��قة ال!�?جة <ال)�اثل على ع$ة ب�امج ال�اس	�Zة، م!ها ب�نامج 

ن�اذج نm��ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات ال)ي تH ت�$ی$ ت)ا<عاتها الأم�!�ة ولH ت�$د لها ال�!�ة ثلاث�ة 
 ).Fiser et al., 2000الأ<عاد ت�����ا (

  
ل))ا<ع الأم�!ي لل��وت�� اله$ف ال?0 ن��$ ب!اء ب!�)ه ثلاث�ة الأ<عاد، وh?ا ب!�ة ی)H ت�و�$ أو إدخال ا

 ب�وت�� أو أكB� م� ال��وت�!ات ال)ي ن()ع�لها hقالS ، وh?ا ع$ة ملفات ت��ل معل	مات خاصة
 <ال��وت�� القالS واله$ف.

  
 

 Modellerب�نامج _1.3.1

  
نm��ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�!ات غ�� م�$دة لل)!�� و ب!اء ن�اذج   ه	 ب�نامج حاس	Zي e()ع�ل

h))ا<ع ال��وت��  Modellerال�!�ة ت�����ا، ح�_ ی)H ت��t� ال�لفات ال)ي ی)H إدخالها ل��نامج الـ 
آل�ا ن�	ذجا  Modellerاله$ف، وملفات خاصة ب�!�ة القالS والإح$اث�ات ال?ر�ة لها. ی�!ي الـ 

�ائu ال���Nائ�واح$ا أو ع$ة ن�اذج ثلاث�ة الأ<عاد ت	 Fا و  ةاف* الeوا<]، ال�وا�ل ال	اغ�ة ( /�الف
 Sوت�� القال�وت�� اله$ف وال��ت$اخل ال?رات ,,,, الخ) ان�لاقا م� ال)[ا<ه ب�� ال))ا<ع الأم�!ي لل�

)S´anchez et al., 1997(. 

  
� م�$د إن اس)ع�ال ه?ا ال��نامج �n�e م� ت�$ی$ ب!�ة اف)�اض�ة نm��ة ل))ا<ع ب�وت�� مع�� غ�

ال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد ان�لاقا م� ن�	ذج ب�وت�� آخ� م�$د ال))ا<ع وال�!�ة ثلاث�ة الأ<عاد <ع$ سل(لة 
 Sali et al., 1993; Fiser et al., 2003; Sali et( م� ع�ل�ات ال�قارنة وال�(ا<ات

al.,1993; John et al., 2003.( 
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ش�nة الان)�نK م�اش�ة م� ال�	قع  <ع$ الاش)�اك م� 9v5 Modellerی)H ت���ل ب�نامج 
http://salilab.org/modellerت���ل ع$ة ملفات H(ا ی�h ،ب	ع$ ذل# على ال�اس> K�Bی Hث ، 

 م� نف� ال�	قع. Modellerالـ  خاصة <ع�ل

  
 ).h)Plug inلغة لق�اءة ال��امج ال�ل�قة  Python لغة الـ eModeller()ع�ل ب�نامج  - 
 
) 2-(شnل DOSب	اس�ة h)ا<ة الأوام� م�اش�ة على واجهة الـ  eModellerع�ل ب�نامج الـ  - 

 م()ع�لا ملفات ال(!$ات وال�!�ات الFاصة <ال��وت�� اله$ف والق	الS ال)ي تH ت��h�ها.
 

  
  

 Modellerص	رة ل��نامج  ):1شKل(
 

  
 

 Pythonمج ب�نا_2.3.1

  
 Smith et al., 1981; Eswar) (etدی!ام��nة ذات�ة خ	ارزم�ات  eModeller()ع�ل ب�نامج الـ

al., 2005  S)م�)ها ح�م ب�	نق uائ�، ج���ات ال��وت�� ال�()ع�لة hقالSو ال��وت�� اله$ف خ
 ه م� ال�	قعی)H ت���له?ا الأخ��  Python لغة الـفي الغالS ب��م�)ها ب	اس�ة  نق	م

http://www.python.org/download/. 
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 .Modeller 9v5 ل��نامج  DOSناف?ة الع�ض  ):2شKل(
 
 

 

 
  

ال)ي ی)H ت!ف�?ها Script ال�()ع�ل في ب�م�ة Python Scripterال!اف?ة الأساس�ة ل��نامج  ):3شKل(
  .Modellerب	اس�ة ب�نامج 
  

 

  
  Pymolب�نامج _3.3.1

 

  نافذة تطبيق الأوامر لبرنامج الـ 
Modeller  تعمل بنظام الـDOS 
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 ,.Rafael et al( لل��وت�!ات ثلاث�ة الأ<عاد ل)���H وع�ض ال�!�ات Pymolب�نامج  e()ع�ل

ال�	قع الFاص  <ع$ة ن(خ م!ها ال[nل ال��اني على م)	ف� ، وه	)2008
www.pymol.com،  _ح� �n�eب إلى	، وت[غ�له  ت���له ونقله م� جهاز حاس�على أخ
  . MacOS .windows xp. Windows vista .lunixع$ة أن�mة حاس	�Zة 

 
 معال�ة ال�!�اتت�n!ه م�  ع$ة خ�ائu< ع� غ��ه م� ب�امج الع�ض Pymolب�نامج الـ  )���ی

�ائu  <عk ت�ل�لو  الBلاث�ة الا<عاد <[nل ج�$ وم)ع$د h)	ض�ح ت	ضعها الف�اغي،Fال
 .ال���Nائ�ة لها

 

 
  

  .Pymol ناف?ة الع�ض ل��نامج ):4شKل(
  
  
  

 
 
 
 
 
 

  

  VMDب�نامج _4.3.1
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ك�ا e()ع�ل ل)ق��e  Hع)�� م� ب�� أهH ال��امج في ع�ل�ة ع�ض ال����ات وت�ل�ل ب!�ات ال��وت��

 ,.Humphrey et al( Qوh?ا العامل  RMSDال!�	ذج ال��وت�!ي ال�)��ل عل�ه وذل# <ق�اس 

  1996(. 

  

  
   VMDالع�ض ل��نامج  ب�نامج  ناف?ة ):5شKل(

  
  
  
  
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
  
  
 _م�احل ع-لــ ة ال�-ـ,جة 3ال)-اثل2
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 ال-�اسeالقالe  ت�Dی�ال�01ة الأولى: ال��Dل على ت)ا3ع ال$�وت * اله�ف و _1.2

  
ما ب)�$ی$ ال))ا<ع ت�����ا <ع$ ، إTargetلل��وت�� اله$ف  الأم�!ي ی)H ال��	ل على ال))ا<ع

 ,.Altschul et al" (Blast<ام)$اد "أو ت!��له <[nل ملف الN)�وني  اس)Fلاص ال��وت��،

نق	م <ال��_ ع� ت)ا<عات hل ال��وت�!ات <ع$ ذل# . NCBI# ال�ع��ات م�اش�ة م� ب!) 1997
ال)ي  ت(م�$دة ال�!�ة ت�����ا) وال)ي لها ن(�ة ت[ا<ه مع)��ة ب))ا<ع ال��وت�� اله$ف، نF)ار ال))ا<عا

��h وت�� اله$ف لها ن(�ة ت[ا<ه�ة مع ت)ا<ع ال��Target  Sقالh وال?0 ن()ع�لهTemplate .
وh?ا ب�امج  الأم�!�ةتع)�� ه?ه ال�F	ة سهلة ن)��ة ت	ف� ع$د h��� م� ق	اع$ ال�ع��ات لل))ا<عات 

 Altschul et al., 1994; Barton et al., 1998; (Holm etال��_ اللازمة ل?ل# (

al.,1996ل على ال))ا<عات�لل��وت�!ات الق	الS ال�لائ�ة <إدخال ت)ا<ع ال��وت��  الأم�!�ة ، ن)�
ب!#  اله$ف �h	ض	ع <�_ في إح$| ق	اع$ ال�ع��ات ال)ي ت�	0 ال�!�ات ثلاث�ة الأ<عاد  مBل

 SCOP) أو PDB )Abola et al., 1987 ; Berman et al., 2000 مع��ات ال��وت�!ات 
)Hubbard et al., 1999 أو (DALI)Holm et al., 1999 أو (CATH )Orengo et 

al., 1999 ضح في (ال�$ول	م 	ا ه�h (1.( 

  
  ال��وت�!�ة. الFاصة <ال�!�ات <عk م	اقع ق	اع$ ال��انات على ش�nة الان)�نK ):1ال�Gول (

:Sال�!اس Sوت�� القال�وت�!ات ل)�$ی$ ال��ق مقارنة ال��ه!اك ثلاثة أق(ام رئ�(�ة م� / 

 ال�	قع على ش�nة الان)�نK  قاع$ة ال��انات

CATH www.biochem.ucl.ac.uk/bsm/cath 

GenBank www.ncbi.nlm.nih.gov/GenBank 

GeneCensus bioinfo.mbb.yale.edu/genome 

MODBASE guitar.rockefeller.edu/modbase 

PDB www.rcsb.org/pdb/ 

PRESAGE presage.stanford.edu 

SCOP scop.mrc-lmb.cam.ac.uk/scop/ 

SWISSPROT+TrEMBL www.ebi.ac.uk/swissprot 
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م� ه?ه ال��ق ت)��t مقارنة ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف ب))ا<ع hل ب�وت�� م�  ال���	عة الأولى

 Pairwiseت)ا<ع- ق	اع$ ال��انات على ح$| وذل# <اس)ع�ال مقارنة الB!ائ�ات ت)ا<ع ب�وت�!ات

sequence-sequence )Apostolico et al., 1998.(  _��ق في ال�فعال�ة ه?ه ال� ��Nت
ب!�ات ال��	ل على ) و n]>Pearson et al., 1995ل م�اش� ع� ت)ا<عات ال��وت�!ات ال�	افقة (

ال��امج ال�اس	�Zة الأكB� اس)ع�الا في ه?ا )، و Brenner et al., 1998(ذات م	اصفات ج�$ة 
 ,.Altschul et al( BLAST) وال��نامج FASTA )Pearson et al., 2000ال��ال هي 

1990.( 

  
تع)�$ على مقارنة ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف <ع$د h��� م� ت)ا<عات ال��وت�!ات  ال���	عة الBان�ة

Multiple sequence comparisons  ل واسع م�n]> $فع م� دقة ال��_ و ت���وذل# لل
ل))ا<ع اله$ف وت�$ی$ ن(�ة ال)[ا<ه <ال)�ت�S ح(S ن(�ة ال)[ا<ه <ام��	عة ال!�اذج ال[��هة 

)(Altschul et al., 1997; Gribskov et al., 1996; Henikoff et al., 2000 ، ��(عe
 ,.Altschul et al( ?ا ال��الالأكB� اس)ع�الا في ه PSI-BLASTال��نامج ال�اس	Zي 

1997 .( 
 

)، ت)Threading )Bowie et al., 1991 ��tال���	عة الBالBة م� ه?ه ال��ق وال�ع�وفة <الـ 
م�اش�ة ب	اس�ة ال��امج  لل��وت�� اله$ف ب�!�ة ال��وت�!ات ال��$دة ت�����ا الأم�!يمقارنة ال))ا<ع 

  ).2ال�اس	�Zة ال��Bل <عtها في (ال�$ول 
  
  
  
 
 
 
 
 
  
 

Sنامج ال��_ ع� القال�ب  Kن�ة الان)n�قع على ش	ال� 
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  .ل��وت�� اله$فلة في ال��_ ع� الق	الS ال[��هة <ا�()ع�<عk ال��امج ال�اس	�Zة ال ):2ال�Gول (
 
 
 

على ال�غH م� ن(�ة ال)[ا<ه العال�ة ب�� ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف وت)ا<ع القالS هي ال�F	ة الأساس�ة 
وال)ي ی!)ج ع!ها ال��	ل على قالS ج�$، ه!اك <عk ال�	انS ال)ي S�e أن نأخ?ها <ع�� 

 hالأتي: الاع)�ار ع!$ اخ)�ار القالS وهي

  
دراسة العائلة ال)ي ی!)�ي إل�ها hل م� ال��وت�� اله$ف والقالS، و ب!اء ش��ة ال)ق(�H لها  - 

Phylogenetic Tree  اء م�ا<قات م)ع$دة�ا إج?hم�ا و S(اع$ على اخ)�ار ب!�ة القالe

  .)Felsenstein  et al., 1985(الأق�ب إلى ال��وت�� اله$ف

ال��وت�� القالS <���] ال��وت�� اله$ف، وه?ا eع!ي مقارنة ال���] ال?0 ی)	اج$ ف�ه  - 

، درجة ال?وZان و م	اد الارت�اL ..الخ. لأنّ ال)[ا<ه n]>PHل أساسي: درجة ال��	ضة 

�ائu ی�فع م� ق��ة و م�$اق�ة ال!�	ذج ال?0 ن��$ ب!اءه (Fب�!ه�ا في ه?ه ال 

Marti-Renom et al., 2000.( 

أه��ة h���ة في ال��	ل على ن�	ذج ج�$ وذل# ح(S ب!�ة القالS ال��$دة ت�����ا لها  - 

 .)Resolution) Marti-Renom et al., 2000  التصميمدقة 

123D www.lmmb.ncifcrf.gov/_nicka/123D.html 

BLAST www.ncbi.nlm.nih.gov/BLAST/ 

DALI www2.ebi.ac.uk/fasta3 

FastA www2.ebi.ac.uk/dali/ 

MATCHMAKER bioinformatics.burnham-inst.org 

PHD, TOPITS www.embl-heidelberg.de/predictprotein/ 

PROFIT P 57 www.came.sbg.ac.at 

THREADER globin.bio.warwick.ac.uk/_jones/threader.html 

UCLA-DOE FRSVR  www.doembi.ucla.edu/people/frsvr/frsvr.html  
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eق	م  Build_profileوالأم�  pdb_95.pir )(build_profile.Pyة ال�$م� ات<اس)F$ام ال�لف
وvج�اء ع�ل�ة له$ف �!ات ال�[ابهة لل��وت�� الل��وت الأم�!�ةب)�$ی$ ال))ا<عات   modellerب�نامج 

مع وضع ت)ا<ع ال��وت��  ).,.Eswar et al 2005(ال��ا<قة ب�!ها وت�ت��ها ح(S درجة ال)[ا<ه 
 Pearson(م� ق�اءته  Modellerح)ى ی)��n ب�نامج الـ  isoA.aliاله$ف في ملف م� ال[nل 

et al., 1990(. 

  
>P1;isoA 
sequence:isoA:::::::0.00:0.00 
PRVELKDGFFILKEKFRKGINPQEKVKIEREPMKLFMENGIEELAKKSMEELDSEKSSKDDIDVRLKWL
GLFHRRKHQYGKFMMRLKLPNGVTTSAQTRYLASVIRKYGEDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEILKG
LASVGLTSLQSGMDNVRNPVGNPIAGIDPEEIVDTRPYTNLLSQFITANSQGNPDFTNLPRKWNVCVVG
THDLYEHPHINDLAYMPANKDGRFGFNLLVGGFFSPKRCEEAIPLDAWVPADDVLPLCKAVLEAYRDLG
TRGNRQKTRMMWLIDELGVEGFRTEVEKRMPNGKLERGSSEDLVNKQWERRDYFGVNPQKQEGLSFVGL
HVPVGRLQADDMDELARLADTYGSGELRLTVEQNIIIPNVETSKTEALLQEPFLKNRFSPEPSILMKGL
VACTGSQFCGQAIIETKLRALKVTEEVERLVSVPRPIRMHWTGCPNTCGQVQVADIGFMGCLTRGEEGK
PVEGADVYVGGRIGSDSHIGEIYKKG...............* 

في ملف م� ال[nل  -nitrite reductase FerredoxinالFاص <ال  الأم�!ي وضع ال))ا<ع):6ال�Kل (
isoA.ali. 

 
 
  

آل�ا في ق	اع$  ال[��هة <ال��وت�� اله$ف  ال��وت�!ات ال��$دة ال�!�ة ت�����ا ع� ك�ا ق�!ا <ال��_
في ب�نامج -nitrite reductase  Ferredoxinإدخال ال))ا<ع الأم�!ي للـ . وذل# <ال��انات

SSEARCH-PDB )Smith et al., 1981(.و قاع$ة ال��اناتSWISSMODEL   0?ال
في ال��_ ع� ال��وت�!ات HHSEARCH و ال F()eBLAST$م ع$ة ب�امج حاس	�Zة hالـ 

 . ال[��هة
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2.2_eال�01ة ال4ان ة: م0ا3قة ت)ا3ع ال$�وت * اله�ف 3ال$�وت * القال 

 

�eاب* في ه?ه ال�F	ة ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف ب�!�ة ال��وت�� القالS <اس)ع�ال ع$ة ب�امج 
)Baxevanis et al., 1998; Briffeuil et al 1998; Taylor et al., 1996(،  Kانh إذا

فإنّ ال��ا<قة تN	ن غال�ا ص���ة وناج�ة،  %40ئ�ة <[nل عام تف	ق ال))ا<عات ال�)لا ن(�ة
 Saqi( %40ب�!�ا تN	ن ال��ا<قة ضع�فة إذا hانK ن(�ة ال))ا<عات ال�)لائ�ة <[nل عام أقل م� 

et al., 1999(،  ن(�ة ال))ا<عات ال�)لائ�ة أقل م� Kانh ح ال��ا<قة صع�ة إذا�� % 30وت
)Rost et al., 1999ل�ا تNات ( ). ف�غBن(�ة ال)[ا<ه تقل ن(�ة ال��ا<قة و��داد ع$د ال K�!اق

Gaps(  لا  ع$دوBل عل�ه. ف��فق] م� الأح�اض  %20الأخ�اء في ب!�ة ال!�	ذج ال�)�
�n�e أنّ تN	ن م)لائ�ة ال��ا<قة ع!$ما تN	ن ن(�ة ال)[ا<ه ب�� ت)ا<ع اله$ف وت)ا<ع  الأم�!�ة
 S30القال% )Johnson et al., 1993.( 

  
ه	  الأم�!�ة ل��نامج ال�اس	Zي الأكB� ش�	عا واس)ع�الا في م�ال م�ا<قة ال))ا<عاتا

CLUSTAL )Jeanmougin et al., 1998(، امج�ج$ الع$ی$ م� ال�	ا ی�h   ال��اثلة على
 ): 3ش�nة الان)�نK الFاصة به?ا ال��ال ال��Bل <عtها في (ال�$ول 

 
 .ل�()ع�لة في ال��ا<قة ب�� ت)ا<عات ال��وت�!اتB�eل <عk ال��امج ال�اس	�Zة ا ):3ل�Gول (ا

  

  
 
 

 ال�	قع على ش�nة الان)�نK  ب�نامج ال��ا<قة

BCM SERVER dot.imgen.bcm.tmc.edu:9331/ 170 

BLAST www.ncbi.nlm.nih.gov/BLAST 

BLOCK MAKER blocks.fhcrc.org/blocks/blockmkr/ 

CLUSTAL www2.ebi.ac.uk/clustalw/ 

FASTA3 www2.ebi.ac.uk/fasta3/ 127 

MULTALIN pbil.ibcp.fr/ 
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مع ال)?�h� أنّه في ال�الات ال)ي ت�عS ف�ها ال��ا<قة م� ال�ف�$ غال�ا اس)ع�ال واع)�اد ع$ة 
ب!�ات ب�وت�!�ة hق	الS ب$لا م� قالS واح$، وh?ا مع�فة أك�� ق$ر م� ال�عل	مات الFاصة <ال))ا<ع 

)Barton et al., 1987; Taylor et al., 1994(. 
 

ب	اس�ة  2akjمع ب!�ة ال��وت�� ال?0 تH اخ)�اره hقال��isoA  Sا<قة ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف ق�!ا <
 Align Needlemanالأم� و  Align.pyوذل# <اس)F$ام ال�لف ال�$مج  Modellerب�نامج 

et al., 1970)(.  نامج�* ب��ال��ا<قة ع� /Modeller   ق ال��ا<قة�لف ع� /(F| ت�الأخ
لأنّها تأخ? <ع�� الاع)�ار ال�عل	مات الFاصة <ال�!�ة أث!اء ال��ا<قة، و�)�ق* ذل# م� خلال ال�$ 

ح�_ تع�ل على إزاحة وضع الBغ�ات إلى الأماك� ال�ف)	حة م�  gaps م� تغ��ات الBغ�ات 
 ,.Levitt et alال��وت�� وال�!ا/* ال�!�!�ة (م!ا/* الانع�اف وخارج ق�ع ال�!�ات الBان	�ة) (

). ون)��ة ل?ل# ی)H ال)قل�ل م� ال	ق	ع في الأخ�اء إلى ماeقارب ال!�ف مقارنة <��ق 1992
وتق!�ات ال��ا<قة الأخ�|، ول?ا ت��ح أكB� أه��ة م� ح�_ ز�ادة ن(�ة ال)[ا<ه ب�� ت)ا<ع 

 ال��وت�� اله$ف والقالS وال)قل�ل م� ع$د الBغ�ات. 

  
ل�ة ال��ا<قة ب�� ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف وال��وت�� القالS ول)أك�$ الع�ل ال(اب* ق�!ا أteا <ع�

2akj  	وه �ي آخZ	نامج حاس�اس�ة ب	بCLUSTALW (Thompson et al., 1994).  
 
 

 ال�01ة ال4ال4ة: ب�اء ال�-ـــــــ�ذج _ 3.2

  
 ت	ج$ ع$ة /�ق ل�!اء ن�	ذج نm�0 ثلاثي الأ<عاد لل��وت�� اله$ف:

  
�	ذج ان�لاقا م� ع$د قل�ل م� ال�!ا/* ال�)[ابهة ال�)��ل عل�ها ال���قة الأولى هي ب!اء ال! 

Sل� Modeling أث!اء ال��ا<قة وه?ه ال���قة ت(�ى /��قة ال!�?جة ب	اس�ة ت���ع ال�(H ال

by Rigid-Body Assembly )Blundell et al., 1987; Greer et al., 1990 .( 

  
تع)�$ في ال!�?جة على  Modeling by Segment Matchingال���قة الBان�ة وال)ي ت(�ى 

 S8ة ب�� القال	اضع ال?رات ال��ف	الأج�اء أو الق�عة ال�)لائ�ة ال)ي ت)عل* أساسا <ال)قارب ب�� م
  ).Claessens et al., 1989 ; Jones et al 1986و اله$ف (
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ح�_  Satisfaction of Spatial Restraintsال���قة الBالBة تع)�$ على إزالة الع	ائ* الف�اغ�ة 
ت()ع�ل ال�(افات ال��	م)��ة و ال)ق!�ات ال��(!ة لل)غلS على الع	ائ* الف�اغ�ة لل�!�ة ثلاث�ة 

). دقة ب!اء ال!�	ذج Brocklehurst et al., 1993الأ<عاد ال�)��ل عل�ها ع!$ ال��ا<قة (
ر �hا أنّ ه!اك ع	امل أخ�| hاخ)�ا ،م)�اثلة ع!$ ج��ع ه?ه ال��ق إذا اس)ع�لn]> Kل ج�$

القالS وات(اق ال��ا<قة ال)ي ne	ن لها عادة الأث� الأك�� في ب!اء ن�	ذج دق�* خ�	صا إذا 
، ومع ذل# فإنّ %40كانK ن(�ة ال)[ا<ه ب�� ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف وال��وت�� القالS أقل م� 

/��قة ال!�?جة <ال)�اثل ت(�ح <ق$ر م� ال��ونة والأوت	مات��nة ما �eعلها الأح(� والأس�ع 
ل��	ل على ن�اذج ج�$ة، فعلى س��ل ال�Bال ت(�ح ه?ه ال���قة <(ه	لة إعادة ال�(ا<ات ل

 الFاصة <ال!�	ذج ع!$ما نغ�� في ال��ا<قة.

  
/��قة ال!�?جة <ال)�اثل ت(�ح ب�!اء ن�	ذج نm�0 ثلاثي الأ<عاد <اس)ع�ال ال��امج ال�اس	�Zة 

ى /��قة إزالة الع	ائ* الف�اغ�ة ال��n!ة ، ال?e 0ع)�$ أساسا علModellerوال)ي م� ب�!ها ب�نامج 
Satisfaction of Spatial Restraints اع$ عامة	اغ�ة <ق�الف uائ�Fح�$ ال	وذل# ب) ،

ب�� ب!�ة ال��وت�� القالS  ن�	ذج�ة خاصة ب�!�ة ال��وت�� �h	ل ال�وا<] ودرجة دوران ال�واeا
 واله$ف. 

  
وذل#  ،Modellerوت�� اله$ف ب	اس�ة ب�نامج الـ تH ب!اء ال!�	ذج ال!m�0 الBلاثي الأ<عاد لل��  

" 0�m!ذج ال	اص ب�!اء ال!�F<ال�لف ال�$مج ال �ب)�و�$ ه?ا الاخ� model_single.py $ع> "
تع$یل ب�اناته <�ا ی	اف* خ�ائu ال��وت�� اله$ف وال��وت�� القالS وع$د ال!�اذج ال��اد ب!اؤها 

ت غ�� ال��وت�!�ة في ال��وت�� القالS وه�ا م��	عة ن�اذج)، ثH ت�$ی$ ال���	عا 10(اخ)�نا ب!اء 
Siroheme  عة	4[و م��S4Fe[ " اس�ة ال�لف ال�$مج	ذج ب	وت�� ال!��لها لل��	ل)� 

read_ligand.py ." 

  
وال��F] ال)الي ی	ضح ال�F	ات الاساس�ة ال�)�عة في ب!اء ال!�	ذج ال!m�0 <اس)ع�ال ب�نامج 

Modeller  *ائ	* ازالة الع��اغ�ة ع� /�الفSatisfaction of Spatial Restraints .  
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  .Modellerم�F] ی��� /��قة ال!�?جة <إزالة الع	ائ* الف�اغ�ة ب	اس�ة ب�نامج  ):7ال�Kل (
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 ال�01ة ال�ا3عة :تق  8 ال�-�ذج ال-)�Dل عل ه _4.2

 

ه م� ال���n ج$ا أن <ع$ ب!اء ال!�	ذج ال!m�0 لاب$ م� تق���ه وت�$ی$ الأخ�اء ال��n!ة، لأنّ 
 ,.��eLüthy et alل الع$ی$ م� الأخ�اء، ت	ج$ <[nل عام /��ق)�� لل)ق��S�e H إن�ازه�ا (

1992; Sippl et al., 1993:وه�ا (  

  
 evaluation Internalخلي ال)ق  8 ال�ا_1.4.2

 

)H لل!�	ذج ال�)��ل عل�ه وال?0 <�	ج�ه ی   Self-Consistencyوه	 تق��H ال)�اس# ال?اتي
. ModellerالN[ف ع� م$| إزالة الع	ائ* الف�اغ�ة ال�ع)�$ة في ب!اء ال!�	ذج ب	اس�ة ب�نامج 

eق�H ال!�	ذج ال�)��ل عل�ه <الاع)�اد على خ�ائu ال���Nاء الف�اغ�ة لل��وت�� 
Stereochemistry  وا<] و�ا، دوران الeوا<]، درجة ال�وا�اف��ة(الN(ال �وا<] غ��الخ) ال...

 ,.PROCHECK )Laskowski et alب�نامج ة ع$ة ب�امج حاس	�Zة أه�ها وذل# ب	اس�

1993.( 

  
  PROCHEK ب�نامج _ 1.1.4.2

  
ل�!�ة ال��وت�� ال!�	ذج ب	اس�ة  �n�e (Stereochemistry) تق��H خ�ائu ال���Nاء الف�اغ�ة

 ، ال?e 0ع)�$ على معای�� ال���Nاء الف�اغ�ة ال�()�$ة م� ال)�ام�PROCHECKHب�نامج 
عال�ة ال$قة لل�!�ات ال��وت�!ة ال��$دة ت�����ا، <��_ أنّ ب!�ة ال��وت�!ات ال)ي س�قارن بها ال!�	ذج 

e[�ل ه?ا ال��نامج  ، )Morris et al., 1992تN	ن على أساس ح�k أم�!ي <��k أم�!ي ( 
 [�Fدراسة مRamachandran Plot اeوا<] و درجة ال�وا�ل ال	/ ،Bond length and 

angles ، اeال�واDihedral anglesاف* ال?رات	ت ،Atom-Atom overlaps) الخ ،Hooft 

et al., 1996.( 
 
 

 Evaluation externalال)ق  8 ال1ارجي _ 2.4.2

 

وه	 تق��H ال�عل	مات الFاصة <ال�!�ة ال��وت�!�ة وال)ي لH ی)H اع)�ادها أث!اء ب!اء ال!�	ذج  
 .Modellerب�نامج م� /�ف ال��وت�!ي 
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h ل عل�ه أقل أو تقارب إذا�انK ن(�ة ال)[ا<ه ب�� ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف وال��وت�� القالS ال�)�
فإن الغاeة الأولى م� ال)ق��H الFارجي هي اخ)�ار م$| ص�ة ب!�ة القالS أو الق	الS  %30الـ 

ال�()ع�لة وهي ذات أه��ة خاصة إذا hانK ن(�ة ال��ا<قة هام[�ة أو في حالة اس)ع�ال ع$ة 
ات مF)لفة hق	الS، ن(�ة ال)[ا<ه الtع�فة ی!)ج ع!ها عادة ن�اذج ت��ل ال�BN� م� الأخ�اء ب!�

مع وج	د صع	Zة في ت���� ما إن hانK الأخ�اء م	ج	دة في ال�!�ات ال�()ع�لة hق	الS م� جهة 
أو م	ج	دة في ع�ل�ة ال��ا<قة م� جهة أخ�|. و له?ا الغ�ض ت	ج$ /��قة لاك)[اف وج	د أو 

 PROSAIIب	اس�ة ب�نامج  Z-score	ذج ال!m�0 م� الأخ�اء وهي <�(اب ق�H خل	 ال!�
ل�!�ة ال��وت�� ال!m�0 ال�)��ل عل�ه وZ!�ة ال��وت�� أو ال��وت�!ات ال�ع)�$ة hق	الS ثH ال�قارنة 

ال))ا<ع الأم�!ي هي مق�اس  ل�$| ال�لائ�ة ب��  Z-score). ق��ة Sippl et al., 1993ب�!ه�ا (
  ث�ة الأ<عاد لل��وت��.و ال�!�ة ثلا

 
  PROSAIIب�نامج _1.2.4.2

 

لNل م� ال!�	ذج ال!m�0 ال�)��ل عل�ه و القالe Z scores  ،Sق	م ه?ا ال��نامج <�(اب ق��ة 
 Hقارن ق�e ه?ا م� جهة و Z scores  Hل عل�ها <ق�� Z ل�!�ة ن�	ذج ال��وت�� اله$ف ال�)�

scores .م� جهة ثان�ة Sوت�� القال�عل�ا أنّ ق��ة  ب!�ة ال�Z score  ق�اس 	وت�!�ة ه�لل�!�ة ال�
فانّ ه?ا  وعلى ال�غH م� ذل# وZ!�)ه ثلاث�ة الأ<عاد، الأم�!�ة م$| ال�لائ�ة ب�� ت)ا<ع أح�اضه

�لح في <عk ال�الات ح�_ �n�e أن ne	ن ل�!�ة ن�	ذج ج�$ة مق$ار e لا Hع م� ال)ق��	ال!Z-

score  نامج�وه?ا لأنّ ب Sم!اس �غ�PROSAII  ال�الات م� kل�ع Sم!اس �غ�
 ).Sippl  et al., 1993الان�	اء(

 
ال�!ا/* غ�� ال����ة في ب!�ة ال��وت�� وذل# ب�سH اteا <n[ف  PROSAIIب�نامج eق	م 

، B�eل ال�!�!ى ال�الة ال�اق	�ة لNل ح�k أم�!ي في  Energy profileال�!�!ى ال�اق	0 له 
لاقا م� ال�!�!ى وهى ال�	اضع ال)ي تmه� في شnل ال�!�ة أی� �n�e اك)[اف الأخ�اء ان�
  ذروات ذات ق��ة م	ج�ة على ال�!�!ى.
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  ل�!�ة ال��وت�� ال!m�PROSAII .0م�F] لل�!�!ى ال�اق	0 ل��نامج  ):8ال�Kل(
 
 

  
  Z-Scoreق -ة ال�) Gة_2.2.4.2  

  
�� الان�	اء ب  Energy separationتع�ف <أنها /اقة الف�ل  ما ل��وت�� Z-scoreالق��ة 

ال���عي وم)	س] م��	عة م� ال!�اذج ال!m��ة ال�)��ل عل�ها. و�()ع�ل ل)ق��H ال!�اذج 
ال�)��ل عل�ها <ال!�?جة وذل# <�قارنة ال�اقة ال�)��ل عل�ها ت�����ا مع /اقة ال!�اذج ال)ي 

 Bhattacharya etت)H م�اكاتها <ال�اس	ب لل!�اذج ال!m��ة و��(S <العلاقة ال)ال�ة (

al.,2007 ; Li Z et al., 1998.( 
 

E )النموذج( - E )الانط�واء الطبيع��ي(

Z=                                       
    σ   )النموذج(

 

(ان�	اء ال!�	ذج) E(الان�	اء ال���عي) ت�Bل /اقة ب!�ة ال!�	ذج ال���عي لل��وت��، Eح�_ 
(ن�	ذج) ت�Bل الان��اف ال�ع�ار0 ل�اقة  σ م)	س] /اقة م��	عة ان�	اءات ال�!�ات ال!m��ة، و

 = α)،  <اس)ع�ال Bhattacharya et al., 2007; LiZ et al., 1998 الان�	اءات ال!m��ة (

 .5%و ن(�ة خ�أ بـ  0.05

  
 



 58

 RMSD ScoreالG,ر ال)�j عي ل-)�سk ال-�jعات  _3.2.4.2

  
الق�اسات الأولى والأكB� اس)ع�الا في م�ال ت�$ی$ م$| ال)[ا<ه ال�!�	0 تع)�$ أساسا على 

 RMSD(  Root Mean Squareح(اب ال�?ر ال)��Zعي ل�)	س] ال��Zعات لل�(افات (

Deviation وت�!�)��  ب�� ال?رات�ل ب!�)�� بnافقة له�	ال� (ارت��ةNال��$دة <الإح$اث�ات ال )
خاضع)�� على ت	اف* لل�قارنة، وتع�� ق��)ها م� ال!اح�ة ال�!�	�ة على م$| ت[ا<ه وت)�اب* 

 ضع�فة، hل�ا زادت درجة ال)[ا<ه RMSDالأ<عاد، ح�_ أنّه hل�ا hانK ق�H الـ  يب!�)�� ثلاث�)
) �nب�� ال�!�)�� ال�قارن)�� والعShirley et al., 2005 ول ق��ة الـ�إلى ال�ف�  RMSD). ت

 ع!$ مق�نة ب!�ة ما ب!ف(ها.

  
فإنّ ق��ة الـ  Bو  Aح(S العلاقة ال)ال�ة:إذا hان ل$ی!ا ب!�)�� RMSD وت�(S ق��ة الـ

RMSD :العلاقة الآت�ة> S)ب�!ه�ا ت�  

  

  
 

 ح�_ أنّ:

  
-N ع$د ال?را 	اضعة لل��ا<قة ب�� ال�!�)��: ال?رةهFعة ال	ض	ت ال� ib  في ال�!�ةB  عة	ض	م

<ع$   ai, bi)ال?رات (  هي ال�(افة ب�� a)ib, iD(و الق��ة  Aفي ال�!�ة  ia على ت	اف* مع ال?رة
  ).Mathilde et al ., 2005ع الأمBل ل���ع ذرات ال�!�)�� ال)ي على ت	اف* (ال)	ضّ 
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1 _-�  3ال)-اثل  ,جةـال
  
  :(Marti-Renom et al., 2000) ع�ل�ة ال!�?جة <ال)�اثل ت)ألف م� أرZع خ�	ات رئ�(�ة إنّ 
 

  _ القالe أو الق�الe ال-�اس$ة1.1
  

   اله�ف لل$�وت * الأم �يال))ا3ع أولا:  _1.1.1
  

لاقا م� م	قع ب!# تH ال��	ل على ال))ا<ع الNامل للأح�اض الأم�!�ة له?ا ال��وت�� ان�
) م� على NCBI )National Center for Biotechnology Informationال�ع��ات 

 Kن�ة الان)n�شwww.ncbi.nlm.nih.gov/. ع ال!�ات	ن Hواِس Hالإن�� Hع  <ع$ إدخال اِس	ض	�h
ل!�ات  -Nitrite reductase ferredoxin<�_ ت��ل!ا على ال))ا<ع الأم�!ي الFاص <الـ 

Arabidopsis thaliana  م��ل ال��e 	وهAAD17406 ام)$اد ق�!ا ب)!��له، الذي> 
FASTAلn]ضح في (ال	م 	ا ه�h ،12و:(   

  

  
  

 لل��وت�� اله$ف. الأم�!ي ال?0 ی)H م!ه ت���ل ال))ا<ع NCBI ـناف?ة الع�ض ل�	قع ب!# ال ):1ال�Kل(
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PRVELKDGFFILKEKFRKGINPQEKVKIEREPMKLFMENGIEELAKKSMEELDSEKSSKDDIDVRLKWL
GLFHRRKHQYGKFMMRLKLPNGVTTSAQTRYLASVIRKYGEDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEILKG
LASVGLTSLQSGMDNVRNPVGNPIAGIDPEEIVDTRPYTNLLSQFITANSQGNPDFTNLPRKWNVCVVG
THDLYEHPHINDLAYMPANKDGRFGFNLLVGGFFSPKRCEEAIPLDAWVPADDVLPLCKAVLEAYRDLG
TRGNRQKTRMMWLIDELGVEGFRTEVEKRMPNGKLERGSSEDLVNKQWERRDYFGVNPQKQEGLSFVGL
HVPVGRLQADDMDELARLADTYGSGELRLTVEQNIIIPNVETSKTEALLQEPFLKNRFSPEPSILMKGL
VACTGSQFCGQAIIETKLRALKVTEEVERLVSVPRPIRMHWTGCPNTCGQVQVADIGFMGCLTRGEEGK
PVEGADVYVGGRIGSDSHIGEIYKKG 

  
  Arabidopsisل!�ات  -nitrite reductase FerredoxinالFاص <ال  الأم�!ي ال))ا<ع):2ال�Kل (

thaliana .  
 

  ت)ا3عات ال$�وت �ات م�Dدة ال$ �ة ت9�G$ ا ال�$ هة لل$�وت * اله�ف  _ثان ا:2.1.1
  

-Ferredoxinوج$نا انه �e)	0 على ب!�ة واح$ة فق] للـ  PDB<ع$ ال��_ في ب!# ال�ع��ات 

Nitrite reductase  اصFاس�ة الأشعة !�ات ال(�انخ.بوال	ا ب����ب!�)ه م�$دة ت�X   س!ة
ح�k أم�!ي و م��	ع)�� غ��  �e534)	0 على  ،Å 2.8وZ$قة ت���H ت(او0  2005

] ، ووزنه ال����ي e(او4S-4Fe 0وم��	عة الـ [  Sirohemeب�وت�!�)�� ه�ا م��	عة الـ
69291.58 )Swamy et al., 2005.(   

او ب!	ك ال�ع��ات  Modeller/��* ب�نامج  ع�  س	اء أteاق�!ا <ه ال?0 ال��_ ك�ا أن 
SSEARCH-PDB )Smith et al., 1981.(تال��اناو قاع$ةSWISSMODEL   ال)ي

قادنا الى نف� ال!!)ائج  HHSEARCH ـ و ال BLASTة hالـ ()F$م ع$ة ب�امج حاس	�Zت
ل!�ات ال(�انخ  Ferredoxin-Nitrite reductaseأن أteا ال�)��ل عل�ها سا<قا ح�_ وج$نا 

) م� ح�_ ن(�ة ال)[ا<ه وال)ي ت�لغ �h 3ا ه	 م	ضح في (ال[nل في ال��ت�ة الأولى دائ�ا eأتي
ال�ع)�$ة  �h$ أدنى لإج�اء  �Bn> 30%� ال!(�ة تف	ق ح�_ وهي ن(�ة ت[ا<ه عال�ة ج$ا . 81%

  ع�ل�ة ال!�?جة <ال)�اثل. 
 
 
>P1;isoA 
sequence:isoA:    0: :    0: :::-1.00:-1.00 
PRVELKDGFFILKEKFRKGINPQEKVKIEREPMKLFMENGIEELAKKSMEELDSEKSSKDDIDVRLKWLGLFHRR 
KHQYGKFMMRLKLPNGVTTSAQTRYLASVIRKYGEDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEILKGLASVGLTSLQSG 
MDNVRNPVGNPIAGIDPEEIVDTRPYTNLLSQFITANSQGNPDFTNLPRKWNVCVVGTHDLYEHPHINDLAYMPA 
NKDGRFGFNLLVGGFFSPKRCEEAIPLDAWVPADDVLPLCKAVLEAYRDLGTRGNRQKTRMMWLIDELGVEGFRT 
EVEKRMPNGKLERGSSEDLVNKQWERRDYFGVNPQKQEGLSFVGLHVPVGRLQADDMDELARLADTYGSGELRLT 
VEQNIIIPNVETSKTEALLQEPFLKNRFSPEPSILMKGLVACTGSQFCGQAIIETKLRALKVTEEVERLVSVPRP 
IRMHWTGCPNTCGQVQVADIGFMGCLTRGEEGKPVEGADVYVGGRIGSDSHIGEIYKKG...............* 
 
 
>P1;2akjA 
structure:2akjA:    4: :  511: :::-1.00:-1.00 
RLEPRVEERDGFWVLKEEFRSGINPAEKVKIEKDPMKLFIEDGISDLATLSMEEVDKSKHNKDDIDVRLKWLGLF 
HRRKHHYGRFMMRLKLPNGVTTSEQTRYLASVIKKYGKDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEIIKGLESVGLTSL 
QSGMDNVRNPVGNPLAGIDPHEIVDTRPFTNLISQFVTANSRGNLSITNLPRKWNPCVIGSHDLYEHPHINDLAY 
MPATKNGKFGFNLLVGGFFSIKRCEEAIPLDAWVSAEDVVPVCKAMLEAFRDLGFRGNRQKCRMMWLIDELGMEA 
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FRGEVEKRMPEQVLERASSEELVQKDWERREYLGVHPQKQQGLSFVGLHIPVGRLQADEMEELARIADVYGSGEL 
RLTVEQNIIIPNVENSKIDSLLNEPLLKERYSPEPPILMKGLVACTGSQFCGQAIIETKARALKVTEEVQRLVSV 
TRPVRMHWTGCPNSCGQVQVADIGFMGCMTRDENGKPCEGADVFVGGRIGSDSHLGDIYKK-------------- 
--* 
 
 
>P1;1aopA 
structure:1aopA:    1: :  406: :::-1.00:-1.00 
--------------------------------------------------------------------------- 
-------LLRCRLPGGVITTKQWQAIDKFAGENTIYGSIRLTNRQTFQFHG-ILP----VHQMLHSVGLDALNDM 
NRNVL-CTSNP---YESQLHAEAYEWAKKISEHLLP--------TYLPRKFKTTVVIPPQNDIDLHANDMNFVAI 
AENGKLGFNLLVGGGLSKKTYARTASEFGYLPLEHTLAVAEAVVTTQRDWGNRTDRKNAKTKYTLERVGVETFKA 
EVERRAGTGRGDRIGWVKGIDDNWHLTLFI----ENGRILDYPARPLKTGLL------EIAKI----HKGDFRIT 
ANQNLIIPESEKAKIEKIAKESGLMNAVTPQ----RENSMACVSFPTCPLAMAEAERFLPSFIDNIDNLMASDEH 
IVMRVTGCPNGCGRAMLAEVGLV--------GKAPGRYNLHLGGRIG--TRIPRMYKE----------------* 
 
 
>P1;2aopA 
structure:2aopA:    1: :  406: :::-1.00:-1.00 
--------------------------------------------------------------------------- 
-------LLRCRLPGGVITTKQWQAIDKFAGENTIYGSIRLTNRQTFQFHG-ILP----VHQMLHSVGLDALNDM 
NRNVL-CTSNP---YESQLHAEAYEWAKKISEHLLP--------TYLPRKFKTTVVIPPQNDIDLHANDMNFVAI 
AENGKLGFNLLVGGGLSKKTYARTASEFGYLPLEHTLAVAEAVVTTQRDWGNRTDRKNAKTKYTLERVGVETFKA 
EVERRAGTGRGDRIGWVKGIDDNWHLTLFI----ENGRILDYPARPLKTGLL------EIAKI----HKGDFRIT 
ANQNLIIPESEKAKIEKIAKESGLMNAVTPQ----RENSMACVSFPTCPLAMAEAERFLPSFIDNIDNLMASDEH 
IVMRVTGCPNGCGRAMLAEVGLV--------GKAPGRYNLHLGGRIG--TRIPRMYKE----------------* 
 
 
>P1;3aopA 
structure:3aopA:    1: :  403: :::-1.00:-1.00 
--------------------------------------------------------------------------- 
--------LRCRLPGGVITTKQWQAIDKFAGENTIYGSIRLTNRQTFQFHG-ILP----VHQMLHSVGLDALNDM 
NRNV---------------LCTSNPYSQLHAEAYEWAKKISEHLLPLPRKFKTTVVIPPQNDIDLHANDMNFVAI 
AENGKLGFNLLVGGGLSKKTYARTASEFGYLPLEHTLAVAEAVVTTQRDWGNRTDRKNAKTKYTLERVGVETFKA 
EVERRAGTGRGDRIGWVKGIDDNWHLTLFI----ENGRILDYPARPLKTGLL------EIAKI----HKGDFRIT 
ANQNLIIPESEKAKIEKIAKESGLMNAVTPQ----RENSMACVSFPTCPLAMAEAERFLPSFIDNIDNLMASDEH 
IVMRVTGCPNGCGRAMLAEVGLV--------GKAPGRYNLHLGGRIG--TRIPRMYKE----------------* 
 

ب	اس�ة  ا�)��ل عل�هال�[ابهة لل��وت�� اله$ف لل�!�ات ال��وت�!�ة ال الأم�!�ة ال))ا<عات ):3ال�Kل (
(ت��ل!ا على ع$د h��� م� ال�!�ات ال�[ابهة ل�N ق�!ا ب?h� الأرZعة الأولى  Modeller ـب�نامج ال

  .فق])
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ال?e 0ع�ض ت)ا<عات ال��وت�!ات القالSSEARCH - PDB  Sناف?ة الع�ض م� ب�نامج  ):4ال�Kل(

  ح(S ن(�ة ال)[ا<ه.
  

: ی��� ت�ت�S ال�!�ات ال��وت�!�ة ال�[ابهة لل��وت�� اله$ف ح(S ن(�ة ال)[ا<ه ب	اس�ة )1الجدول (
  .HHSEARCHو  BLASTال��نام��� 

  برنامج البحث  نسبة التشابه  دقة التصميم  رمز البروتين  مجال التشابه

45-579 2akjA 2.80 81% BLAST 

64-550 1zj8B 2.80 31% BLAST 

64-550 1zj8A 2.80 31% BLAST 

64-550 1zj9A 2.90 31% BLAST 

64-550 1zj9B 2.90 31% BLAST 

130-585 2gepA 1.90 25% BLAST 

130-585 gepA7 2.40 25% BLAST 

131-585 3aopA 2.10 25% BLAST 

131-585 4aopA 1.80 25% BLAST 

130-585 1aopA 1.60 25% BLAST 

130-585 2aopA 1.75 25% BLAST 

130-585 4gepA 2.00 25% BLAST 

130-585 5aopA 2.20 25% BLAST 
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130-585 5gepA 2.10 25% BLAST 

130-585 6gepA 1.80 25% BLAST 

130-585 8gepA 2.20 25% BLAST 

130-585 3geoA 2.10 25% BLAST 

45-579 2akjA 2.80 81% HHSEARCH 

53-576 1zj8A 2.80 28% HHSEARCH 

130-575 1aopA 1.60 23% HHSEARCH 

118-350 3c7bB 2.00 13% HHSEARCH 

314-522 3c7bA 2.00 14% HHSEARCH 

390-522 3c7bB 2.00 24% HHSEARCH 

114-346 1zj8A 2.80 15% HHSEARCH 

125-342 1aopA 1.60 13% HHSEARCH 

129-350 3c7bA 2.00 14% HHSEARCH 

  
 

  
  �ف 3ال$�وت * القالeم0ا3قة ت)ا3ع ال$�وت * اله _2.1

  
ب�� ت)ا<ع  CLUSTALWوZ�نامج  Modellerت��ل!ا <ع$ إج�اء ع�ل�ة ال��ا<قة ب��نامج 

على ال)	الي  %77.99و  %79على ن(�ة 2akj و ال��وت�� القالisoA  Sال��وت�� اله$ف 
)، ح�_ نلاح� أنّ أغلS الأح�اض الأم�!�ة م)�ا<قة ب�� ال��وت�� اله$ف 7و  5(ال[nل 

�وت�� القالS ماع$ا في <عk ال�!ا/* وهي قل�لة وم)���hة في ال�$اeة الام�!�ة وال�
  وال!هاeةالN�Z	h(�ل�ة. 

  
تع)�� ن(�ة ال��ا<قة ال�)��ل عل�ها عال�ة ومق�	لة إلى ح$ h��� على اع)�ار أنّ ال!(�ة ال�ق�	لة 

، تقارن )Martí-Renom et al., 2000( % 30ك�$ أدنى لإج�اء ع�ل�ة ال!�?جة <ال)�اثل هي 
���H ن(�ة ال)�اب* ال�)��ل عل�ها ب$رجة ال()Resolution(  ،ا����ل عل�ها ت��لل�!�ات ال�)�

م�ا �eعل ب!�ة ال��وت��  Å 3,5ت���H أقل <�Bn� م� درجة ت	افقها  %79وعل�ه فإنّ ن(�ة 
<[nل م�اش� ال!�	ذج ذات ق��ة وج	دة عال�ة. وه?ا لأنّ م�$اق�ة /��قة ال!�?جة <ال)�اثل تع)�$ 

فإنّ  %50على ن(�ة ال)[ا<ه ب�� ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف والقالS. <��_ إذا فاقK ن(�ة ال)[ا<ه الـ 
ال))ا<ع�� eع)��ان م)[ابه��، وال!�?جة س)N	ن عال�ة ال�	دة، وال!�اذج ال)ي س!��ل عل�ها <ع$ 
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ذات دقة ال)���X  Hذل# ت[�ه إلى ح$ h��� ال�!�ات ال�)��ل عل�ها ت�����ا ب	اس�ة الأشعة 
)Resolution(  3,5أقل م� Å)Kopp et al., 2004 .(  

إلى  %30أما إذا hانK ن(�ة ال)[ا<ه ب�� ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف وال��وت�� ال!�	ذج ت)�اوح م� 
 Kopp et( 3,5Åفإنّ ال!�اذج ال)ي س!��ل عل�ها ت	اف*  ال�!�ات ال)�����ة ذات ال$قة  ،50%

al., 2004 Kانh ة ومه�ة  %30ن(�ة ال)[ا<ه أقل م� )، واذا��Bh ذج س���ل أخ�اء	فإنّ ال!�
)Vitkup et al 2001; Kopp et al., 2004.(   
  
  

_aln.pos         10        20        30        40        50        60 
2akj_lig  RLEPRVEERDGFWVLKEEFRSGINPAEKVKIEKDPMKLFIEDGISDLATLSMEEVDKSKHNKDDIDVR  
isoA      ---PRVELKDGFFILKEKFRKGINPQEKVKIEREPMKLFMENGIEELAKKSMEELDSEKSSKDDIDVR  
 _consrvd    ****  ***  *** ** **** ******  ***** * **  **  **** *  *  ******* 
 
 _aln.p   70        80        90       100       110       120       130 
2akj_lig  LKWLGLFHRRKHHYGRFMMRLKLPNGVTTSEQTRYLASVIKKYGKDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVP  
isoA      LKWLGLFHRRKHQYGKFMMRLKLPNGVTTSAQTRYLASVIRKYGEDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVP  
 _consrvd ************ ** ************** ********* *** *********************** 
 
 _aln.pos  140       150       160       170       180       190       200 
2akj_lig  EIIKGLESVGLTSLQSGMDNVRNPVGNPLAGIDPHEIVDTRPFTNLISQFVTANSRGNLSITNLPRKW  
isoA      EILKGLASVGLTSLQSGMDNVRNPVGNPIAGIDPEEIVDTRPYTNLLSQFITANSQGNPDFTNLPRKW  
 _consrvd ** *** ********************* ***** ******* *** *** **** **   ******* 
 
 _aln.pos    210       220       230       240       250       260       270 
2akj_lig  NPCVIGSHDLYEHPHINDLAYMPATKNGKFGFNLLVGGFFSIKRCEEAIPLDAWVSAEDVVPVCKAML  
isoA      NVCVVGTHDLYEHPHINDLAYMPANKDGRFGFNLLVGGFFSPKRCEEAIPLDAWVPADDVLPLCKAVL  
 _consrvd * ** * ***************** * * ************ ************* * ** * *** * 
 
 _aln.pos      280       290       300       310       320       330       340 
2akj_lig  EAFRDLGFRGNRQKCRMMWLIDELGMEAFRGEVEKRMPEQVLERASSEELVQKDWERREYLGVHPQKQ  
isoA      EAYRDLGTRGNRQKTRMMWLIDELGVEGFRTEVEKRMPNGKLERGSSEDLVNKQWERRDYFGVNPQKQ  
 _consrvd ** **** ****** ********** * ** *******   *** *** ** * **** * ** **** 
 
 _aln.pos        350       360       370       380       390       400 
2akj_lig  QGLSFVGLHIPVGRLQADEMEELARIADVYGSGELRLTVEQNIIIPNVENSKIDSLLNEPLLKERYSP  
isoA      EGLSFVGLHVPVGRLQADDMDELARLADTYGSGELRLTVEQNIIIPNVETSKTEALLQEPFLKNRFSP  
 _consrvd  ******** ******** * **** ** ******************** **   ** ** ** * ** 
 
 _aln.p  410       420       430       440       450       460       470 
2akj_lig  EPPILMKGLVACTGSQFCGQAIIETKARALKVTEEVQRLVSVTRPVRMHWTGCPNSCGQVQVADIGFM  
isoA      EPSILMKGLVACTGSQFCGQAIIETKLRALKVTEEVERLVSVPRPIRMHWTGCPNTCGQVQVADIGFM  
 _consrvd ** *********************** ********* ***** ** ********* ************ 
 
 _aln.pos  480       490       500       510       520       530 
2akj_lig  GCMTRDENGKPCEGADVFVGGRIGSDSHLGDIYKKAVPCKDLVPVVAEILINQFGAVPR..  
isoA      GCLTRGEEGKPVEGADVYVGGRIGSDSHIGEIYKKG.----..........-----.-...  
 _consrvd ** ** * *** ***** ********** * ****                        ** 

 

  
ت)ا<ع ال��وت�� ال!�	ذج مع ت)ا<ع ال��وت�� القالS وت�$ی$ الأح�اض الأم�!�ة ال��ف	8ة  مقارنة :)5(شKل 

  .Modeller(م[ار إل�ها بـعلامة ن��ة).ب	اس�ة ب�نامج  ب�!ه�ا
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>P1;2akj_lig 
structureX:2akj_lig.pdb:  22 :A:+537 :A:::-1.00:-1.00 
RLEPRVEERDGFWVLKEEFRSGINPAEKVKIEKDPMKLFIEDGISDLATLSMEEVDKSKHNKDDIDVRLKWLGLF 
HRRKHHYGRFMMRLKLPNGVTTSEQTRYLASVIKKYGKDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEIIKGLESVGLTSL 
QSGMDNVRNPVGNPLAGIDPHEIVDTRPFTNLISQFVTANSRGNLSITNLPRKWNPCVIGSHDLYEHPHINDLAY 
MPATKNGKFGFNLLVGGFFSIKRCEEAIPLDAWVSAEDVVPVCKAMLEAFRDLGFRGNRQKCRMMWLIDELGMEA 
FRGEVEKRMPEQVLERASSEELVQKDWERREYLGVHPQKQQGLSFVGLHIPVGRLQADEMEELARIADVYGSGEL 
RLTVEQNIIIPNVENSKIDSLLNEPLLKERYSPEPPILMKGLVACTGSQFCGQAIIETKARALKVTEEVQRLVSV 
TRPVRMHWTGCPNSCGQVQVADIGFMGCMTRDENGKPCEGADVFVGGRIGSDSHLGDIYKKAVPCKDLVPVVAEI 
LINQFGAVPR..* 
 
 
>P1;isoA 
sequence:isoA:     : :     : ::: 0.00: 0.00 
---PRVELKDGFFILKEKFRKGINPQEKVKIEREPMKLFMENGIEELAKKSMEELDSEKSSKDDIDVRLKWLGLF 
HRRKHQYGKFMMRLKLPNGVTTSAQTRYLASVIRKYGEDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEILKGLASVGLTSL 
QSGMDNVRNPVGNPIAGIDPEEIVDTRPYTNLLSQFITANSQGNPDFTNLPRKWNVCVVGTHDLYEHPHINDLAY 
MPANKDGRFGFNLLVGGFFSPKRCEEAIPLDAWVPADDVLPLCKAVLEAYRDLGTRGNRQKTRMMWLIDELGVEG 
FRTEVEKRMPNGKLERGSSEDLVNKQWERRDYFGVNPQKQEGLSFVGLHVPVGRLQADDMDELARLADTYGSGEL 
RLTVEQNIIIPNVETSKTEALLQEPFLKNRFSPEPSILMKGLVACTGSQFCGQAIIETKLRALKVTEEVERLVSV 
PRPIRMHWTGCPNTCGQVQVADIGFMGCLTRGEEGKPVEGADVYVGGRIGSDSHIGEIYKKG.----........ 
..-----.-...* 

[ار إل�ها بل	ن أصف� �م�ا<قة ب!�)ي ال��وت�!�� ال!�	ذج و ال��وت�� القالS ( ت�Bل الف�اغات ال ):6شKل (
  .)gapإلى م!ا/* ع$م ال��ا<قة( 

  
 

ت�$ی$ الأح�اض الأم�!�ة ت)ا<ع ال��وت�� ال!�	ذج مع ت)ا<ع ال��وت�� القالS و  �ا<قةم :)7شKل (
  .CLUSTALW (م[ار إل�ها بـعلامة ن��ة) ب	اس�ة ب�نامج ال��ف	8ة

  
 
                     10        20        30        40 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     RLEPRVEERDGFWVLKEEFRSGINPAEKVKIEKDPMKLFIEDGISDLA 
PHD          ccccceccccccceeecccccccchhhhhhcccccccchhhhhccccc 
isoAxx1      ---PRVELKDGFFILKEKFRKGINPQEKVKIEREPMKLFMENGIEELA 
PHD          ---ccccccccceeeehhhhcccchhhhhhcccccccccccccccccc 
                **** :***::***:**.**** ******::*****:*:**.:** 
Prim.cons.   RLEPRVE22DGF22LKE2FR2GINP2EKVKIE22PMKLF2E2GI22LA 
 
 
                      58        68        78        88 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     TLSMEEVDKSKHNKDDIDVRLKWLGLFHRRKHHYGRFMMRLKLPNGVT 
PHD          ccccccccccccccchhhhhhhhhceeccccccccceeeeeecccccc 
isoAxx1      KKSMEELDSEKSSKDDIDVRLKWLGLFHRRKHQYGKFMMRLKLPNGVT 
PHD          hhhhhcccccccccchhhhhhhheeeeeecccccceeeeeeecccccc 
             . ****:*..* .*******************:**:************ 
Prim.cons.   22SMEE2D22K22KDDIDVRLKWLGLFHRRKH2YG2FMMRLKLPNGVT 
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                  106       116       126       136 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     TSEQTRYLASVIKKYGKDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEIIKGLES 
PHD          chhhhhhhhhhhhhhccccceeeccccchhhcccccccchhhhhhhhh 
isoAxx1      TSAQTRYLASVIRKYGEDGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEILKGLAS 
PHD          chhhhhhhhhhhhhhccccceeeccccchhhcccccccchhhhhhhhh 
             ** *********:***:*************************:*** * 
Prim.cons.   TS2QTRYLASVI2KYG2DGCADVTTRQNWQIRGVVLPDVPEI2KGL2S 
 
                    154       164       174       184 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     VGLTSLQSGMDNVRNPVGNPLAGIDPHEIVDTRPFTNLISQFVTANSR 
PHD          cccceecccccccccccccccccccccccccchhhhhhhhhhhhcccc 
isoAxx1      VGLTSLQSGMDNVRNPVGNPIAGIDPEEIVDTRPYTNLLSQFITANSQ 
PHD          cccccccccccccccccccccccccccccccchhhhhhhhhhhhcccc 
             ********************:*****.*******:***:***:****: 
Prim.cons.   VGLTSLQSGMDNVRNPVGNP2AGIDP2EIVDTRP2TNL2SQF2TANS2 
 
                    202       212       222       232 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     GNLSITNLPRKWNPCVIGSHDLYEHPHINDLAYMPATKNGKFGFNLLV 
PHD          ccccccccccceeeeeeccccccccccccccceeeecccceceeeeee 
isoAxx1      GNPDFTNLPRKWNVCVVGTHDLYEHPHINDLAYMPANKDGRFGFNLLV 
PHD          cccccccccceeeeeeeccccccccceccccceeeeeccccceeeeee 
             ** .:******** **:*:*****************.*:*:******* 
Prim.cons.   GN222TNLPRKWN2CV2G2HDLYEHPHINDLAYMPA2K2G2FGFNLLV 
 
                    250       260       270       280 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     GGFFSIKRCEEAIPLDAWVSAEDVVPVCKAMLEAFRDLGFRGNRQKCR 
PHD          ecccccccccccccccecccchhhhhhhhhhhhhhhhhccccchhhhh 
isoAxx1      GGFFSPKRCEEAIPLDAWVPADDVLPLCKAVLEAYRDLGTRGNRQKTR 
PHD          ecccccccccccccccccccchhhhhhhhhhhhhhhhhccccchhhhh 
             ***** *************.*:**:*:***:***:**** ****** * 
Prim.cons.   GGFFS2KRCEEAIPLDAWV2A2DV2P2CKA2LEA2RDLG2RGNRQK2R 
 
                    298       308       318       328 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     MMWLIDELGMEAFRGEVEKRMPEQVLERASSEELVQKDWERREYLGVH 
PHD          hhhhhhhhchhhhhhhhhhhhccccccccccccccccccccccccccc 
isoAxx1      MMWLIDELGVEGFRTEVEKRMPNGKLERGSSEDLVNKQWERRDYFGVN 
PHD          hhhhhhhhchhhhhhhhhhhhccccccccccccccccccccccccccc 
             *********:*.** *******:  ***.***:**:*:****:*:**: 
Prim.cons.   MMWLIDELG2E2FR2EVEKRMP222LER2SSE2LV2K2WERR2Y2GV2 
 
 
                    346       356       366       376 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     PQKQQGLSFVGLHIPVGRLQADEMEELARIADVYGSGELRLTVEQNII 
PHD          ccccccceeeeeeecccccchhhhhhhhhhhhhhccceeeeeccceee 
isoAxx1      PQKQEGLSFVGLHVPVGRLQADDMDELARLADTYGSGELRLTVEQNII 
PHD          cccccceeeeeeeecccccchhhhhhhhhhhhhcccceeeecccceee 
             ****:********:********:*:****:**.*************** 
Prim.cons.   PQKQ2GLSFVGLH2PVGRLQAD2M2ELAR2AD2YGSGELRLTVEQNII 
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            394       404       414       424 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     IPNVENSKIDSLLNEPLLKERYSPEPPILMKGLVACTGSQFCGQAIIE 
PHD          ecccchhhhhhhhhhhhhhccccccccccccceeeecccccccccccc 
isoAxx1      IPNVETSKTEALLQEPFLKNRFSPEPSILMKGLVACTGSQFCGQAIIE 
PHD          ecccchhhhhhhhhhhhhhccccccccccccceeeecccccccccccc 
             *****.** ::**:**:**:*:****.********************* 
Prim.cons.   IPNVE2SK222LL2EP2LK2R2SPEP2ILMKGLVACTGSQFCGQAIIE 
 
                    442       452       462       472 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     TKARALKVTEEVQRLVSVTRPVRMHWTGCPNSCGQVQVADIGFMGCMT 
PHD          chhhhhhhhhhhhhhhccccceeeeecccccccccccccccccccccc 
isoAxx1      TKLRALKVTEEVERLVSVPRPIRMHWTGCPNTCGQVQVADIGFMGCLT 
PHD          chhhhhhhhhhhhhhhcccceeeeeeccccccccccccceecccccce 
             ** *********:*****.**:*********:**************:* 
Prim.cons.   TK2RALKVTEEV2RLVSV2RP2RMHWTGCPN2CGQVQVADIGFMGC2T 
 
                    490       500       510       520 
                      |         |         |         | 
SEQUENCE     RDENGKPCEGADVFVGGRIGSDSHLGDIYKKAVPCKDLVPVVAEILIN 
PHD          ccccccccceeeeeeecccccccceeeccccccccchhhhhhhhhhhh 
isoAxx1      RGEEGKPVEGADVYVGGRIGSDSHIGEIYKKG---------------- 
PHD          ccccccccceeeeeeccccccccccccccccc---------------- 
             *.*:*** *****:**********:*:****.                 
Prim.cons.   R2E2GKP2EGADV2VGGRIGSDSH2G2IYKK2VPCKDLVPVVAEILIN              
SEQUENCE     QFGAVPR 
PHD          hcccccc 
isoAxx1      ------- 
PHD          ------- 
                                                              
Prim.cons.   QFGAVPR                                          
 

  
ع$د الأح�اض   

  م�!�ةالأ
  م�!�ةالأن(�ة الأح�اض 

  77.94%  417  ن(�ة ال��ا<قة

  10.65%  57  أ/	ل ق�عة ت[ا<ه

  3.36%  18  اق�� ق�عة ت[ا<ه

  8.04%  43  الاخ)لاف ال)ام

عل�ها م� ب�نامج  B�eل <عk ق�H ال��ا<قة ب�� ال��وت�� اله$ف والقالS ال�)��ل ):2ال�Gول (
CLUSTALW.  
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  ب�اء ال�-ـــــــ�ذج  _3.1
  

 Modellerب	اس�ة ب�نامج  isoA.B999909.pdbملفات تع��� م� ن	ع  10تH ب!اء 
، ح�_ أنّ hل ملف م� ب�� هاته ال�لفات ه	 ع�ارة ع� ب!�ة ثلاث�ة الأ<عاد لل��وت�� ال!�	ذج

  !اد إلى الاس)ق�ار ال�اق	0.س!F)ار ب!�ة واح$ة فق] ل$راس)ها وذل# <الاس)
  

 
 

  
 

 Nitrite reductaseل!�	ذج ال Pymolع�ض لل�!�ة الBلاث�ة الأ<عاد ب	اس�ة ب�نامج ):8ال�Kل (
) α) والل	ن الأصف� (ور�قات αال�)��ل عل�ه، ح�_ ی��� ال�!�ات الBان	�ة <الل	ن الأح��(حل�ون 

  الانع�اف <الل	ن الأخt�. م!ا/*و 
  
  
  
  



 70

4.1_ -�  ال-)�Dل عل هال���� �ذج تق  8 ال
  

ال�)��ل عل�ه ع� /��* ال!�?جة <ال)�اثل S�e أن ی)H تق���ه م� ع$ة ن	احي:  ال!�	ذج
، وh?ا ح(اب ق��ة  Protein energy ، /اقة ال��وت�� Stereochemistryال���Nاء الف�اغ�ة 

  ب�� اله�nل الN�Z	ني لل!�	ذج والقالRMSD .Sال)	اف* 
   

  OPED ح.اب ق -ة _1.4.1
eع)�$ في مع�فة اس)ق�ار وث�ات ال����ات على تق��H /اق)ها ال$اخل�ة، ح�_ أن ال����ات الع[�ة 

ل�!�ة  DOPE ال�)��ل عل�ها لل!�	ذج ال�)!�أ بها م)قارZة ال�اقة، وهي ق���ة أteا م� ق��ة ال
ب�نامج  ةب	اس� DOPE (Discrete Optimized ProteinEnergyالقالS، وذل# <ع$ ق�اس (

). <ع$ ذل# ق�!ا <اخ)�ار ال��0ء ال�ا<ع م� ال!�اذج ال�)��ل �h3ا في (ال�$ول  Modellerلـ ا
عل�ها لل$راسة، <اع)�اره أح(� ه?ه ال!�اذج م� ح�_ الاس)ق�ار ال�اق	0 وh?ا اس)!ادا إلى ال)	اف* 

 Sوت�� القال�0 لل�	0 له وال�!�!ى ال�اق	ب�� ال�!�!ى ال�اق ���N2الakj  ضح	م 	ا ه�h في
  ). 9(ال[nل 

وه?ا ما ی$ل على أنّ /اقة ال!�	ذج ال�)��ل عل�ه ق���ة ج$ا م� /اقة ال��وت�� القالS ال��$د  
ت�����ا أ0 أنّ اس)ق�ارها ال�اق	0 م)قارب، وه?ا ما ی�فع م� ق��ة ال!�?جة <ال)�اثل و��اك�ها 

  <ال)�ارب ال�F���ة.
  

  
لنموذج المتحصل ل DOPEقيمتي  مقارنة بين يمثلان منحنيين بيانيين ):9شكل (

  .الأحمر باللون 2akj) باللون الأخضر و القالب isoA.B9999004.pdbعليه(
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�ائu  ال�!�	�ة و ال�اق	�ة له?ا ال��0ء، 4و��Bل (ال�$ول Fال kل ال�!�!�ات  ) <عBك�ا ت�
�ل لل��وت�� القالS (ل	ن أح��) مع ال!�اذج ال�) DOPE) مقارنة ق��ة 10ال��Bلة في (شnل �

)، ح�_ نلاح� ت�اب* h��� ب�� ال!�اذج ال�)��ل عل�ها <ال!�?جة IsoA1, ....IsoA10عل�ها (
<ال��اثلة والقالS، وه?ا ماeع�ي ل!ا فN�ة واض�ة على الاس)ق�ار ال�اق	0 ل����ات ال��وت�!ات 

   ال�)��ل عل�ها، <اع)�ارها م	افقة ل�ق$ار ال�اقة لل����ات ال�)��ل عل�ها مF���ا.
  

Kل مقارنة  ):10ل (شBب��م!�!�ات ب�ان�ة ت�  Hق�DOPE  ل ل�ل!�اذج الع[�ة ال�)�
  <ال	ن الأح��. 2akjو القالS  ) ال��Bلة <أل	ان مF)لفةisoA1.pdb..... isoA10.pdbعل�ها(
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ب	اس�ة ب�نامج  ال�Bلى ل�اقة hل ج�0ء ب�وت�� م� ال!�اذج ال�)��ل عل�ها B�eل الق�H  ):03ج�ول(
Modeller .   

  DOPE scoreق��ة   اسH ملف ب!�ة ال!�	ذج ال�)��ل عل�ه

isoA.B99990001.pdb 57401.35156- 
isoA.B99990002.pdb 57333.39453- 
isoA.B99990003.pdb 57736.35547- 
isoA.B99990004.pdb 57984.07422- 
isoA.B99990005.pdb -57709.65234 
isoA.B99990006.pdb -57668.04688 
isoA.B99990007.pdb 57753.37109- 
isoA.B99990008.pdb 57571.63672- 
isoA.B99990009.pdb 57626.10938- 
isoA.B99990010.pdb 57568.52344 - 

  
�ائu ):04ج�ول (Fال kا<ع م� <ع�ذج ال	ة لل!��	ة و ال�اق�	ال�!� Nitrite reductase  ل عل�ها�م)�

 .Modellerب	اس�ة ب�نامج 

79 sequence identity 

509 Sequence length 
0.327395 Compactness 

-420.342702 Native energy (pair) 
-26.093330 Native energy (surface) 
-9.954364 Native energy (combined) 
-11.663129 Z score (pair) 
-9.028343 Z score (surface) 
-13.346562 Z score (combined) 

  
 

  RMSD Scoreن) Gة ال-0ا3قة 3اس)ع-ال الG,ر ال)�j عي ل-)�سk ال-�jعات _ 2.4.1
 Cαدرجة ال)�اب* ب�� ه�nلي ال(ل(ل)�� الN�Z	ن�)��  اث!�� ب�� ب�وت�!�� RMSDق��ة الـ ت��� 

 ـت��ل!ا على ق��ة صغ��ة ج$ا لل Pymolب�نامج ال <اس)ع�ال  ).Bino et al., 2003(لهما 
RMSD �> ي ق$رت(الي و ال	0,2Å  لn]ال) ضح في	م 	ا ه�h ،11.(  Hح�_ ت$ل الق�

على ال��ا<قة ال��$ة وعلى ت[ا<ه ال�!�)�� والع�n <العRMSD  �n ال�!Fفtة أو ال�غ��ة لـ
)Mathilde et al., 2005;Turk et al., 1991; Ye et al., 2003.(  
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ذج والقالS م)�ا<ق)ان <[nل h��� ه�nلي ال(ل(ل)�� ال�ئ�(�)�� لل��وت�� ال!�	  أنّ ی	ضح  وه?ا ما 
في أغلS ال�!ا/*، ب�!�ا لاحm!ا أن ه!اك ت�اب* ضع�ف وم)	س] في م!ا/* قل�لة ج$ا، أغل�ها 
تقع في م!ا/* الانع�اف وال!هاeات ال�ف)	حة (الأم�!�ة والN�Z	h(�ل�ة)، وهي <ع�$ة ع� ال�	قع 

و�ق�Zها  ال�)��ل عل�ها ال!�	ذج ةی��$ م� م�$اق�ة ب!�الفعال م�ا eقلل م� تأث��ها، وه?ا ما 
  .ب�!�ة القالS ال��$دة ت�����ا

  
 

  
  

ب�� ب!�ة ال��وت�� القالS <الل	ن الأس	د و ب!�ة ال!�	ذج ال�)��ل عل�ه  B�eل م$| ال��ا<قة ):11شكل (
  .Pymol<الل	ن الأح�� ب	اس�ة ال��نامج 

  
  

 2akjال�)��ل عل�ه والقالS ب�� ب!�ة ال!�	ذج  RMSD) ق��ة الـ B�e 12ل ال�!�!ى (ال[nل
م��	رة ب�� RMSD نلاح� أنّ أغلS ق�H الـح�_  ،VMDب	اس�ة ب�نامج الـ ال)ي تH ح(ابها 

ماع$ا <عk ال�!ا/* فق] hال!هاeة  في معHm م!ا/* ال��وت�� 1Åو الق��ة  0Åالق��ة 
	اس�ة ب�نامج وهي ت	اف* ال!)ائج ال�)��ل عل�ها ب الN�Z	h(�ل�ة أی� لا ی	ج$ أ0 ت�اب* ب�!ه�ا

Pymol. 
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  .VMDب�� ب!�ة ال��وت�� القالS وال!�	ذج ب	اس�ة ال��نامج ال�اس	Zي  RMSDن)ائج ق�اس  ):12ال�Kل(

  
  PROSAIIب�اس0ة ب�نامج  ال-)�Dل عل ه_ تق  8 ال$�وت * ال�-�ذج 3.4.1

  
 Zا <ق�H �!�ة ن�	ذج ال��وت�� اله$ف ال�)��ل عل�هل Z scores ق�ePROSAII  Hقارن ب�نامج 

scores ح�_ أنل .Sوت�� القال�ق��ة �!�ة ال� Z scores  ل عامn]> وت�!�ة�ق�اس لل�!�ة ال� 	ه
  .م�!�ة وZ!�)ه الBلاث�ةا الأم$| ال�لائ�ة ب�� ت)ا<ع أح�اضه

ت�����ا  PDBلل��وت�!ات م�$دة ال�!�ة في ب!#  Z scores) م	اضع لق�B�e13 Hل (ال[nل 
على شnل نقاL <الل	ن الأزرق ال$اك� وh?ا  NMR!ا/�(ي ب	اس�ة ال�ن�� ال!	و0 ال�غ

 Z<الل	ن الأزرق الفاتح، ح�_ نلاح� أنّ ق��ة Xال��وت�!ات ال��$دة ال�!�ة ب	اس�ة الأشعة 

scores ) ل عل�ه�تقع ض�� 10.37- ) والُ�)او�ة لـisoA.B99990004.pdbلل!�	ذج ال��(
 Z scoresأنّ ه?ه الق��ة ق���ة ج$ا م� ق��ة  ، �hا X م�ال ال��وت�!ات ال��$دة ب	اس�ة الأشعة

) وه?ا ما ی$ل على أنّ ال)	ضع الف�اغي للاح�اض 10.54-ل�!�ة ال��وت�� القالS ال��$د ت�����ا (
  .2.8الام�!�ة لل�!�ة ال�)��ل عل�ها ذات دقة عال�ة تقارب 

ة ال!�	ذج ال�)��ل أ) ل�!�-13ك�ا أنّ ال�!�!ى ال�اق	0 ال��Bل <الل	ن الأخt� ال$اك� (ال[nل 
)isoA.B99990004.pdb اس�ة	نامج ) عل�ه ب�بPROSAII  ق��ه تقع في Sأنّ أغل $h�ی

ال��ال ال(الS ماع$ا في م!�قة واح$ة (لها ق��ة م	ج�ة)، �hا نلاح� أنّه ق��S ج$ا م� ال�!�!ى 
�ل عل�ه و���$ ال�اق	0 ل�!�ة القالS وه?ا أteا ی�h$ ال�الة ال�اق	�ة ال��$ة ل�!�ة ال!�	ذج ال��(
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ال�اقة ال(ال�ة ت$ل على الاس)ق�ار ال�اق	0 ال!اتج م� ال)	ضع ال���ح لل�وا<] ، م� م�$اق�)ه
  ال!ات�ة م� ارت�اL ذرات الاح�اض الام�!�ة لل��وت��

  

  
(ت�Bل   Z-Score.(ب) م�F]  (أ) ال�!�!ى ال�اق	0 لل!�	ذج ال!m�0 ال�)��ل عل�ه <ال!�?جة ):13شكل(

لNل م� ال��وت�!ات م�$دة ال�!�ة <ال�ن�� ال�غ!ا/�(ي   Z-Scoreن ازرق داك� وأزرق فاتح  ق�H ال�قعة بل	 
  والأشعة ال(�!�ة على ال)	الي).

  
 

ل�قعة بل	ن ازرق (ت�Bل ا  Z-Score.(ب) م2akj [�Fلل��وت�� القالS ال�!�!ى ال�اق	0 (أ)  ):14شKل(
ات م�$دة ال�!�ة <ال�ن�� ال�غ!ا/�(ي والأشعة ال(�!�ة على لNل م� ال��وت�! Z-Scoreق�H  داك� وأزرق فاتح

  ال)	الي).
  

 

البروتين القالب 
2akj
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4.4.1 k01ن)ائج م _Ramachandran plot  ل عل ه�D(-ذج ال�-�  لل$�وت * ال

لل[ــnل الف�اغــي لل(لاســل ال�ان��ــة الأكBــ� اســ)ق�ارا فــي  αو  αتــH ت��Bــل تغ�ــ�ات قــ�H زواeــا الــ$وران 
 �FPlot  Ramachandran )Ramachandran etـ]م عـ�ف <اسـHرسـH ب�ـاني ث!ـائي ال�عـ$ 

al., 1963(.  Hـل قـ�h Kـ)ل�α  وα ـادم بـ�� الـ?رات�ال�!�قـة <��ـ_ أنّ  ،م�n!ـة دون حـ$وث ت
، ال�(ـــ�	ح بهـــا <ـــالل	ن الأح�ـــ�، ب�!�ـــا اللـــ	ن الأصـــف� الـــ$اك� B�eـــل ال�!ـــا/* ملائ�ـــة هـــي الأكBـــ�
B�eــل ال�!ــا/*  ، ب�!�ــا اللــ	ن الأبــ�kلال�(ــ�	ح بهــا ب$رجــة أقــ الفــاتح B�eــل ال�!ــا/* ال�!ــي واللــ	ن 

   .غ�� ال�(�	ح بها

 أو الـــ�ن�� XتNـــ	ن قـــ�H زواeـــا الـــ$وران ال)�����ـــة ال�)��ـــل عل�هـــا <���قـــة ح�ـــ	د الأشـــعة ال(ـــ�!�ة 
الغلاe(�� ( الـ?0  دوما في ال�!ا/* ال�(�	حة م� ال��F]  ما ع$اNMR ال�غ!ا/�(ي  ال!	و0 

 Cis( ح�k أم�!ي e()��ع ت[�nل را<�ة ب�)�$eة م� ن	ع  لا �eل# سل(لة جان��ة) ، أو ال��ول��
(.  

<ال!(ــ�ة لل!�ــ	ذج الــ?0 ق�!ــا ب�!ائــه فــإن ال!)ــائج ال)�ل�ل�ــة ل)ــ	زع أح�اضــه الأم�!�ــة علــى ال�!ــا/* 
��نـــــامج ال، ال�)��ـــــل عل�ـــــه ب	اســـــ�ة plot Ramachandranال(ـــــا<قة م�Bلـــــة فـــــي م�Fـــــ] الــــــ 

PSVS )Bhattacharya  et al., 2007( ا ه�h لn]ال) ضح في	م 	5ال�$ول () و 15.(  

hـالأتي:  plot Ramachandranم�Fـ] الــ ح�_ hانK ن(S الأح�ـاض الأم�!�ـة ال��Bلـة علـى 
وهــي ن(ــ�ة عال�ــة جــ$ا، وهــي تــ$ل علــى أنّ  %89,9ال�)	ضــعة فــي ال�!�قــة الأكBــ� ملائ�ــة هــي 

 Sأغل Hق�α  وα ضـع	ـل عل�هـا سـل��ة وم)�ة <[ـnل ج�ـ$، ب�!�ـا للأح�ـاض الأم�!�ـة لل�!�ـة ال�)�
 Hق�α  وα  حة ن(ـ�)ها	9,2للأح�اض الأم�!�ة ال)ي ت!)�ـي إلـى ال�!ـا/* ال�(ـ�% uـFوال)ـي ت ،

الأح�اض ال)ي ت!)�ي إلى ال�!ا/* ال�(ـ�	ح بهـا ب$رجـة أقـل وال�!ـا/* غ�ـ� ال�(ـ�	ح بهـا ن(ـ�)ها 
� ال�(ـ�	ح لNل م!ه�ا، أ0 ح	الي ح���t أم�!��� فق] هي ال)ي ت!)�ـي إلـى ال�!ـا/* غ�ـ 0,5%

بها، وهـ?ا مـا eع�ـي لل�!�ـة ال�)��ـل عل�هـا م�ـ$اق�ة عال�ـة تقـارب مـا ی)��ـل عل�ـه ع!ـ$ ت�$یـ$ 
ـــــة <الأشـــــعة  ـــــ	و0 ال�غ!ا/�(ـــــي  Xال�!� ـــــال�ن�� ال!  NMR )Bhattacharya etأو <

al.,2007.(.وت���اغي ل?رات ال��ضع الف	ة ال(ا<قة وال�)علقة <ال)�	ال!)ائج ال�اق $h�  وت
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  .αو  α او�)��ال�  ق�H ی��� ت	ضع الأح�اض الأم�!�ة ح(�FRamachandran S] م ):15شKل(

 
  
 

  ):�n�e5 تلh u�Fل ق�H ت	ضع الأح�اض الأم�!�ة في (ال�$ول
  

  .plot Ramachandranن(�ة ت	ضع الأح�اض الأم�!�ة وف* م�F]  ):05ج�ول (

[�Fالأح�اض الام�!�ة  م!ا/* ال�  
  ال!(�ة  الع$د

  %89,9  399  ئ�ةال�!�قة الأكB� ملا
  %9,2  41  ال�!ا/* ال�(�	حة

  %0,5  2  ال�!ا/* ال�(�	ح بها ب$رجة اقل
  %0,5  2  ال�!ا/* غ�� ال�(�	ح بها

 444  م�!�ة ع$ا الغلاe(�� وال��ول��الأح�اض الأ

  
100%  
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 reductase Nitriteل$� ة _ ال�راسة ال)Dل ل ة 2

  
  reductase Nitrite ـ_ ال$� ة الأول ة لل1.2
م�!�ـة فـي سل(ـلة خ��ـة تـ$عى الأ الأح�ـاضلل�ـ�وت�� هـي ع�ـارة عـ� ت(ل(ـل ل))ـا<ع  الأول�ة�ة ال�!

 أ<�$eـة لأحـ�فوال)ـي n�eـ� صـ�اغ)ها h))ـا<ع  ،�)ع$د ال��)�$< aa
ح�ـk  لNـل<��ـ_ ی�مـ�  ، 

ث�ــة ال�!�ــة ثلا وت���ــل n�eــ� ال��ــ	ل ، وأو ثلاثــة حــ�وف الأولــى مــ� اســ�ه واحــ$ أم�!ــي <�ــ�ف
  .)Boeckmann et al., 2003م� ب!	ك ال�ع��ات على الان)�نK ( أم�!يلNل ح�k  الأ<عاد

هــي ع�ــارة عــ� سل(ــلة ب�)�$eــة واحــ$ة، ت)Nــ	ن مــ�  reductase Nitrite<ال!(ــ�ة لل�!�ــة الأول�ــة للـــ 
غ/مــ	ل م�ت��ــة خ��ــا ب	اســ�ة روا<ــ]  57220.5ح�ــk أم�!ــي و بــ	زن ج���ــي eقــ$ر ب  509

مـ�  )Gasteiger et al., 2005( n�ProtParam!ـا ب	اسـ�ة ال��نـامج ال�اسـ	Zي ب�)�$eـة وقـ$ ت
 ال)�ل�ل ال$ق�* له?ه ال(ل(لة ال��)�$eة ح�_ hانK ال!)ائج hالأتي:

 
 

10         20         30         40         50         60  

PRVELKDGFF ILKEKFRKGI NPQEKVKIER EPMKLFMENG IEELAKKSME ELDSEKSSKD  

 

        70         80         90        100        110        120  

DIDVRLKWLG LFHRRKHQYG KFMMRLKLPN GVTTSAQTRY LASVIRKYGE DGCADVTTRQ  

 

       130        140        150        160        170        180  

NWQIRGVVLP DVPEILKGLA SVGLTSLQSG MDNVRNPVGN PIAGIDPEEI VDTRPYTNLL  

 

       190        200        210        220        230        240  

SQFITANSQG NPDFTNLPRK WNVCVVGTHD LYEHPHINDL AYMPANKDGR FGFNLLVGGF  

 

       250        260        270        280        290        300  

FSPKRCEEAI PLDAWVPADD VLPLCKAVLE AYRDLGTRGN RQKTRMMWLI DELGVEGFRT  

 

       310        320        330        340        350        360  

EVEKRMPNGK LERGSSEDLV NKQWERRDYF GVNPQKQEGL SFVGLHVPVG RLQADDMDEL  

 

       370        380        390        400        410        420  

ARLADTYGSG ELRLTVEQNI IIPNVETSKT EALLQEPFLK NRFSPEPSIL MKGLVACTGS  

 

       430        440        450        460        470        480  

QFCGQAIIET KLRALKVTEE VERLVSVPRP IRMHWTGCPN TCGQVQVADI GFMGCLTRGE  

 

       490  500  509         0               

EGKPVEGADV YVGGRIGSDS    HIGEIYKKG 

 

 ProtParamب	اس�ة ب�نامج   Nitrite reductaseال)ا<ع الأم�!ي ال�ف�ل للـ ):15ال�Kل (
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ب	اس�ة ب�نامج  B�eNitrite reductaseل hل ال)فاص�ل ال)��h��ة ال$ق�قة لل ):06ال�Gول (
ProtParam. 

 الع$د الإج�الي للأح�اض الام�!�ة 509

 ال	زن ال����ي الNلي لل��وت�� 57220.5
 (Asp + Glu)ع$د الأح�اض الام�!�ة م	ج�ة ال[�!ة 71

 (Arg + Lys)ع$د الأح�اض الام�!�ة سال�ة ال[�!ة 69

C2531H4033N713O752S23 وت���غة العامة لل��� ال

 الع$د الإج�الي لل?رات ال�n	نة لل��وت�� 8052

 Cالع$د الإج�الي ل?رات الN�Z	ن  2531

 Hروج�� الع$د الإج�الي ل?رات اله�$ 4033

  N  الع$د الإج�الي ل?رات ال!�)�وج�� 713
 Oالع$د الإج�الي ل?رات الاك(���  752

23  K���Nالع$د الإج�الي ل?رات الS 

  
  

  reductase Nitriteـ _ ال$� ة ال4ان�9ة لل2.2
�nات�(وسـ�(Nتفـاعلات ال S�ـ)> ـةe$�(��ـلة ال)ل)اء ذاتـي لل	وت�� نات�ة ع� ان��ة لل��	انBةال�!�ة ال، 

 C=Oوال)ــي ت)[ــnل بــ�� ال���	عــات الق���ــة  ،وهــي م(ــ)ق�ة ب	اســ�ة روا<ــ] ه�$روج�!�ــة م!)�mــة
�وا<] الــ�(ــ)ق�ة ب	اســ�ة المــ� ال�!�ــات  أن�ــاLت���ــ� ثــلاث  وضــع�)ها ح�ــ_ n�eــ� ح(ــN-HS و 

8ه	ر ال��ق  معاون	ه ق�لو  Pauling م ب	اس�ة1951ك)[فK ال�!�ة الBان	�ة عام اُ  .ه�$روج�!�ة
 ; Pauling et al., 1951(<الاع)�ــاد علـى ال�عــای�� الف���ائ�ــة وال��	م)��ـة وذلــ# �ـة ال)����

Eisenberg et al., 2003،(  _ــة لعــ$ة  احــ$د ح�ــ�	ب!� uــائ�وهــي  ب�وت�!�ــة أن�ــاLعــ$ة خ
  ، م!ا/* الانع�اف).β، ال	ر�قات α(ال�ل�ون 

�ـ	رة <(ـ��ة وواضـ�ة، ق�!ـا  reductase Nitriteول)	ض�ح ال�!�ات الBان	�ة ال�n	نة لإن��H الـ >
ــــ�وت�� ال!�ــــ	ذج ال�)��ــــل عل�هــــا  ــــة الأ<عــــاد لل�  isoAOOOOO4ب$راســــة ن�ــــ	ذج ال�!�ــــة ثلاث�

ح�ـ_  )،PROCHECK-NMR )Laskowski et al., 1996ب	اسـ�ة ال��نـامج ال�اسـ	Zي 
 Modelت��ـــل!ا علـــى ن�ـــ	ذج <(ـــ�] ث!ـــائي ال�عـــ$ ی	ضـــح ال�!�ـــات الBان	�ـــة ال�n	نـــة لل�ـــ�وت�� 

secondary structures  ضـح فـي	م 	ـا هـ�h ،ت��ها�ت H�m!ل ی�(�ها و�(هل م� ع$ها وتn]>
 ).16(ال[nل 
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ب	اس�ة ب�نامج  reductase Nitriteلل  ةی��� ص	رة ت	ض���ة لل�!�ات الBان	�ة ال�n	ن):16ال�Kل(

PROCHECK-NMR.  
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   �Pymolاس0ة ب�نامج الع�ض ب reductase Nitrite ـال$� ة ال4ال4 ة للدراسة _ 3.2
 

0 ی!ــ)ج ع!ــه شــnل ثلاثــي مــ� ال�!�ــات الBان	�ــة الــ? ال�!�ــة الBال�Bــة لل�ــ�وت�� مــ� ت��ــع عــ$د ت)Nــ	ن 
 الأح�ــاضteــ�� ث�ــات هــ?ه ال�!�ــة وجــ	د م��	عــة مــ� الــ�وا<] ال�)[ــnلة بــ�� ع!اصــ�   الأ<عــاد،

ـــة الأ  و  الـــ�وا<] ال�ل��ـــة ،لN���ـــK( ال�(ـــ	ر ث!ائ�ـــة ان�ـــ$ الـــ�وا<] اله�$روج�!�ـــة  ف��ـــادة عـــ�م�!�
ی!�ــ	0  ،تtFــع لهـا ال(ل(ــلة ال��)�$eــة <عــ$ عــ$ة ان�ـ	اءات ال)ــي .ت�ـاذب ال(لاســل الNارهــة لل�ـاء)

�ا و�8ف الأخ��في  ل�أخ?ا �ال��وت�� nhل تلقائ�Fد ت$�e لا نهائ�اnا مع�!ـا�ش�	ـ$ ،ا ح��eهـ?ا  د
ل�ــ�وت�� ء ن�ــ	 الــ$اخل م�ــا eع�ــي الل�ــام�!�ــة الNارهــة الأ الأح�ــاضن)��ــة /�ــ�  أساســاالان�ــ	اء 

<ال[ــ�وL الFارج�ــة h$رجــة لــه أteــا علاقــة ال�!�ــة الBال�Bــة  ث�ــات أنّ �hــا  ،شــnلا h�و�ــا مtــغ	/ا
  درجة ال��	ضة.ال��ارة و 

 �n�eأن Bال�!�ة ال S�h�ةن��� في ت�Bل ما ال�n](ة ل�	انBى <ال!�]  ت��ع خاص لل�!�ات ال�)e
Motifs، لBل* عل�ها ال�!�ة ال�(��ة ال)ي م�e ) �س ال[ع	دبhairpin (β وα .رة  أو	�>

�Bال!�] ال�(�ى ال�ف)اح  أكh قيتعق�$ا��الإغ )Greek key (β-α-β  ،)ت 	ج$ ه?ه اLالأن�ا 
Motifs  وت�!ات�م� ال� ���h 0 وح)ى و�8في. أی�في ع$د	ن لها دور ب!�	ne  ع$ةLأن�ا 

ه?ا  .Domainعى ال��ال مF)لفة n�e!ها ال)��ع مع <عk في وضع h�و0 مtغ	L ی$
  ne	ن م()قل ب!�	�ا وح)ى و�8ف�ا. أن�n�e  الأخ��

 Hال!(�ة لإن��>reductase Nitrite  ل!�اتArabidopsis thaliana  ن	N(لة فإنّه ی)م� سل
، α، ال	ر�قات αال)ي ت)ألف ب$ورها م� م��	عة م� ال�!�ات الBان	�ة (حل�ون واح$ة م)ع$دة ال��)�$ 
وال)ي ت!�	0 ل)[nل ب!�ة h�و�ة ت$عى <ال�!�ة الBال�Bة، ح�_ �n�e تق(��ها م!ا/* الانع�اف) 

( ال��ال الأول،  Domain 3اس)!ادا إلى ب!�ة ال��وت�� ال�()ع�ل hقالS إلى ثلاث م�الات 
  ال��ال الBاني و ال��ال الBال_).

� غ�� أما ال�!�ة العامة فهي ذات ان�	اء h�و0 ت�)	0 على ج�S أو ش* ع��* <ه م��	ع)�
�hا ه	  reductase Nitriteوه	 ال�	قع الفعال للـ  Siroheme] و 4S4Feب�وت�!�)�� ال [

  ) .17،18م	ضح في (ال[nل 
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 reductase Nitrite <ال[nل ال��(H العام ل�!�ة ن�	ذج <عادالأع�ض ال�!�ة الBلاث�ة  ) :17ال�Kل (
 .Pymolب	اس�ة ب�نامج  ال�)��ل عل�ه،

  

  
  

ال�)��ل  reductase Nitrite ل�!�ة ن�	ذج ع�ض ال�!�ة الBلاث�ة الأ<عاد <ال[nل ال[���ي ) :18ال�Kل (
  .Pymolب	اس�ة ب�نامج له، وه	 ی	ضح ال��الات الBلاث  عل�ه
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  Domain1_ ال-Gال الأول 1.3.2
ومــ� ال��ــk  142إلــى  1ح�ــk أم�!ــي (مــ� ال��ــk الأم�!ــي  220ی)ــألف ال��ــال الأول مــ� 

)، ح�ـــ_ ی�ـــ$أ <ق�عـــة صـــغ��ة (مـــ� ال��ـــk الأم�!ـــي 407ل��ـــk الأم�!ـــي ح)ـــى ا 329الأم�!ـــي 
م)عاك(ــ)��، تل�هــا خ�ــ�  sheet β) وال)ــي ت)Nــ	ن مـ� ور�ق)ــ�� 69إلـى ال��ــk الأم�!ــي 1الأول 

ق�ـع  9و  helice-αق�ـع  4. ثH ت)�ع <ق�عة أك�� ت)N	ن مـ� helice-αق�ع حل�ون�ة صغ��ة 
sheet β  تق(��ها �n�e ة�ال��ـال الأول ی�ـ$أ ، الق�عة الأخ� K. ت�ـ���م�ـال�� م)!ـا8 Kإلى ت�

 Hالأم�!ي رق kح)ى 70م� ال��  Hالأم�!ي رق kن م� ق�ع)ـ��  142ال��	N(ی 	وهhelice-
α  ق�ـع  4وsheet β ـا مــ�teن أ	ـN(ــاني ف�Bال��ـال ال Kق�ـع  4. أمـا ت�ــsheet-β  وق�ع)ــ��

helice-α _ح�  Hالأم�!ي رق kا 329ی�$أ م� ال�� kح)ى ال�� H407لأم�!ي رق.  
 
 
  
 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
 reductase Nitrite ـع�ض ال�!�ة الBلاث�ة الأ<عاد <ال[nل ال[���ي لل��ال الأول لل ) :19ال�Kل (

   .Pymolب	اس�ة ب�نامج 
  
 
 

  
 

  _ ال-Gال ال4اني 2.3.2
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 Hالأم�!ـي رقـ kمـ� ال��ـ $(�e143  Hالأم�!ـي رقـ kعـة 328ح)ـى ال��ـZ0 علـى أر	ـ(�e _ح�ـ ،
�hا له ع�وات  α-heliceم)عاك(ة، م�ا/ة <أرZعة ق�ع م� ن	ع  sheetβ-�	�ة م���hة أوراق م

  /	�لة ن	عا ما مقارنة <ال��ال�� الآخ���. 
  
 

  
 reductase Nitrite ـع�ض ال�!�ة الBلاث�ة الأ<عاد <ال[nل ال[���ي لل��ال الBاني لل ) :20ال�Kل (

  .Pymolب	اس�ة ب�نامج 

  
  

3.3.2Bال ال4الG-ال _  
  Hالأم�!ــي رقــ kــ$ مــ� ال��ــ(�e408  0 علــى خ�ــ�	ــ(�e _، ح�ــ�الأم�!ــي الأخ�ــ uح)ــى ال��ــ

ـــ	از0 والـــBلاث الأخـــ�| م)عاك(ـــة)  sheetβ–ق�ـــع مـــ� نـــ	ع  م���hـــة (اث!ـــان م!هـــا علـــى شـــnل م)
  . helice α–م�ا/ة <ق�ع)�� م� ن	ع
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 reductase Nitrite ـللالBال_  ع�ض ال�!�ة الBلاث�ة الأ<عاد <ال[nل ال[���ي لل��ال ) :21ال�Kل (
   .Pymolب	اس�ة ب�نامج 

  

  
  

ی��� ال�	قع الفعال و ت�	ضع ال���	ع)�� غ�� ال��وت�!�)�� <[nل م)قارب. الع�ض  ):22ال�Kل(
 .Pymolب	اس�ة ب�نامج 
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  reductase Nitrite ـللالG:ء غ � ال$�وت �ي _ 3
و   Siroheme)�� وهي م��	عة الـم��	ع)�� غ�� ب�وت�!� reductase Nitriteی)��t الـ  

]، ه?ان العاملان ال�(اع$ان ی)	ضعان على ق�ب وn]Zل م)قابل �hا أنّ له�ا 4S4Feم��	عة [
ع� ذرة  312Å, ، وال?0 ی�ع$ <�(افةCys462را<�ة م[)�hة ع� /��* ال��k الأم�!ي 

قابلة له م� ، وZ!ف� ال�(افة ع� ذرة ال�N��K ال�Sirohemeال�$ی$ ال����hة ل���	عة الـ 
 ).�h [23ا ه	 م	ضح في (ال[nل 4S4Feم��	عة [

 

  
 عل م()	| ال�	قع الفعال ]4S4Fe[ <���	عة Siroheme ـی��� ارت�اL م��	عة ال :)23ال�Kل(

kاس�ة ال��	م�!ي الأ بCys462 .  
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  ]4S4Fe[ ـمG-�عة ال_ 1.3
لة مـ� سـ�عة أح�ـاض أم�!�ـة ). العـ�وة الأولـى م[ـLoopn] عـ�وت�� (4S4Feت��] <���	عة الــ [

). CTGSQFC(  423Cysح)ــى ال��ــk الأم�!ــي رقــ417Cys  Hت�)ــ$ مــ� ال��ــk الأم�!ــي 
 458Cysأمــا العــ�وة الBان�ــة ف))Nــ	ن مــ� خ�(ــة أح�ــاض أم�!�ــة ال)ــي ت�)ــ$ مــ� ال��ــk الأم�!ــي 

 Hالأم�!ي رق kى ال��(462حCys CPNTC)(.   
الأولى ع�  ةن	ع س�()���، ح�_ ت�ت�] <الع�و  ] <أرZع أح�اض أم�!�ة م�4S4Feت�ت�] م��	عة [

ــــالع�وة الBان�ــــة  Cys423وال��ــــk الأم�!ــــي  Cys417/��ــــ* ال��ــــk الأم�!ــــي  Zمــــ� جهــــة، و
مـ� جهـة أخـ�| �hـا هـ	 م	ضـح فـي  Cys462 ال��ـk الأم�!ـي و Cys458<ال��k الأم�!ـي 

  . )24(ال[nل 
] بـــ?رات ��4S4Fe	عـــة ال [neـــ	ن هـــ?ا الارت�ـــاL عـــ� /��ـــ* ت[ـــ�nل روا<ـــ] بـــ�� hـــل ذرة ح$یـــ$ ل�

الأرZعـــة ال(ـــا<قة والل)ـــ�� ت�عـــ$ان عـــ�  CysالN���ـــK لNـــل ح�ـــk أم�!ـــي مـــ� الأح�ـــاض الأم�!�ـــة 
ال(ـا<قة مـ� ال�ف)ـ�ض أن الأرZعـة  Cys. الأح�اض الأم�!�ـة ال(�(ـ)��� 2,31Å<عtه�ا <�(افة 

 ور$الـ لهـا  و ال)ـي  ]4S4Fe[تNـ	ن م�ف	8ـة ع!ـ$ ال��وت�!ـات الأخـ�| ال)ـي ت�)ـ	0 علـى م��	عـة 
  ].4S4Fe[ الأساسي في رZ] وتK��B م��	عة

 
  

  
 رZع أح�اض] <أ4S4Feل�Nف�ة تK��B م��	عة ال [ Pymolع�ض ب	اس�ة ب�نامج -): أ24ال�Kل (
  ال��غة الف�اغ�ة لل)K��B.-ب).Cys417،Cys423،Cys458،Cys462م�!�ة ( أ
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  SirohemeمG-�عة الـ _ 2.3 
مــ�  Protoporphyrinح$یــ$, ح�ــ_ ی)Nــ	ن ال�ــ�ء العtــ	0  ی)Nــ	ن الهــ�H مــ� جــ�ء عtــ	0 وذرة

م)�ــلة ب�عtــها الــ�عk ل)[ــnل حلقــة h��ــ�ة واحــ$ة ت(ــ�ى حلقــة  PyrolأرZــع حلقــات مــ� ال��ــ�ول 
بـ?رات ال!)ـ�وج�� الأرZعـة Siroheme رZاع�ـة ال��ـ�ول. تـ�ت�] ذرة ال�$یـ$ ال�	جـ	دة فـي م�hـ� الــ 

، �hـا n�eـ� لـ?رة ال�$یـ$ أن تNـ	ن  Protoporphyrinال����ة بها و ال�	جـ	دة فـي م�hـ� حلقـة 
 H| اله�	ت�� على جان�ي م()�أخ ��(�>راHeme  ـة)امFعـاوني ال(ال Lاقع الارت�ـا	ى <��)ال)ي ت

ــــ$وز  ــــ$ أن تأخــــ? حــــال)�� مــــ� الأك(ــــ$ة وت(ــــ�ى ح�!�ــــ? ال�$ی ــــ?رة ال�$ی وال(ادســــة، ح�ــــ_ n�eــــ� ل
Ferrihem +)2 #e$أو ال�$ی (Methem +)3.(  

  
  

  
  

  .Sirohemeی��� ن�اذج مF)لفة لع�ض ال�!�ة الف�اغ�ة ل���	عة ال  ):25ال�Kل(
  

أح�ـاض  7هـ	 وجـ	د  ،Nitrite reductaseو م� ب�� ال�فات ال�ارزة ال)ـي ی)��ـ� بهـا إنـ��H الــ 
ـــــالق�ب مـــــ� م��	عـــــة   ـــــة  < ـــــة م)أیّ!  .Arg74. Arg85. Arg119وهـــــي( Sirohemeأم�!�

Arg125. Arg199. Lys200. Arg285(.  ار وث�ـات وال)ـي�لة عـ� اسـ)ق	ض أنهـا ال�(ـ��ف)ـe
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، �hــا ت(ـاهH فــي رZـ] مــادة ال)فاعـل ال!)��ــK، و Sirohemeم��	عـات الN�Z	h(ـ�ل ل���	عــة الــ 
  ).Krueger et al., 1982( الN)�ونات إلى مادة ال)فاعل 6في تفاعل ت�	�ل وان)قال 

 
 
 

  
 

ال)	ضع  ی��� -ب. Siroheme ة الل���	ع ث!ائ�ة ال�ع$  ی��� ال��غة الف�اغ�ة -):أ26ال�Kل (
، الع�ض ب	اس�ة ی!ةأم�!�ة م)أ أح�اض 7م�ا/ة ب  Siroheme ���	عة الل الف�اغي ثلاثي الأ<عاد 

 .Pymolب�نامج 

  
) م� م��	عة الـ ]4S4Fe[ب�!�ا ال�انS الآخ� ل?رة ال�$ی$ (ال�هة ال�عاك(ة ل)	ضع م��	عة 

Siroheme !أم� kت�] بها أ0 ح��ب أو ی�قe أم�!ي لا kب ح��ب ذرة لأق�ي، <��_ أنّ اق
.ك�ا أنّ الأح�اض الأم�!�ة في ه?ه ال�هة n]eل	ن ج��ا  5Åلا eقل <ع$ها ع� ذرة ال�$ی$ ب 

). وه?ا ما ی)	اف* مع ن)ائج دراسات /�ف الام)�اص 27ال[nل م!اس�ا لارت�اL مادة ال)فاعل (
Spectroscopic  ت�] ب?رة�ی K��(!ال�$ی$ م� ه?ه ال�هة ال)ي أشارت إلى أنّ ال

)Kuznetsova et al., 2004 مادة ال)فاعل [Zأی!ة في ر(ع أح�اض أم�!�ة مZأر Hاه)ح�_ ت.(
 ،Arg85،Arg125 ،Arg155وهي  Siroheme(ال!)��K) ب?رة ال�$ی$ ال����hة ل���	عة الـ 

Lys200  الـ H8ة ع!$ إن��	وهي أح�اض أم�!�ة ج$ م�فSulfite reductase قابلهاe د  أی�	وج
 ,.Crane et al( Arg83 ،His123 ،Arg 153 ، lys 215الأح�اض الأم�!�ة ال�)أی!ة 

1995 .(  
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إنّ وج	د الع$ی$ م� الأح�اض الأم�!�ة ال�)أی!ة ال�	ج�ة في hلا الإن����� ال(ا<ق�� یلعS دورا 
-م�	ر�ا في و�8فة hل م!ه�ا، ت)��t رZ] وتK��B مادة ال)فاعل (

2SOة.) ذات ال[�!ة ال(ال� 

  

  
 

أی� ت	ج$ أرZع أح�اض (ال�	قع الفعال)،  Sirohemeی��� جهة ارت�اL ال!)��K <ال  ):27ال�Kل (
 .Arg85 ,Arg125 , Arg155, Lys200ی!ة ت(اهH في ه?ا ال�Z] أم)

 
 

 ال�)��9 _مادة ال)فاعل3.3

 
K��(!وز  ال�ال!) kهي ع�ارة ع� أملاح ح�(les sels de l’acide nitreux) غة�� ال

 NO-2ال���Nائ�ة لها هي 

  

  
 

 ن�	ذج الN�ة والع	د لأی	ن ال!)��K -ال��غة الف�اغ�ة لأی	ن ال!)��K. ب -أ):28ال�Kل(

  موقع ارتباط
 -2NO 
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   89Nitrite reductase آل ة ع-ل إن:  _4

 

u(ت� ) ات�رة ن)	وج�� في ص�اق�ة ال!)�ج?ور غال��ة ال�اتات ال-
3NO �Nة، ولZ�(م� ال (

ال!)�وج�� في ص	رته ه?ه لاe()ع�ل م�اش�ة م� /�ف ال!�ات، إلا <ع$ أن تF)�ل ال!)�ات إلى 
+الأم	ن�ا 

4NH (!ات ال�h�ال� S�h�حل)�� أساس�)�� ق�ل أن ی$خل في ت�م �لفة ع�(Fوج�!�ة ال��
  ال�	ج	دة في الFلاeا ال!�ات�ة.

) K��(!ان�ة اخ)�ال مادة ال)فاعل الBحلة ال�ال� ��t(2-تNO ن�ا	ال!هائي الأم Sh�إلى ال� (
+إدماجه في ت�S�h ال��h�ات ال!)�وج�!�ة 

4NH   H* إن����ع� /Nitrite reductase ه?ا ،
 ـ). ی)	اج$ الKnaff et al., 1991لالN)�ونات (الأخ�� e()ع�ل الف���$و�h ��)hانح ف���	ل	جي ل

Nitrite reductase  اء�tFانعات ال�<ال!(�ة للأن(�ة ال�tF	ر�ة،  Chloroplastsفي ال
 �h .Nitriteا ی)	اج$ الـ PSIأی� یُ�جَع الف���$وh(�� ع� /��* ال!mام الt	ئي الأول 

reductase  نة	انعات ال�ل�ة غ�� ال�tF	ر�ة أی� ی�جع <ال!(�ة للأن(� Proplastsفي ال
  .)NADPH )Knaff et al., 1991الف���$وh(�� في ه?ه ال�الة ع� /��* 

 NitriteالN)�ونات، ح�_ �e)	0 إن��H  6وج$ أن ع�ل�ة إرجاع ال!)��K إلى الأم	ن�ا إلى 

reductase  ت��ا ارت�ا/ا�أی� ی ��)h$و��جي الف�	ل	جع الف����ال�> Lقع واح$ للارت�ا	على م
، أی� Knaff et al., 1991( �n�e) (NNIR-Fd)�وس)ات��nا ل�[nلا مع <عk معق$ (ال

للف���$وh(�� أن ت�!ح الN)�ونا واح$ا في hل دفعة  ]2S2Fe[لل���	عة غ�� ال��وت�!�ة ال	ح�$ة 
أث!اء دورة إرجاع الـ ال!)��K إلى  Nitrite reductaseللـ  ]4S4Fe[إلى ال���	عة غ�� ال��وت�!�ة 

و  Sirohemeم��	ع)�ه غ�� ال��وت�!�)��  �Nitrite reductaseا ح�_ e()ع�ل الـ الأم	ن
]4S4Fe [جي	ل	جع الف����حة م� ال�	ونات ال��!�(N(��. ل)���ع الالh$و��الف�  
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<ال��جع ال���عي ال  )ال�!ف(�ي(الل	ن  Nitrite reductase: ی��� ارت�اL ال)29ال�Kل(
Ferredoxin ) ن الأز	رق الفاتحالل.(

 
  

في ال�الة ال�ع�ولة تN	ن م��	ع)�ه  Nitrite reductaseدلK ال)�ارب وال$راسات ال(ا<قة أن 
. ح�_ تN	ن ذرة ال�$ی$ ل���	عة Fe3+]24S-4([Fe/+(غ�� ال��وت�!�)� في حالة م�h($ة hل�ا 

Siroheme ) في حالة ع�م عاليHigh spin ferrec state ال Lك�ا وج$ أن ارت�ا.(Nitrite 

reductase ) ($ مع مادة ال)فاعلh�-) تق	د الى تN	�� ال�عق$ ال��2NO $)h-ال�
2NO-NIR 

)Young et al., 1988(. 

  
) K��(!ت�] مادة ال)فاعل ال�ت-

2NO [�tالZوت�� و�أو ش* ع��* م� ال� Sفي ج� Hه?ا الإن�� (
 ,.Siroheme)Knaff et al., 1991; Kuznetsova et al ب?رة ال�$ی$ ال����hة ل���	عة ال 

أنّ ذرة ال�$ی$ ال����hة ل���	عة  EPR). ولق$ أ8ه� ال)�ل�ل ال��في ال�غ!ا/�(ي 2004
�n�e أن ت�)	0 على خ�(ة روا<] أو س)ة روا<] ح�_ تN	ن ال�ا<�ة ال(ادسة   Sirohemeالـ
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K وهي را<�ة ضع�فة ت�ت�] <�ادة ال)فاعل ال!)�� Sirohemeم���hة وع�	دeة على م��	عة ال 
 في حالة وج	دها.

  
ت�ت�] ذرة ال�$ی$ <أرZعة روا<] مع ذرات ال!)�وج�� الأرZعة ال�	ج	دة في م��h حلقة 

Protoporphyrin  H| اله�	ت�� على جان�ي م()�ن را<�)�� أخ	Nا ت()��ع ذرة ال�$ی$ أن ت�h
تأخ? حال)�� ال)ي ت(�ى <�	اقع الارت�اL ال)عاوني الFام(ة وال(ادسة، ح�_ �n�e ل?رة ال�$ی$ أن 

) أو Ferrihem +)2وت(�ى ح�!�? ال�$ی$وز  2Fe+م� الأك($ة، ال�الة الأولى تN	ن <ال[nل 
)، ال�ا<�ة Methem +)3وت(�ى ع!$ئ? ال�$ی$3Fe  #e+ال�الة الBان�ة أی� تN	ن <ال[nل 

ه?ا الأخ��  Cys462ت�ت�] <ال��k الام�!ي  ]4S4Fe[الFام(ة ال)ي تN	ن م� جهة م��	عة 
ب	اس�ة ج(� h���)ي، في حالة غ�اب مادة ال)فاعل م� ال��4S4Fe [ �n[أteا <���	عة ی�ت�] 

 ). Kuznetsova et al.,  2004أن ت�ت�] ال�ا<�ة ال(ادسة <[nل ضع�ف <��0ء ال�اء (

  
 K��(!ال Lار ارت�ا�2-(إنّ اس)ق(NO  د الع$ی$ م� الأح�اض الأم�!�ة	ه وج!�te $ب?رة ال�$ی

ذات ال[�!ة ال�	ج�ة وال)ي ت�?ب ای	ن ال!)��K ذو ال[�!ة ال(ال�ة.  Lysو  Arg القاع$eة hال
وم��	عة   Sirohemeوعلى ال�غH م� ارت�اL وh?ا ال�(افة الق���ة ال)ي ت��ع ب�� م��	عة الـ

 ]4S4Fe[إلا أنّ ع�ل hل م!ه�ا م()قل ne	ن م()قلا. ح�_ ت()ق�ل م��	عة  ]4S4Fe[ال 
ه?ه  Sirohemeوت�	لها ن�	 م��	عة  Ferredoxinالـ  الالN)�ونات م� ال��جع ال���عي

 Sh�ت��ة ح)ى إرجاعها إلى ال��ال)ي ت�قى م K��(!لها ب$ورها إلى مادة ال)فاعل ال	ة ت��الأخ�
+ال!هائي وه	 الأم	ن�ا 

4NH )Kuznetsova et al.,  2004.( 

  
) K��(!ل مادة ال)فاعل ال�	إن ع�ل�ة ت�-

2NO) ن�ا	إلى أم (+
4NHSعلى الأقل خ�(ة  ) ت)�ل

الأول  م�احل: ح�_ ت[�� الأدلة ب	ض	ح على أنه في ج��ع الاح)�الات فإن الإن��H ی�جع في
<ال[nل  Sirohemeب	اس�ة إلN)�ون واح$ إلى ال�الة ال)ي ت��ح ف�ها ذرة ال�$ی$ ل���	عة الـ

2+Fe عة	ال!(�ة لل���>) K��(!عة <ال�)> [�ت�2+ وال)ي ت ]4S4Fe[ ق)ا إل� ى ال�الةت�جع م
1+]4S4Fe[   قبل أن تمنح الإلكترون إلى مجموعةSiroheme  جع إلى ال�الة الأصل�ة�2+ل) 
]4S4Fe.[ 
  

 SirohemeإلN)�ون آخ� وال?0 س)�	له ن�	 م��	عة ال  ]4S4Fe[<ع$ ذل# ت()ق�ل م��	عة 
وص	ل إلN)�ون�� آخ��� إلى ال�عق$  .NIR-NO (NO/Ferrosiroheme( ل�)[nل ال�عق$
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 �n�e س�ي ال	ال Sh�إلى ال� �جع ه?ا الأخ��أن یHydroxylamine OH)2(NH  Hمع أنه ل
 ).Uma et al., 2005ی)H ت�$ی$ه ل�$ الآن (

  
س��د0 إلى ت[�nل ال��OH 2NH-NIR  Shوأخ��ا فإن وص	ل إلN)�ون�� آخ��� إلى ال�عق$

+ ال!هائي أ0 الأم	ني 
4NH  )Kuznetsova et al., 2004.( 

 
  
  

 
  
 

 
 

Kاحل إ ):30ل(ال��إلى ی��� م K��(!ن�ا رجاع ال	اس�ة أم	بNitrite reductase )Kuznetsova et 

al., 2004(. 
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  الخلاصــــــــة
  
  

وZاس)ع�ال أدوات وZ�امج  Homology modelingت(�ح /��قة ال!�?جة <ال)�اثل      
ل�!�ة ال��وت��، ه?ه ب�!اء ن�اذج نm��ة ثلاث�ة الأ<عاد  Bioinformatic toolsال��	معل	مات�ة 

الأخ��ة تع)�� ال�ف)اح الأساسي لفهH آل�ة ع�ل ال��وت�!ات. ح�_ 8ه�ت ال!�?جة <ال)�اثل h�$یل 
 k�	ةل)ع����ق ال)��( ع�� ال�X-ray. RMN.وت�!�ة�اف�ة م� ال�!�ات ال�h في ت�$ی$ أع$اد (  

�فة أساس�ة  Modeller ق�!ا في ه?ا الإ/ار وZاس)ع�ال /��قة ال!�?جة <ال)�اثل وZ�نامج     >
 Hة ثلاث�ة الأ<عاد لإن����mة ن�اذج ن�ب�!اء ع[Ferredoxin-nitrite reductase  ل!�ات

Arabidopsis thaliana  #ل�e 0?ذج ال	ار ال!��(اخ Hة. ت�)ات رئ�	ع خ�Zأر �وذل# ع� ،
  الاس)ق�ار ال�اق	0 الأك�� م� ب�!ها.

ق��H ال!�	ذج ال�)��ل عل�ه على انه �eل#  ب!�ة ذات دلh Kل ن)ائج ال�عای�� ال�ع)�$ة في ت     
خ�ائu ج�$ة تق�Zه م� ال�!�ة ال��$دة ت�����ا. ح�_ ت��ل!ا على ن(�ة ت[ا<ه مع)��ة ب�� 

وهي ن(�ة ت(�ح  %81ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف وال��وت�� ال�ع)�$ hقالS وصلK إلى ح	الي 
ج�$ة، وال)ي أدت ب$ورها  الى ال��	ل  <اع)�اد /��قة ال!�?جة <ال)�اثل وال��	ل على ب!�ات

��hا<قة ب�� ت)ا<ع ال��وت�� اله$ف وZ!�ة القالS وهي ن(�ة عال�ة تع�� ع�  %79على ن(�ة 
  ج	دة ال!�اذج ال�)��ل عل�ها.

م!ها سل�H و�!)�ي  %99,5أ8ه�ت ن)ائج ال)	ضع الف�اغي للأح�اض الأم�!�ة أن ن(�ة      
أن ال�الة ال�اق	�ة ل�!�ة  أteا س الاس)ق�ار ال�اق	0 أ8ه�تلل�!ا/* ال�(�	ح بها، ن)ائج ق�ا

ال!�	ذج ال�)��ل عل�ه ق���ة ج$ا م� ال�الة ال�اق	�ة ل�!�ة ال��وت�� القالS ال��$دة ت�����ا. 
وف��ا ی)عل* ب$رجة ال)�اب* ب�� ه�nلي سل(ل)ي ب!�)ي ال��وت�� ال!�	ذج والقالS فNانK ق��ة 

RMSD  0,2ب�!ه�ا تقاربÅ  ،h ق��ة �ا أنZ scores  0ذج ت(او	10.37-ل�!�ة ال!�.  

�!�ة نm��ة ن�	ذج لجة <ال)�اثل في ب!اء ?ت$ل ال!)ائج ال(ا<قة على م$| ن�اح ع�ل�ة ال!�     
 Hثلاث�ة الأ<عاد لان��Ferredoxin-nitrite reductase ل!�اتArabidopsis thaliana   ذات

����ا وال)ي �n�e اع)�ادها في ال$راسة ال�!�	�ة و م	اصفات ق���ة ج$ا م� ال�!�ات ال��$دة ت�
  ال	�8ف�ة له.
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ح�k أم�!ي  509أ8ه�ت ال$راسة ال)�ل�ل�ة ل�!�ة ال!�	ذج أنها ب!�ة ثال�Bة ت)N	ن م� ت)ا<ع      
�n�e تق(��ها إلى ثلاث م�الات رئ�(�ة، �hا ت�)	0 على ش* ع��* <ه م��	ع)�� غ�� 

  ) وال?e 0ع)�� ال�	قع الفعال له?ا الان��4S4Fe[    .Hو [ Sirohemeب�وت�!�)�� ( 

وZالاع)�اد على ال$راسات ال(ا<قة تH اق)�اح آل�ة ع�ل له?ا الإن��H في ت�	�ل مادة ال)فاعل      
) K��(!ال-

2NO) ن�ا	إلى أم (+
4NH :احل�على الأقل خ�(ة م Sة ) ح�_ ت)�لeجَّع في ال�$ا�یُ

 Sirohemeالة ال)ي ت��ح ف�ها ذرة ال�$ی$ ل���	عة الـالإن��H ب	اس�ة إلN)�ون واح$ إلى ال�
+<ال[nل 

2Fe ] عة	ع$ ذل# ت()ق�ل م��> ،K��(!عة <ال�)> [�ت�4ال)ي تS4Fe �ون آخ�(Nإل [
) NIR-NO( ل�)[nل ال�عق$ Sirohemeوال?0 س)�	له ن�	 م��	عة ال 

NO/Ferrosiroheme ع ه?ا الأخ�� إلى ، وص	ل إلN)�ون�� آخ��� إلى ال�عق$ �n�e أن تُ�جِّ
، وأخ��ا فان وص	ل إلN)�ون�� إضاف��� إلى Hydroxylamine OH)2(NHال��Sh ال	س�ي 

+س��د0 إلى ت[�nل ال��Sh ال!هائي الأم	ن�ا  OH2NH-NIR ال�عق$ 
4NH.  

  
  آفاق وت0لعات

eع)�� ه?ا الع�ل h�$اeة ل$راسة وفهH ب!�ات وآل�ات ع�ل <عk الإن���ات ال�ه�ة في ال	8ائف 
	�ة ال!�ات�ة في الm�وف ال����ة غ�� ال�لائ�ة hالإجهاد ال�ائي، الإجهاد ال��ار0، وج	د الFل

ال�B��ات. ال)ي ن��ح ل$راس)ها م()ق�لا ب	اس�ة دمج ال��ق ال)�����ة ال�F���ة و ال��ق 
  ال��	معل	مات�ة.  
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