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7-глутамилтрансфераза (ГГТФ) занимает ключевую позицию в 
метаболизме глутатиона и родственных ему соединений. Это ме.мбран-
несвязанный рермент, выполняющий в организме несколько функций.
Одной из основных его функций является транспептидирование, т. е.
реакция переноса 7-глутамильного остатка с глутатиона 
кислоты и пептиды. ГГТФ обладает широкой субстратной

на амино-
специфич-

ностью по отношению как к донорам, так и к акцепторам (1-3). Она
осуществляет и реакцию аутотранспептидирования. В этом случае до-
нор -глутамильного остатка служит и его акцептором (4). Характер­
ной реакцией для ГГТФ является также гидролиз глутатиона и дру­
гих 7-глутамильных соединений (4). В определенных условиях этот 
фермент катализирует и реакцию образования 7-глутамилгидрокса.ма-
та Превращение глутатиона в глутатион-дисульфид также мо-
жет осуществляться ГГТФ (5). Кроме того, ГГТФ обладает и слабо 
выраженной глутаминазной активностью (2% от активности ГГТФ).
Однако в 
более чем 
известная 
малеатом.

присутствии малеата глутаминазная активность возрастает 
в 10 раз (*•’■ 7). Изучение этого фермента показало, что
ранее фосфатнезависимая (ФНГ), стимулируемая только
является ГГТФ (,4(в՜8).
г отметить, что малеат активирует и фосфагзависимую

глутаминазу (ФЗГ), которая стимулируется целым рядом низкомоле­
кулярных соединений различной природы (8”н). Среди множества 
эффекторов, стимулирующих активность ФЗГ мозга и почек, особое 
место занимают тиреоидные гормоны (ТГ) (|0՜13). Их действие по 
ряду параметров отличается от действия других эффекторов. ТГ, яв­
ляясь аллостерическими эффекторами глутаминазы, вступают в по-
ложительное кооперативное взаимодействие со многими активаторами 

В то же время трийодотиронин (Т3) иглутаминазы мозга и почек.
его производные сильно подавляют активность глутаминазы пече-

В свете вышеизложенного представляло интерес изучить влияние 
ГГ и их производных на глутаминазную активность и другие катали­
тические проявления ГГТФ коры почек крыс.
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Гидролазную и транспептидазную активности ГГТФ исследовали
в различных субклеточных фракциях (ядра, .митохондрии, микросомы, 
цитоплазма), полученных дифференциальным центрифугированием 
гомогената коры почек крыс. В качестве донора-субстрата использо­
вали Ь-^-глутамил-р-нитроанилид.

При изучении действия гормонов щитовидной железы и их дери­
ватов на гидролазную активность ГГТФ было обнаружено, что ука­
занные соединения в различной степени ингибируют ее активность. 
Тироксин (Т4) и Тз, взятые в концентрации 10“4М, оказывают слабое 
ингибирующее действие (15—20%), а дийодотиронин (Т2) при той же
концентрации не лисективен. Наиболее сильн ым ингибитором средн
указанных соединений оказалась трийодотиреоуксусная кислота 
(ТзУК). Сравнительно высокие концентрации этого соединения 
(5* 10 5М) подавляют гидролазную активность фермента на 90%. 
При концентрации ТзУК—4-10~вМ происходит 50%-ное ингибирова­
ние максимальной активности фермента, а концентрации указанного 
•соединения, близкие к физиологическим, приводят к 15%-ному тормо­
жению его активности. Трийодотнреопропионовая кислота (ТзПК) 
ингибирует гидролазную активность ГГТФ сильнее, чем Т4 и Тз, но
уступает по эффективности ТзУК.

Влияние ТГ на транспептидазную активность ГГТФ изучали в
присутствии акцепторов глицил-глицина, глутамина и метионина. Ока­
залось, что достаточно высокие концентрации Т4, Тз и Т2 (10 4М) не
подавляют транспептидазную активность фермента. Между тем, как 
Т3УК (2,5- 10-вМ) эффективно ингибирует реакцию транспептидиро-
вания с участием как глицил-глицина, так и метионина и глутамина. 
Однако при применении концентрации, близкой к физиологической 
(5« 10՜'М), она не эффективна. Ингибирующее действие ТзПК прояв­
ляется слабее, и то при высоких ее концентрациях (Ю-4М).

Нами установлено, что цитоплазма почечной ткани обладает сла­
бой ГГТФ-ной активностью, которая под действием ТзУК также по­
давляется.

В регуляции активности ГГТФ малеат занимает особое место. 
Он стимулирует процесс гидролиза ^-глутамильных соединений и пе­
ренос 7-глутамильного остатка глутамина и в то же время подавля­
ет реакцию транспептидирования с участием глутатиона. По мнению 
Майстера и Томпсона действие малеата обусловлено связыванием его 
с акцепторным участком активного центра фермента (|5).

Изучение действия тиреоидных соединений на активность ГГТФ
в присутствии малеата показало, что хотя и малеат стимулирует гид­
ролиз Ь-^-глутамил-р-нитроанилида, однако он не препятствует инги­
бирующему влиянию ТзУК. Кроме того выяснилось, что на ЗЕо не ин­
гибирующего действия малеата ТзУК продолжает тормозить транс­
пептидазную активность фермента.

Глутаминазную активность ГГТФ изучали, в основном, в мик­
росомальной фракции. Как выяснилось, Т3УК по-разному дей­
ствует на глутаминазную активность фермента. В присутствии
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малеата, который многократно превышает активность фермента, 
Т3УК оказывает тормозящее действие. Примечательно, что в отсут­
ствие малеата Т3УК не подавляет глутаминазную активность, а высо­
кие ее концентрации даже слабо стимулируют. Выяснение механизма 
действия Т3УК может быть полезным в уточнении карты донорного
и акцепторного участков активного центра ермента.Jt

Следует отметить, что кроме малеата активность ГГТФ подавля­
ется и такими неприродными соединениями, как рглутамилгидразо-
ны а-кетокислот, серин в сочетании с боратом и производные суль­
фофталеина (3). В отличие от указанных веществ Т3УК как природ-
ное соединение, влияя на активность ГГТФ. может регулировать ско­
рость реакций гидролиза и транспептндирования таких важных для
организма соединений, как глутатион и глутамин.

В настоящее врем'я отсутствует единое мнение о роли, выполня­
емой ГГТФ в организме животных. Обнаружение такого сильного ин-
гибитора может быть полезным для выяснения изиологнческой роли
этого нрермента в жизнедеятельности организма.
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Վ. II. ՀՈՎՀԱՆՆԻՍՅԱՆ, Լ. I.. ԲԱԴԱԼՅԱՆ

ԱւԱւԼտներփ Lr|il|UiifնԼրփ Լ|Լր|և|ւ հ -գլուտամ|ւլւորա&սֆԼրսւզւս փ 
քար ինհիբիտորր

Առնետների երիկամների կեղևի սարբնային ֆրակցիաներում 1 ֊հԼ'"֊ 
տամիլտրանսֆերադայի տարբեր կատալիտիկ ֆունկցիաների 4.1*ա թ իրեոիդ
»որմոնների և նրանց ածանցյալների աղղեցութ յան ո էս ումն ա ս ի րութ յուն ր

9ոլՕ) է տ ե / 9 որ Յ֊յոդթիրեոքացախաթթուն հանդիսանում է * ֊դլուտամիլ֊ 
տ րան սֆե րա դա յի ուժեղ ինհիբիտոր և որպես բնական միացություն այն կա֊ 
րոդ Հ կարդավ որել օրդանիդմ ի Համար կարևոր այնպիսի մ ի ա ց ո ։ թ յո ւնն ե ր ի

տ ր ան ս պ ե պ տ ի դա ց ում ր 9 ինչպիսիք են ղյուտատիոնր և դլուտա֊

մ ինր ւ
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