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В ходе исследования кинетического механизма взаимодействия фермента COX с 

ингибитором напроксеном были получены экспериментальные зависимости активности 
препарата фермента от времени инкубации с ингбитором при различных концентраци-
ях ингибитора. Было показано, что взаимодействие фермента с ингибитором – доста-
точно медленный процесс, занимающий от нескольких секунд до нескольких минут в 
зависимости от концентрации ингибитора.  

Полученные экспериментальные результаты были интерпретированы в соответст-
вии со схемой, не учитывающей димерную природу COX (схема 1), и в соответствии со 
схемой, предполагающей наличие аллостерических взаимодействий между субъедини-
цами белка, влияющих на взаимодействие с ингибитором (схема 2): 
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Исходя из схем 1 и 2 рассчитаны теоретические зависимости концентраций всех 
интермедиатов (E, EI, EE, EEI, IEEI) от времени при различных концентрациях ингиби-
тора, соответствующие различным начальным условиям: ассоциации фермент-
ингибиторного комплекса при смешивании фермента и ингибитора и его диссоциации 
при разбавлении. 

Для иллюстрации на рис.1 приведены результаты аппроксимации эксперименталь-
ных данных по ассоциация комплекса. Видно, что соответствие эксперимента и теории 
достигается в случае схемы, учитывающей аллостерическое взаимодействие между 
субъединицами фермента (рис.1Б). Аналогичные результаты были получены при обра-
ботке экспериментальных данных по диссоциации фермент-ингибиторного комплекса 
(данные не приведены). 

Таким образом, взаимодействие фермента COX с ингибитором напроксеном не 
может быть описано в рамках модели, не учитывающей аллостерические взаимодейст-
вия между отдельными субъединицами (схема 1), и хорошо описывается в рамках мо-
дели, учитывающей подобные взаимодействия (схема 2). 
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Рис. 1. Зависимость активности препарата фермента COX от времени инкубации с ингибитором при различных концентра-
циях ингибитора. Линии соответствуют аппроксимации экспериментальных данных (точки) в соответствии со схемой 1 
(рис.1А) и со схемой 2 (рис.1Б). γ – относительная активность комплекса EEI 
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