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ภาคผนวก

จลนศาสตร์ชองการยับยั้งการทำงานของเอนไซม์ 
(Kinetics of Enzyme Inhibition)

ตัวยับย้ัง (inhibitors) คือสารท่ีลามารถลดอัตราเร็วของปฏิกิริยาซ่ึงเร่งโดยเอนไซม์ (enzyme- 

catalysed reaction) ตัวยับยั้งนี้มือยู่ด้วยกันลองประเภท (Palmer,1995) คือ

1. Reversible inhibitors ตัวยับยั้งประเภทน้ีจะจับกับเอนไซม์แบบไม่ถาวร เมื่อจับกับเอนไซม์ 

แล้วลามารถแยกออกจากเอนไซม์ได้โดยวิธี dialysis

2. Irreversible inhibitors ตัวยับยั้งประเภทนี้เมือจับกับเอนไซม์แล้วจะจับแบบถาวร ไม่ลามารถ 

แยกออกจากเอนไซม์ได้โดยวิธี dialysis

Reversible inhibition แบ่งออกได้เป็น 4 ประเภทคือ

1. Competitive inhibition การยับยั้งประเภทน้ีส่วนใหญ่ตัวยับยั้งจะมืลักษณะโครงลร้าง 

คล้ายกับลับลเต?ท ม์กเข้าจับกับเอนไซม์บริเวณ binding site เดียวกันกับลับสเตรท และเม่ือเข้าจับกับ 

เอนไซม์แล้วจะเกิดเป็นสารประกอบเซิงซ้อน ท่ีสามารถถูกแทนท่ีได้ด้วยลับลเตรท ตังแสดงในรูป(a.)

ผลกา?ยับย้ังเอนไซม์ข้ึนกับความเข้มข้นของลับลเตรทและตัวยับยัง โดยในขณะท่ีความเข้มข้น 

ของลับลเตรทน้อย จะทำให้ตัวยับย้ังจับกับเอนไซม์ได้ดี ผลการยับยังกิจะลูง แต่ถ้าความเข้มข้นของ 

ลับสเตรทสูงสามารถแย่งจับกับเอนไซม์ได้ดีกว่าตัวยับย้ัง ผลการยับยังกิจะต่ํา และเม่ือความเข้มข้น
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ของส์บลเตรทถึงจุดหน่ึง จะไม่ลามารถเห็นผลการยับยงของตัวยับย้ังได้เลย การยับยั้งประเภทน้ีจึงไม่ 

เปล่ียนแปลงความเร็วสูงลุดของปฏิกิริยา (V ^) แต่ความเข้มข้นของลับลเตรทท่ีทำให้ความเร็วต้นเท่า 

กิบค่รึงหนึงของ Vmax (Km) จะมีค่ามากขึน Lineweaver-Burk plot หรือ double-reciprocal plot แลดง 

ผลของ competitive inhibition จะมีลักษณะดังรูป

2.Uncompetitive inhibition เป็นการยับย้ังท่ีตัวยับยั้งจะเข้าลับท่ี binding site อ่ืนท่ีไม่ใช่ 

บริเวณท่ีลับลเตรทเข้าลับ และต้องลับกับลารประกอบเชิงซ้อนระหว่างเอนไซม์และลับเตรท (enzyme- 

substrate complex) ดังแลดงในรูป (b.)

(b) uncom petitive  in h ib itio n

จึงไม่มีการแย่งกันระหว่างลับลเตรทกับตัวยับย้ังเพื่อลับกับเอนไซม์ ผลการยับย้ังจึงไม่ลามารถ 

ลดลงได้ด้วยการเพ่ืมความเข้มข้นของลับลเตรท กา?ยับยั้งประเภทนี้จึงไปเปลี่ยนแปลงความเร็วสูงสุด
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ของปฏิกิริยา (V ^) และความเข้มข้นของลับลเตรทท่ีทำให้ความเร็วต้นเท่ากับคร่ึงหน่ึงของ (KJ

Double-reciprocal plot แลดงผลของ uncompetitive inhibition จะมีลักษณะดังรูป

3.Non-competitive inhibition การยับยั้งแบบนี้บริเวณของเอนไซม์ท่ีตัวยับย้ังเข้าลับจะเป็น 

คนละตำแหน่งกับลับลเตรทเช่นกัน แต่ลามารถเข้าลับได้ไม่ว่าเอนไซม์จะลับอยู่กับลับลเตรทหรือไม่ 

ดังแลดงในรูป (c.)

El ESI

le) simple linear non com petitive  in h ib it io n

การยับยั้งประเภทน้ีจึงไปเปล่ียนแปลงความเร็วสูงลุดของปฏิกิริยา (V „J ให้ลดลง แต่ความเข้ม 

ข้นของลับลเตรทท่ีทำให้ความเร็วต้นเท่ากับคร่ึงหน่ึงของ (KJ ไม่เปล่ียนแปลง Double-reciprocal

plot แลดงผลของ non-competitive inhibition จะมีลักษณะดังรูป
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4.Mixed inhibition การยับยงแบบน้ีไม่ทราบกลไกท่ีแน่นอน แต่ผลการยับย้ังเป็นไปตาม

จลนศาสตร์ของ Michaelis-Menten ซ่ึงมีผลทำให้ค่า Km และ Vmax เปล่ียนแปลงไป Double-reciprocal 

plot แสดงผลของ mixed inhibition จะมีลักษณะดังรูป

a)

รูป a.) มีลักษณะกำกึงระหว่าง competitive และ non-competitive (competitive-

noncompetitive inhibition)
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+ inhibitor

ช)

รูป ช.) มีลักษณะกำกึงระหว่าง non-competitive และ uncompetitive (non-competitive - 

uncompetitive inhibition)

Irreversible inhibition เป็นการยับยั้งที่เมื่อตัวยับยั้งลับกับ active site ของเอนไซม์แล้ว จะไม่ 

ลามารถแยกออกจากกันได้ เนื่องจากเกิดพันธะโควาเลนต์ระหว่างเอนไซม์กับตัวยับยั้ง ทำให้เอนไซม์สูญ 

เลียคุณสมปติในการเร่งปฏิกิริยา ทำให้กา?ยับยั้งลักษณะนี้ต่างจาก reversible inhibition ตรงท่ี 

reversible inhibition จะเกิดและกึงสมดุลย์อย่างรวดเร็ว ทำให้สามารถติดตามหรือกัดความเร็วต้นและ 

ศึกษาจลนศาสตร์ได้ แต่ irreversible inhibition จะเกิดไปเรื่อยๅลัมพันธ์กับเวลาท่ีผ่านไป จนกระท่ังไม่มี 

ตัวยับย้ังเหลืออยู่หรือเอนไซม์ถูกยับย้ังจนหมด แท้ในทางปฏิบ้ติจะไม่มีกระบวนการใดท่ีสามารถยับยั้ง 

เอนไซม่ในลักษณะน้ีได้ แต่ตัวยับย้ังใดที่มีความสามารถในการลับกับ เอนไซม์ได้ดีมากๆ คือมีค่า

dissociation constant (Kj) ตำมาก ประมาณ 10’9M ก็จะถือว่าเป็น irreversible inhibitors
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