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Dipeptidil peptidaza (DPP) lll je egzopeptidaza ovisna o cinku Ciji su motivi, "HEXXGH" i "EEXR(K)AE(D)" odgovorni za vezanje iona metala
u aktivno mjesto enzima.! Peptidaznu aktivnost ljudske dipeptidil peptidaze Ill (hDPP lll) inhibira suvisak iona cinka.® Cilj ovog istrazivanja je
utvrditi utjecaje razlicitih koncentracija metalnih dikationa: Zn?%*, Mn?*, Co?*i Cu?* na aktivhost hDPP lll, te identificirati inhibitorsko vezno
mjesto metala. Postojanje inhibitornog veznog mjesta metala pretpostavijeno je na temelju strukturne slicnosti aktivnhog mjesta hDPP Il |
termolizina kod kojeg je veC dokazano vezanje drugog iona metala u neposrednoj blizini katalitiCki aktivhog iona (PDB: 1LND), te opazenog
smanjenja aktivnosti hDPP Il pri visim koncentracijama cinka.
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Vezanje drugog iona metala u tzv. ‘inhibitorsko vezno mjesto metala’ smjesteno neposredno uz katalitiCki aktivno mjesto
enzima, opazeno je u kristalografskim strukturama triju o cinku ovisnih enzima: karboksipeptidazi A, termolizinu i LpxC.1
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Prikaz udaljenosti iona cinka od aminokiselina (d (A)) u
vremenu od 200 ns.

A11A2 za ion cinka u ‘aktivnom’ veznom mjestu

B1 i B2 za ion cinka u ‘inhibitorskom’ veznom mjestu
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