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L’activation de la sucrase (sucrose a-D-glucohydrolase, EC 3.2.1.48) de la bordure en
brosse entérocytaire, dans la zone de pH 4,8 a 9, est liée a la présence de trois groupes pro-
totropiques clés, fonctionnellement distincts, selon la séquence :
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La perte simultanée de deux protons, ayant des constantes d’ionisation identiques
{(pK; = 5.8}, conduit & une conformation d'enzyme de haute affinité et catalytiquement
active, EH, tandis que la perte du troisitme proton (pK, = 8) rend I'enzyme catalytique-
ment inactive.

La corrélation étroite entre I'activation de la sucrase par I'ion sodium et la déprotona-
tion de I'enzyme a donné lieu & un modéle cinétique d'intérét général (1) ol un seul site
activateur, distinct du site de liaison du substrat, suffit & expliquer les mécanismes d’activa-
tion de type K et V de la sucrase.

L'effet clé de Na consiste & déplacer le pK; vers la région acide, stabilisant I'enzyme
dans la conformation partiellement déprotonnée, EH, de haute affinité (1). L'évidence que
le substrat agit de la méme maniére que Na indique que les effets de ces deux ligands sont
entiérement symétriques. L'enzyme protonnée, EHj, est incapable de fixer le substrat et
(ou) Na, et de ce fait, on peut considérer H* comme un inhibiteur compétitif vis-a-vis de
ces deux co-activateurs allostériques.

Les autres cations alcalins (Li, K, Rb et Cs) semblent agir de maniére similaire a celle
de Na, indiquant des mécanismes d’activation identiques. Toutefois, I'effet primordial
d'activation peut étre fortement atténuée par des effets inhibiteurs complexes dépendant
du pH, de la concentration et de la nature du métal. Dans leurs effets inhibiteurs, Li est le
plus efficace de tous ces cations. Par exemple, 4 pH acide et avec des concentrations
modérément élevées { > 50 mM), Li cause une forte inhibition de type compétitive, indi-
quant que ce métal favorise la reprotonation de I'enzyme, la stabilisant dans la conforma-
tion EH3. De ce fait, Li se comporte comme H*.

Au-dessus de pH 7, les métaux alcalins, et plus particulierement Li, agissent comme
des inhibiteurs non compétitifs, le mécanisme d’inhibition étant un abaissement du pK,
entrainant la stabilisation de la forme E, inactive.

Sur la base de ces résultats, un modéle cinétique complet est formulé ot plusieurs
sites de fixation pour les cations alcalins sont envisagés afin d’expliquer les effets activa-
teurs et inhibiteurs de ces cations et leur relation avec les trois protons clés de la sucrase.
En résumé, il semble qu’un seul et méme site suffit pour expliquer I'activation entre pH 4,8
et 7, et l'inhibition de type non compétitive au-dessus de pH 7. Par contre, les effets inhibi-
teurs & pH acide indiquent la présence de plusieurs sites inhibiteurs de fixations des
métaux.
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