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Биохимия курсининг мацсади студентларга организмнинг хи- 
иявий таркиби ва молекуляр ж араёнлари  туррисидаги билим- 
арни норма характеристикалари ва патология белгилари сифа- 
зда у^иб олиб, буларни кейинги фанларни узлаштириб боришда 
а врачлик касби фаолиятида татби^ эта билишга ургатишдир, 
1ундан келиб чикиб, молекуляр жараёнларнинг хуж айра ва ор- 
анизм физиологик (биологик) функцияларига бевосита богли^- 
иги туррисидаги м аълумотларга ушбу дарсликда ало^ида эъти- 
ор берилади. М асалан, умумий биохимиянинг асосий м асалала- 
идан бири — ферментатив катализ туррисидаги масала, шу нуц- 
аи назардан олганда, бизга организмдаги субстратларнинг 
педификлиги ва ферментларнинг ж уда хам турли-туманлиги тур- 
исидаги масалага Караганда камрок му^им булиб куринади.

К асалликлар  патогенезининг молекуляр механизмлари тугри- 
:ида хар бир бобда келтирилган маълумотлар билим бериш 
шлангина цолмай, балки асос солувчи ролни ^ам  уйнайди, чунки 
биохимиянинг клиник ф анларни  урганиш учун, касб-корДаги кел- 
у си  фаолият учун а^амияти борлигини таъкидлайди. Шу билан 
бирга биохимия фундаментал фан характерини саклаб колиши ва 
5оища медицина-биология фанлари билан биргаликда медицина- 
нинг назарий асосини ташкил этиши керак. 

дар. Бу китобни иншо килишда биохимиянинг умумлаштириб, якун- 
лар чи^ариб олишга осоироц булган шундай фактлари, конкрет 

химия: Учебник для студ. мед спе^одисалариг ва хусусий холларини танлаб олишга ^аракат  килдик-
ки, токи буларга асосланиб туриб, биохимия мундарижасини таш- 
кил этадиган худди шу тоифадаги бош^а конкрет ^одисаларни 
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булишига асослапиб иш курдик. Шунинг учун >;ам бма бпохимии- 
вий жараёнларнииг биологик маъноси ва а^амияти баСчпншпг 
мантицни са^лаб  ^олиш учун уша ж араён лар  химизми бас'чпшпиг 
манти^ини бир ^анча ^олларда буздик. Биохимияга дойр дарслик- 
ларни тузиш анъанасидан анчагина четга чицилганига сабаб шу.

Д арслик  асосан одам биохимияси тугрисидаги маълумотларии 
узига жо ^илган. Биро^ уига биологик эволюциянииг молекуляр 
механизмлари, усимликлардаги фотосинтез биохимияси тугрисида- 
ги м асалалар  ^ам киритилган, чунки бу м асалалар  методологик 
ж и^атдан  олганда катта а^амиятга эга.

Китобнинг хар бир навбатдаги булимида уни олдинги булимла- 
ридан олинган билимларга асосланиб туриб, бир карра уциб 
чи^канда олиш мумкин булгандан кура купро^ маълумот борки, 
буни эсда тутиш китобхон учун му^им. М ураккаб кооператив сие- 
темаларни, ^ам ма ^исмлари бир булиб, яхлит тарзда ишлайдиган 
системаларни тасвирлаш да бу одатдаги ^олдир. Биология объект- 
лари, хусусан, биохимия объектлари худди ана шундай системалар 
'жумласига киради.

Бу дарслик И. М. Сеченов номидаги I-Москва медицина инсти- 
тутида биохимияни у^итишнинг куп йиллик инкишофи натижасини 
акс эттиради.

Дарсликни тузиш пайтида рагбат  бериб, цуллаб-цувватлаб 
боргани ва ёрдам бериб тургани учун муаллиф кафедра уцитувчи- 
лари коллективига ^албдан  таш аккур билдириб ^олади. У д арс
ликни ^улёзм а ^олида у^иб ч ш д а н  СССР Медицина ф ан л ар /  
академиясининг академиги И. П. Ашмаринга, шунингдек, М. В. 
Ломоносов номидаги Москва давлат  университети х,айвонлар био- 
химияси кафедраси ходимлари томонидан цулёзманинг му^окама- 
дан утказилишини уюштиришга лутфан розилик билдирган акаде
мик С. Е. Северинга чуцур миннатдорчилик билдиради. М уаллиф 
ушбу китобни нашрга тайёрлаш да уларнинг м асла^атлари  ва тан- 
цидий муло^азаларидан бажону дил фойдаланди. Дарсликнинг 
расмий та^ризчилари: проф. Д . М. Зубаиров ва А. И. Арчаковгэ 
^ам  муаллиф миннатдорчилик билдиради. Буларнинг батафсил 
тавдизлари ^улёзм ада мавж уд булган бир ^анча ноани^ликларни 
бартараф  этишга ёрдам берди ва уни яхш илаш га анчагина з^исса 
цушди.
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Б И О Х И М И Я Н И Н Г  Б 011Щ А  Б И О Л О Г И Я  Ф А Н Л А Р И  
О Р А С И Д А  ТУ Т ГА Н  У Р Н И

Б и о л о гщ  химия организмларнинг ривожланиб бориши ва 
функцияларини адо этиб туришига асос булган молекуляр про- 
цессларни урганади. Биохимия «молекуляр» ф анлар — химия, 
физик химия, молекуляр физика методларидан фойдаланади ва 
шу жи^атдан  биохимиянинг узи ?^ам молекуляр фан булиб ^и- 
собланади. Лекин биохимиянинг пировардида кузлайдиган асосий 
вазифалари биология со^асига тааллуцлидир: биохимия материя 
^аракатининг химиявий шакли ^онуниятларини эмас, балки биоло
гик шакли ^онуниятларини урганади. Иккинчи томондан, табиат- 
нинг биохимиклар томонидан кашф этиб борилаётган «молекуляр

ихтиролари» билимиинг биологиядан бошка со^аларида ва саноат- 
да цулланилмоцда (молекуляр бионика, биотехнология). Бундай 
^олларда биохимия метод булиб роль уйнайди, биология доира- 
сидан четга чи^адиган муаммолар эса текширишлар ва ишланма- 
лар предмети булади.

Биохимиянинг биологик текширишларнинг молекуляр дараж а- 
си сифатидаги урниии 1-расм курсатиб турибди. Текширишларнинг 
д ар аж ал ар и  энг оддий системалар (организмлар молекулалари, 
молекуляр д а р а ж а )д а н  тортиб ердаги ^аддан танщари мураккаб 
биологик системалар (биосфера д ар аж аси )гач а  булган тобелик

inrOMOnOiUfнгомологш Ьинтериология
Орниюлого диологияс и'  йог аники

биосфера dupu/fiucu

моле кцлилар дарамиси 
щтаира дарашаси 
орган дарашаси 4
организм  дарашаси  
популяция диратаси 
биогеоценологик дирама

1-расм. Биологиянинг 1̂ атма-^ат тахи.
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цаторини уносил цилувчи биологик системалар структуравий тузи- 
лиши дараж аларииииг ипъикосидир. Биология со^алари уртаси- 
даги з^ациций богланишлар 1-расмдагидек оддийгина бир схема- 
лар  ёрдамида тасаввур цилиш мумкин булганидан кура анча 
мураккабдир. Хусусаи, тирик системалар тузилишининг анча 
оддий булган ^ар цайси бир д араж аси  (шунга яраш а уларнииг 
текшириш дараж аси  ^ам) бирмунча мураккаб дараж аларнинг 
бир кисмиднр. Энг биринчи д ар аж а  — молекуляр д ар аж а  — шу 
ж и^атдан  узига хос, беназирки, у бош^а барча дараж алардаги  
биология системаларининг таркибий ^исмидир. Шунга яраш а 
биохимиянинг, масалан, молекуляр генетика, биохимиявий эколо
гия сингари булимлари аж ратилади. Олий д ар аж а  — биосфера 
дараж аси  — бош^а ^ам ма дараж аларн и  узига мужассам 1<;илади.

БИОХИМИЯ Т А Р А Щ И Ё Т И Н И Н Г  АСОСИЙ БО С^И ЧЛАРИ

Биохимия тарихининг дастлабки бос^ичлари органик химия 
тарихига мос тушади. XIX аср урталарига ^адар  органик химия 
деб ^айвон ва усимлик организмлари таркибига кирадиган мод- 
далари, яъни ^айвонот дунёси («Органик дунё») моддаларини 
урганадиган фанни атаб келинди. Кейинчалик синтетик химия 
таравдий этиб боргаии муиосабати билан «Органик химия» тер- 
минининг маъноси узгариб ^олди — эндиликда углерод бирикма- 
лари химияси ана шундай ном билан аталадиган  булди, тирик 
организмларнинг химиявий таркибини ва буларда булиб туради- 
ган химиявий иродессларни урганадиган фанни физиологик хи* 
мия, кейинчалик биологик химия деб аташ адиган  булди. Биоло
гик химия органик бирикмаларнигииа эмас, балки организмларда 
буладиган анорганик (минерал) бирикмаларни з^ам урганади. Рав- 
шанки, органик химия билан биологик химия таба^алаш иб аж рал- 
ганидан кейин ^ам улар бир талай  умумий методлар ва умумий 
вазиф алар  билан яккаш  булган узаро маркам алокада ривожла- 
ниб бормокда.

Биохимия (билан органик химия) тарихини баъзи бирикма- 
лар  — мочевина (сийдикчил), лимон кислота, олма кислота ва 
боищ алар организмлардан биринчи марта соф холда ажратиб 
олинган пайтдан, XVIII аср охирларидан бошланган, деб >^исоб- 
лаш  раем булган. Уша замонларда бу моддаларнинг тузилиши 
туррисидаги тасаввурлар  ^али йу^ эди. Биохимия тарацциётининг 
узо!^ — то XX аср урталаригача давом этиб келган даври тирик 
табиатда янгидан-янги моддаларни кашф этиш, уларнинг тузи- 
лишини ва организмларда ^андай j/згариш ларга учрашини тек
шириш билан утди. Асосий биоп оли м ерлар— оцсиллар билан 
нуклеин кислоталарнинг умумий тузилиш плани ва м оддалар
нинг организмларда химиявий узгариш ларга учраши ’асосий йул- 
лари (метаболизм)нинг аникланнши шу даврда цулга киритил- 
ган энг му^им юту^лар булди. Уша даврнинг узида биохимияда 
янада табацаланиш  булиб утди: унда организмларнинг химиявий 
таркибини урганадиган статик биохимия', метаболизмни ургана-



диган динам ик биохим ия ; химиявий процессларнинг физиологик 
(биологик) функциялар билан богланишини урганадиган ф унк
ционал биохимия  аж ратила бошлади.

Ас-римизнинг урталари биохимия тарихида узгариш ясалган 
бос^ич булди. Молекуляр дар аж ад аги  текширишларнинг сунгги 
30—40 йил мобайнидаги таравдиёти н аф а^ат  биохимия, балки 
бутун биология структурасини — унинг методларини, эмпирик 
асосларини, назарий элементларини, амалий татбици шакллари* 
пи, биология булимларининг классификациясини цайтадан щфиб 
чи^ишга олиб келди.

Бу давр биохимиясининг му^им хусусияти о^силлар ва нуклеин 
кислоталар якка вакилларининг тузилиши билан хоссаларини 
^ар томонлама урганишга1̂ тирик з^ужайрадаги ^ар бир якка ок;- 
сил ва нуклеин кислота функциясини ани^лашга утишдан иборат 
булди. М оддаларни ажратиб олиш ва тузилишини урганиш ме- 
тодларининг, шунингдек, молекулалар доирасидан юцорирокдаги 
структуралар — ^уж айра органеллалариии ажратиб олиш ва тек- 
ширишнинг биохимия учун хос методларининг зур бериб ривож- 
лангани бунинг учун шарт-шароит булиб хизмат ^илди. Функ
ционал биохимия олдинги даврда юзага келиб, эндигина ривож- 
лана бошлаган булса, ^озирги кунда у биохимияда етакчи йуна- 
лиш булиб колмо^да. Органик химия билан ало^алари аввалги- 
дек са^ланиб, муста^камланиб бормо^да, лекин шу билан бир 
вацтда, биохимиянинг бош^а биология фанлари — цитология, 
физиология, генетика билан алоцаларининг а^амияти кескин ор- 
тиб бормоцда. Ирсият ва узгарувчанлик сингари асосий ^аёт хос- 
саларининг молекуляр мехаиизмлари очиб берилганлиги ана шу- 
нинг энг ёрции ифодаси булди.

Асримизнинг 50—60-йилларида, генлар репликацияси меха- 
низмини тушунтириб беришга имкон очган Д Н К  тузилиши ани^- 
ланган м а^алларда  текширишларнинг шу йуналишини белгилаш 
учун янги ном — м олекуляр  биология  деган ном пайдо булди. 
М олекуляр биология, Деб аввалига биохимиянинг умумбиологик 
^одисалар — ирсият, узгарувчанлик, биологик эволюциянинг мо
лекуляр асосларини урганадиган бир со^асини аташди. Лекин 
ж уда з^ам тез орада бу терминнинг маъноси узгариб цолди ва 
буни бирмунча кенг маънода ишлата бошлашди, ^аттоки, ran  
шунга бордики, «молекуляр биология» ва «биохимия» деган тер- 
минларни баъзи биохимиклар синонимлар деб з^исоблашади.

XX асрнинг урталарига ^адар  биохимияда моддаларнинг ор- 
ганизмда бирикмалар ковалеит структурасининг бош^ача булиб 
^олиши билан бирга давом этиб борадиган химиявий узгариш- 
лари (метаболизм)ни текшириш устун мавкени эгаллаб  келди. 
Биро^ бирикмалар ковалеит структурасининг бошкача булиб 
^олишига алокадор булмаган физик-химиявий процесслар з^ам 
моддалар алмашинувида ва организмнинг функцияларни адо 
этишида каттагина а^амиятга эга эканлиги ва^т утиши билан 
ани^ булиб ^олди. Даёт-фаолиятнинг физик-химиявий ва моле-
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куляр физик асосларини урганадиган биохимии со^аси <гф изик • 
хим иявий  биология»  деб аталади.

М олекулалариинг организмдаги ^яр цандай ^згаришиии икки 
н^иалпшда ургапнш мумкин. Бу йуналишлариинг бири — тирик 
^ужайра, орган ва оргапизмиипг функцияларини адо этиб бори- 
1ИИ учуй ушбу жараённииг цандай роли борлигини ани^лашдир.
Б у >;олда молекуляр процесслар биологик ^одисаларии тушунти- 
риб бериш учун хизмат к;илади. Йуналишлариинг иккинчиси — 
ушбу жараённииг химиявий ва физик асосларини аницлаш, яъни 
молекулалариинг организмда нима булишшш, ундаги атворини 
материя ^аракатининг химиявий ва физик шакллари цонунлари- 
га асосланиб туриб изо^лаб беришдир. Бу со^адаги текшириш- 
лар биоорганик химия мазмунини ташкил этади. Биоорганик хи
мия органик химия билан ёндош ^олатни эгаллайди, ундан ф арк 
цилиб бирикмаларнинг ^ам мадан  авв^л организмдаги функцияси 
билан бевосита боглик булган хоссаларини урганади. Бундан 
ташк;ари, биоорганик химия организмдаги айрим бирикмалар 
функциялари ва таъсирининг механизмидан келиб чи^иб, синте
тик биологик бирикмалар, яъни организм функцияларини маъ- 
лум бир тарзда узгартирадиган моддалар (дори-дармонлар, танлаб  
таъсир курсатадиган инсёктицидлар ва боищ алар)ни яратиш 
принципларини ишлаб чицади.

Бу уринда биохимиянинг умумбиологик а^амиятга эга булган 
асосий йуналишлари тйлга олиб утилди. Бундан таищари, кон- 
крет текшириш объектлари ва вазифал&рига к;араб биохимиянинг 
бошца булимлари >^ам аж ратилади, масалан, вируслар биохимия- 
си, усимликлар биохимияси, ^айвонлар биохимияси шулар жум- 
ласидандир.

XX аернинг урталарига ^адар медицйнанинг назарий негизини 
асосаи морфологик ва физиологик фанлар ташкил этар эди. 
Эндиликда буларга биохимия, аншфоги, медицина биохимияси 
(одам биохимияси) ^ам  ^ушилди. У барча умумбиохимия йуна- 
лишларини, лекии буларнииг инсон саломатлиги ва касалликла- 
рига алоцадор 1\исмини уз ичига олади. Модомики шундай экан, 
медицина биохимияси соглом инсон организми ривожланиб, функ- 
цияларини адо этиб боришининг молекуляр асосларини, касал- 
ликлариинг молекуляр механизмларини, диагностика ва даво- <  
лашнинг биохимиявий методлари (клиник биохимия) ни, о д а ^ 'у  
нинг биохимиявий экологиясини урганади.

Шундай килиб, биохимия умуман тузилиши жи^атидан барча 
дараж адаги  тирик системаларнинг ривожланиши ва функцияла
рини адо этиб боришига сабаб булувчи химиявий ва физик-хи- 
миявий ироцессларйи урганади. Куриб турибмизки, замонавий 
биохимия булимлари бир-бири билан махкам богланган ва кес- 
кин ажратиб цуйилиши мумкин булмаган сертармоц билимлар 
со^асидир.

Ушбу дарсликнииг мундарижаси функционал биохимия ва 
медицина биохимияси деб аталмиш нарсага куп ж и^атдан  я^ин 
туради.
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1 - ц и с м

АХБОРОТ 
МОЛЕКУЛАЛАРИНИНГ 

ТУЗИЛИШИ ВА 
УАТРИЦАЛИ 

БИОСИНТЕЗЛАР

1-боб

О К С И Л Л А Р Н И Н Г  Т У ЗИ Л И Ш И , 
ХОССАЛАРИ ВА 
Ф У Н К Ц И Я Л А РИ

Организмда мавжуд булган неча ун минглаб о^силларнинг з̂ ар бири тим- 
соли йуц, узига хос тузилишга эга булиб, унинг хужайрадаги канчадан-каича 
з̂ ар турли молекулалар орасидан маълум бир молекулани таний оладиган ва 
шуни танлаб туриб, у билан узаро таъсир 1̂ ила оладиган фаол маркази бор. 
Оксилларнинг ана шу хоссаси туфайли тирик хужайрадаги моддалариинг струк
тура тузилиши, химиявий узгаришлар ва физик-химиявий процессларнииг йуна- 
лиши билан тартиби таъминлапиб боради.

* * *

Оцсиллар бирикмадарнинг бир тоифаси, синфидир, деган фикр 
X V III—XIX асрларда пайдо булди. Шу даврда  з^айвонот дунёси- 
нинг турли-туман объектлари (усимлик уруглари ва ширалари, 
мускуллар, куз гав^ари, i^oh, сут ва бопщалар) дан ухшаш хос- 
саларга эга булган моддалар аж ратиб олинди: бу моддалар 
ёпинщок;, i^yioi  ̂ эритмалар з^осил 1̂ илар, киздирилганида ивиб 
к;олар, к;уритилганида шохсимон масса з^осил булар, «олов билан 
анализ ^илиб курилганнда» ж изган ак  булган жун ёки шох з^иди 
келар ва аммиак аж ралиб чицар эди.

XIX аср бошларида моддалар элемент анализининг бирмунча 
такомиллашган методлари пайдо булади ва оксилларнинг эле
мент таркибини текширишга киришилади. О ^силларда углерод, 
водород, азот, кислород, олтингугурт ва фосфор борлиги топилди. 
Голланд химиги ва врачи Г. Я. Мульдер (1802— 1880) о^силлар- 
нинг тузилиши туррисидаги биринчи назарияни таклиф этди. 
О^силлар элемент таркибини текширишга асосланиб туриб, 
М ульдер буларнииг таркибида битта олтингугурт, ёхуд фос
фор, ё булмаса шуларнинг иккаласи ёрдамида биргалик- 
да бириккан бир нечта С40 Н 62 N 10 О2 группалари («радикаллар») 
булади, деган хулосага келди. У мана шу группани белгилаш
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учун «протеин» деган термииии таклиф этди (юионча protein — 
бириичи деган суздап олинган), чумки бу модда «органик олам- 
да маълум булган жисмларнннг, шак-шуб^асиз, эиг муз^имн ва 
усиз, чамаси, сайёрамизда з^аёт булиши мумкин эмас»*, деб зди- 
соблади. Аиа шупдай группа бор, деган фикр тез орада рад этил- 
ди; «протеиилар» терминининг маъноси эса узгариб цолди ва бу 
термин л;о:шр «оцсил» терминининг синоними тарицасида ишла- 
тилади.

Оцсилларни кислоталар ва з^азм ширалари билан парчалаш 
методларининг ривожланиши уларнинг тузнлишини урганишда 
муз^нм роль уйнайди. 1820 йили А. Браконно (Франция) з^айвон- 
ларнинг териси ва бонща ту^ималарига сульфат кислотами иеча 
соатлаб таъсир эттириб курди, кейин аралаш мани нейтраллаб, 
фильтрат олди, бу фильтрат буглантириб курилганида, модда 
кристаллари чукиб тушди, у шу моддага гликокол («елим цан- 
ди») деб ном берди. Бу — о^силлардан ажратиб олинган даст- 
лабки аминокислота эди.

XIX аср охирларига келиб о^силлардан ундан орти^ амино
кислота аж ратиб олинди. О^силлар гидролизи маз^сулотларини 
урганиш натиж аларига асосланиб туриб, немис химиги Э. Фишер 
(1852— 1919) о^силлар аминокислоталардан тузилгаи деб тахмин 

1̂ илди. Шу фикр унинг аминокислоталар ва о^силлар химияся 
устидаги куп йиллик текшири'шлари учун асос булди, бу текши- 
ришлар XX аср бошларида оцсиллар тузилишининг пептид наза- 
риясини  яратиш билан поёнига етди. Э. Фишер ишлари натижа- 
сида оцсилларнинг амид (пептид) боги билан бир-бирига бирик- 
кан а-аминокислоталарнинг чизи^ли полимерларидан иборат 
эканлиги, бу синфга кирадиган бирикмаларнинг жуда з^ам хил- 
ма-хил булиши эса аминокислоталар таркиби ва полимер занжи- 
ридаги турли аминокислоталарнинг навбатлашиб бориши тарти- 
бига богли^ була олиши равшан булиб цолди. Бироц бу нуцтаи 
назарияни з^амма з^ам дарров эътироф ^ила ^олмади: оцсиллар- 
нинг тузилиши тутрисида яна уч, ун йилликлар давомида боцща 
назариялар, жумладан, аминокислоталар о^силларнинг структура 
элементлари булмасдан, балки о^снллар, кислоталар ёки инщор- 
лар иштирокида парчаланганида иккиламчи маз^сулотлар тари- 
^аси юзага келади, деган назариялар з^ам пайдо булиб турди.

Оцсиллар устидаги дастлабки текширишлар тухум оцсили, ^он 
зардоби, усимлик ва з^айвон ту^ималарининг экстрактлари син- 
гари оцсил аралаш малари , гоз^ида эса табиий з^олдаги ту^ималар 
билан олиб борилди. О^силларни нейтрал тузлар ёрдамида чук- 
тириш йули билан ажратиб олиш методлари XIX асрнинг охир- 
ларидагина раем була бошлади. XX асрнинг 30-йилларида крис
талл з^олдаги дастлабки оцсиллар олинди. Моддани кристалл 
куринишида олиш препаратнинг тозалигини (гомогенлигиии) ис- 
бот этадиган ишончли далилларнинг бири булиб хизмат цилади.

* К у ч и р м а А. Н. Шамиининг «История химии белка» китобидан олинди. 
М.: Наука, 1977, 80-бет.
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Ж ум ладан, 1926 йили Д. Самнер канавалия уругларидан уераза 
оксилини (ферментини) кристалл ^олда аж ратиб олди; 1930— 
1931 йилларда Д . Нортроп ва М. Кунитц пепсин ва трипсин крис- 
талларини хосил цилишди. Ана шу дастлабки иш лардан кейин 
якка оцсилларни аж ратиб олиш биохимия тарихида, айницса, 
фракциялашнинг замонавий методлари — деллюлозали ва бошка 
гидрофил ион алмаш тиргичларда олиб бориладиган хроматогра
фия, гельфильтрация («молекуляр элаш »), янги электрофорез 
методлари ва бопщаларни ^улланиш га киришилган, 50-йиллар- 
дан кейин, тез-тез учрайдиган з^одиса булиб колди. Хозирги ва^т- 
га келиб маълум булган якка оцсиллар сони, ж уда тахм иний’хи- 
собларга кура, бир неча мингга боради.

Хозирги замонда оцсилларни урганишнинг асосий йуналишла- 
ри куйидагилардир:

1) якка оцсилларнинг фазовий тузилйшини урганиш;
2) турли о^силларнинг биологик функцияларини урганиш;
3) якка  о^силларнинг функцияларини адо этиб бориш меха- 

низмларини урганиш (ок>сил молекуласининг айрим атомлари ва 
атом группалари д ар аж аси д а) .

О К С И Л Л А РН И Н Г П ЕПТИД АСОСИ

О^силларнинг мономерлари булиб а-аминокислоталар хизмат 
!^илади, буларнинг умумий белгиси иккинчи углерод атоми (а-уг- 
лерод атоми) да карбоксил группаси ва аминогруппа булишидир:

R
I

H2N — СН — СООН
а

О ^силларда одатда 20 та з^ар хил аминокислота топилади 
(1 -ж адвал),  жумладан, анигини айтганда, иминокислота булмиш 
пролин хам шу хисобга киради. Б аъзи  о^силларда камдан-кам 
учрайдиган бопща аминокислоталар з^ам бор. М асалан, коллаген 
таркибида гидроксипролин ва гидроксилизин булади:

НО— НС------ СН2
I I

Н2С СН— СООН

HjN— СН2— СН— СН2— СН2— СН— СООН
I I I

Н о н  n h 2
4 -гидроксипролнн  (М ур) 5 -ги дрокси лизи н  (Н у !)

Кам учрайдиган аминокислоталар оддий аминокислоталардан 
улар о^сил молекуласига цушилганидан кейин з^осил булади.

Тирик табиатда учрайдиган а-аминокислоталар, одатда, L -кон- 
фигурацияга эга булади. Биро^ талайгина микроорганизмлар з у̂ 
ж айраларида, жумладан, з^ужайра девори моддасида ва баъзи 
антибиотиклар таркибида D-аминокислоталар з^ам бор.
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О^силларнинг асосий аминокислоталари

1 - ж  а д  в а л

Аминокислоталар
Символлари

Узбекчаси лотинчаси
ён занжирининг тузилиши

Алифатик каторга мансублари

-^Глицин Гли G ly, G —H
- “{“Аланин Ала Ala, А — CH3

-— Валин Вал Val, V
y C H 3

— с н ^
Х Н з

Х Н з
— с н 2— с н ^

'СНз
чЛейцин Лей I.eu, L

—  Изолейцин Иле lie, I
у С И з

— с н ^
СН2— СНз

Г идроксиаминокислоталар

-J- Серин Сер Ser, S — с н 2 
1

о н

••«Треонин Тре Thr, T — CH— СНз

1
1

ОН

Дикарбоксил аминокислоталар

-{"Аспарагинат Асп Asp, D — СНг— СООН
кислота

>^Глутамат
кислота

Глу GIu, E —СНг— СН2— СООН

Дикарбоксил аминокислота амидлари

-|-Аспарагин

-^Глутамин

Асн
Глн

Asn. N 
Gin, Q

-СН2— CONH2 
-СНг— СН2— CONHj

Ён занжирларида катион лосил. *силувчи группалари бор аминокислоталар

Гистидин

—  Лизин 

^  Аргинин' t -

ГИС

Лиз
Apr

His, Н

Lys, К 
Arg. R

— СН2- Г П
HN N

-СН 2— СН2— СН2— СН2— NH2 
-С Н 2— СН2— СН2— NH— С— NH2

■ II
NH
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Аминокислоталар
Символлари

Ен занжирининг тузилиши
^збекчаси лотинчаси

Ц и с т е и н

— М е т и о н и н

0птин2у'1уртли

Ц и с

М е т

х м и н о х и сл о  тал

C y s ,  С  

M e t ,  М

а р

— С Н 2— S H  

— С  Н  2— С  К  2—  S — с н 3

А р о м с п  и н  а м и и о и и с / i o  г а  л и р

" - Ф е н и л а л а н и н

^Т и рози н

— Т р и п т о ф а н

7^-ПрЮЛИН

Бир аминокислотанинг сс-карбоксил группаси ва бопща амино- 
кислотанинг а-аминогруппаси аминокислоталар ^олди^ларини 
бир-бири билан бириктириб, амид боги ^осил ^илиши мумкин:

Н  R '
I I

- С  —  N  —  С Н  ■

R
I

H ,N  —  С Н - С О О Н

О

М ана шу амид боги пепгид бог  деб аталади, аминокислотала- 
ри пептид боглари билан бириккан бирикмалар эса пептидлар 
(дипептидлар, трипептидлар ва ^оказо: олигопептидлар; полипеп- 
тидлар) дейилади.

Пептид боги з^осил булишини узаро таъсир ^илаётган карбок
сил группа билан аминогруппадан сув аж ралиб чициши деб та- 
саввур 1̂ илиш мумкин:

R Н  R '
I I I

H 2N  —  С Н  —  С —  О Н  +  Н  —  N  —  С Н  —  С -
II - II

О  О

■ОН
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Сув мухитида бу реакция мувозанати эркин аминокислоталар 
^осил булиш томонига 1̂ араб сурилади, яъни пептидлар гидроли- 
зи б)'либ утади. Пептидлар синтези химиявий лабораторияларда 
булсин, тирик ^уж айрада  булсин, билвосита йул билан ю зага чи- 
кади. М асалан, аминокислоталарии олдин хлорангидридларга ай- 
лантириш, улардан эса пептидлар ^осил ^илиш мумкин:

R H R '
I I !

H2N — СИ — С — С1 +  н  — N — СН — С — ОН =Ft

хлорангидрид аминокислота

R Н R'
I I I

^  НС1 +  H2N — СН — С — N — СН — С — о н

дипептид

Э. Фишер таркибида бир-бири билан кетма-кет бириккан йигир- 
матача аминокислотаси бор пептидларни худди ана шундай йул 
билан синтез ^илди. Бу моддалар уз хоссалари ж и^атидан оцсил- 
ларга ва о^силларнинг ^исман гидролизи ма^сулотларига ухшар 
эдики, шу нарса ок;силлар пеитидлардан тузилган, деган наза- 
рияни яратиш учун энг му^им далилларнинг бири булди.

Хозирги вактда ^ар 1̂ андай узунликдаги ва берилган хар цан- 
дай тузилишдаги пептидларни зфсил ^илишга мо^ият зътибори 
билан имкон берадиган синтез методлари ишлаб чи^илган. 0 ^ -  
силларнинг тирик ^уж айрада  синтезланиши IV бобда баён ^и- 
линган.

I
О^силлар молекулаларида — N H  — С Н ------СО— группаси куп

марта такрорланиб, пептид занжири асосини:

R R R R
I 1 !

H2N — СИ — СО — NH — СН — СО — NH — СИ — СО — ... — NH — СН — СООН

^осил цилади. М ана шу пептид асоси ^ам м а о^силларга хос 
булган структурадир. Дар бир иептидда иккита учки аминокисло
та цолди^ларидан бири эркин аминогруппага (N-учки аминокис
лота),  иккинчиси эса эркин а-карбоксил группага (С-учки амино
кислота) эга булади. Пептидлар структурасини N -учки амино- 
кислотадан бошлаб тасвирлаш раем булган; аминокислоталар 
^олди^ларини номерлаш ^ам ушанинг узидан бошланади. Бунда



аминокислота колдик;лари символлар билан белгиланади. М аса
лан:

Ala-Tyr-Leu-Ser-Tyr-...Cys
1 2 ^ 4 5  п

Бундай ёзув эркин а-аминогруппаси аланин цолдирига (N-учи), 
эркин а-карбоксил группаси эса цистеин цолдигига (С-учи) ман- 
суб булган пептидни тасвирлайди. Шундай ёзувни уцишда сунг- 
ги аминокислотадан таищари барча аминокислоталар номлари- 
нинг суффикси -ил деб узгартирилади. М асалан, Ala-Tyr-Leu три- 
пептиди мана бундай деб уцилади: аланил-тирозил-лейдин.

Турли пептидлар ва оцсилларнинг узига хос, яъни специфик 
хусусиятлари пептид занжирининг узунлигига (шунга яраш а мо
лекуляр массасига ^ам ),  таркибидаги аминокислоталарнинг хили- 
га ва аминокислоталар цолдицлари (яъни пептид асоси радикал- 
л ар и  R) нинг навбатланиш тартибига боглицдир.

Организмда учрайдиган пептидлар билан оцсиллардаги пеп
тид борининг узунлиги кенг доираларда узгаради — аминокислота I 
цолдицлари иккитадан тортиб неча юз ва ^атто неча мингтагача 
боради. Оцсиллар, деб аслида йигирма-уттиз ва бундан кура куп 
аминокислоталардан иборат полипептидларни айтилади.

О КС И Л Л АРН И Н Г АМ ИНОКИСЛОТАЛАР ТАРКИБИ

Бир хил узунликдаги пептидлар >$ам, агар улар аминокисло 
талари  таркиби ж и^атидан фарк; циладиган булса, х;ар хил мод- 
далардир. М асалан, иккита декапептидни — каллидин билан ан- 
гиотензин I ни бир-бирига солиштириб курайлик:

Lys-Arg-Pro-Pro -G ly-Phe-Ser-Pro-Phe-A rg
каллидин

Asp-Arg-Val-Tyr-Ile-His-Pro-Phe-His-Leu
ангиотензин 1

Буларнинг биринчисида лизин, глицин ва серии цолдицлари бор, 
иккинчисида эса бу цолдицлар йук;. Illy билан бирга иккинчисида 
изолейцин, аспарагинах кислота ва тирозин цолдицлари борки, 
булар  биринчисида йук. Ана шу икки модда химиявий хоссалари 
ж и^атидан  ва дайрой цоларли д ар аж ад а  биологик хоссалари 
жихатидан бир-биридан ф а р ц и л а д и :  каллидин м а^аллий таъ- 
сир курсатиб, цои томирлари тонуси ва капиллярлар утказувчан- 
лигини идора этиб, ростлаб турадиган гормондир (XVIII бобга 
царалсин), ангиотензин I эса физиологик ж и^атдан  нейтрал, 
лекин бопща бир пептид — цон босимини идора этиб борадиган 
ангиотензин II нинг утмишдошидир (XIV бобга царалсин).

Аминокислоталар таркибини аницлаш учун оцсиллар (пептид
лар )  гидролиз цилинади:
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R R R
I I I

H 2N — CH. — C O — (NH — CH — C O )/r— NH — С Н — COOH +  (/г+1) H20  =

R
I

=  (n + 2 )  H2N — CH — COOH

Нейтрал му.^итда бу реакция ж уда секин утади, аммо кислота- 
лар  ва ишкррлар иштирокида тезлашади. СЦсил одатда кавш ар- 
ланган ампуладаги 6 моль/л хлорид кислотада 105°С да гидролиз 
^илинади; маиа шундай шароитларда тахминаи бир кеча-кундуз- 
да батамом иарчаланиб булади. Сунгра гидролизат аминокисло- 
талари ионалмашинувчи смолаларда хроматография методи би- 
лан аж ратилади  ва з^ар ^айсиси алохида-алохида ажратиб оли- 
нади.

Хроматография ма^алида зфсил буладиган фракциялардаги  
аминокислоталарни ани^лаш учун нингидрин билан утказилади- 
ган реакциядан фойдаланилади:

R

+ н—с=о + со2 + зн2о

Бу реакцияда рангсиз нингидрин к;изил-бинафша рангли маз^сулот- 
га айлаиади. Рангнинг оч ёки ту^лигини улчаб куриб, гидролизат- 
даги х.ар бир аминокислота концентрациясини ва текширилаётган 
о^силдаги аминокислоталардан з^ар бирининг колдиклари сонини 
з^исоблаб чи^иш мумкин. Хозирги вактда бундай анализ автомат 
асбоблар — аминокислота анализаторлари ёрдамида. утказилади 
(2-расм). Асбобга о^сил гидролизати солиб куйилади, шунда 
бош^а ишларнинг з^аммаси автомат равишда баж арилади. А на
лиз натижасини асбоб айрим аминокислоталар концентрацияла- 
ринииг графиги куринишида ч щ а р и б  беради (2-расм, 6 ) .

Аминокислоталарнинг баъзилари оксилларда купрок;, баъзи- 
лари  камро^ учрайди. М асалан, глицин триптофанга Караганда 
10 баравар  бот-ботро^ учраб туради: оксиллардаги з^ар бир минг 
аминокислота к;олди^ларидан тахминан 70 таси глицин улушига, 
тахминаи 7 таси триптофан улушига тутри келади. Колган амино
кислоталар оксилларда нечогли куп топилишига караб  орали^ 
з^олатни эгаллайди ва маиа бундай ^аторни хосил ^илади: (ала- 
НИН в я л и н лейцин «  серии) >  (глутаминат кислота глу
тамин »  лизин «  аргинин »  пролин) >  (аспарагинат кислота «  
л ;  аспарагин ~  изолейцин треонин л; фенилаланин) >  (тиро
зин «  цистеин метионин «  гистидин). 2 -ж адвалда баъзи  ок~ 
силларнинг аминокислоталар таркиби келтирилган.
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2-расм. Аминокислоталар анализатори схемаси:
I — элюацияловчи эритма (Узгарувчан pH ли буфер); 2 — хроматографии колонка (колон- 
канинг кжоридаги кисмига одсил гидролизати солиниб, кейин элюацияга киришилади);
3 — нингидрин эритмаси; 4 — сув цаммоми (нингидрин билан аминокислотал'ар реакциясини 
тезлаштириш учун киздириш зарур булади); 5 — спектрофотометр ва ёзиб борувчи мос- 
лама; 6 — хроматограмма; чизицнинг цар бир ч^вдиси битта аминокислотага т$гри келади, 
чувдининг юзаси эса шу аминокислотанинг гидролизатдаги кондентрациясига мутаносиб

булади.

2 - ж а д в а л

Баъзи оцсилларнинг аминокислоталар таркиби (оцсил молекуласига 
тугри келадиган аминокислота ^олдикушршшнг сони)

Аминокислоталар Корти-
КОтрО'

пин

Цито
хром С

Миогло-
бин

Лютеин- 
лаш тирув- 
чп гор

мон

Тромбин Гликоген
фосфори-

лазаси

Глицин 3 ,13. 15 10 24 48
Аланин 3 6' 12 11 12 63
Валин 3 3 7 18 19 62
Лейцин 1 6 17 12 20 79
Серин 3 2 7 14 15 29
Г л у т а м и н а т
кислота 4 8 14 8 12 64
Глутамин 1 3 7 8 8 31
Лизин 4 18 20 9 19 48
Аргинин 3 2 2 13 18 63
Пролин 4 4 5 23 13 36
А с п а р а г и н а т
кислота 2 3 3 8 14 51
Аспарагин 0 4 8 5 14 45
Изолейцин 0 8 8 6 15 49
Треонин 0 7 4 15 11 35
Фенилаланин 3 3 7 5 9 38
Тирозин 2 5 2 6 11 36
Цистеин 0 2 0 22 б 9
Метионин 1 3 3 4 7 21
Гистидин 1 3 9 б 5 22
Триптофан 1 1 2 1 7 12 _

Жами 39 104 152 205 259 841

2 - 8 9 1



Купчилик оцсиллар аминокислоталари таркиби ж и^атидан 
бир-биридан ж уда з^ам кескин фарц  цилмайди. Бироц, ихтисос- 
лаш ган баъзи оцсиллар борки, уларнинг аминокислоталари т ар 
киби ало^ида булади. М асалан, бириктирувчи тузима асосий оц- 
сили— коллагеннинг 1/3 цисми глицин цолдицларидан тузилган 
булса, 1/5 цисмига яцини пролин билан оксипролинга тугри кела- 
ди. Хромосомаларда тахминан 1/3 цисми лизин билан аргинин 
цолдицларидан тузилган гистонлар деган оцсиллар бор.

Тирозин билан триптофан (арзимас д ар аж ад а  фенилаланин 
з^ам) ультрабинафш а нурларни ютади, бунда 280 нм даги нурлар 
хаммадан куп ютилади. Эритмалардаги оцсиллар концентрация- 
сини улчашнинг спектрофотометрик методи шунга асосланган.

Бирламчи структура деб аминокислота колдикларининг оцсил- 
да навбатлаш иб бориши тартибини (изчиллигини) айтилади. 
Занжирининг узунлиги ва аминокислоталарининг таркиби бир 
хил булган пептидлар з^ам з^ар хил моддалар булиши мумкин. 
М асалан, иккита аминокислота — аланин билан тирозиндан иккита 
дипептид: A la-Туг ва Туг-Ala дипептидларини тузиш мумкин. Уч- 
та з^ар хил аминокислотадан бирламчи структураси з^ар хил бул
ган олтцта трипептид з^осил цилса булади. п  дона з^ар хил 
аминокислоталардан тузилган полипептид изомерларининг сони п 
элементларнинг урин алмашина олиш сонига тенг келади. п  — 20 
булганида з^осил була оладиган изомерлар сони 2 • 1018 булиб 
чик;ади. <Пептид занжири таркибида аминокислоталарнинг з^ар 
бнри бир мартадан  купроц учрай олиши назарда тутиладиган 
булса, изомерлар сони а к; л бовар этмайдиган булиб цолади. 
Алифбо з^арфларидан з^ар хил ж ум лалар  тузиш имконияти нечогли 
битмас-туганмас булса, аминокислоталардан з^ар хил оцсиллар 
тузиш имконияти з^ам шу цадар битмас-туганмасдир., Бироц ти- 
рик табиатда шу имкониятларнинг з^аммаси з^ам юзага чицавер- 
майди. Тахминий з^исобларга Караганда, инсон организмида 100 
мингга яцин з^ар хил оцсиллар бор.

Оцсилнинг бирламчи структурасини фенилтиогидантоин мето
ди ёрдамида аницлаш мумкин. Бу метод фенилизотиоцианат 
(ФИТЦ) билан а-аминокислоталар реакциясига асосланган. Шу 

реакция натижасида аминокислоталар фенилтиогидантоинлари 
(Ф ТГ-аминокислоталар) з^осил булади:

О КС И Л Л АРН И Н Г БИРЛАМ ЧИ СТРУКТУРАСИ

S=

ФТГ аминокислота
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Фенилизотиоцинат эркин аминокислоталар билангина эмас, 
балки пептидларнинг N -учки аминокислотаси билан х;ам реакция- 
га киришади ва уни пептиддан ажратиб чи^аради. М асалан, 
к —  1 — т — п тетрапептиди анализ ^илинаётган булса, у холда 
реакция цуйидагича булиб утади.:

Ф И Т Ц  +  k — 1 — m — п —>■ ФТГ =  k +  1 — m — п.

Реакциядан  кейин ФТГ-k ажратиб олиниб, идентификация к;и- 
линади; ф араз цилайликки у глицин фенилтиогидантоини булиб- 
чи^ди. Текширилаётган тетрапептид тартибини энди мана бундай 
деб ёзишимиз мумкин: Gly — 1 — m — п. Сунгра биринчи р еак 
циядан кейин долган трипептид 1 — m — п ^ам худди шу тарифа 
текшириб чи^илади ва иккинчи аминокислота крлдиш  (1) билиб 
олинади ва ^оказо. Ана шу реакциядан фойдаланиб туриб, бир 
иеча унтача аминокислота колди^ларидан тузилган пептидлар
нинг бирламчи структурасини урганишга имкон берадиган авто
мат асбоблар — секвенаторлар яратилган. Бирмунча йирикроц 
о^сил аввал фракцияларга (айрим к;исмларга) ажратилиб, ай- 
рим фрагментларининг структураси, яъни тузилиши урганилади, 
кейин эса дастлабки о^сил молекуласидаги фрагментларнинг 
тартиби ани^лаб олинади.

Ф рагментларга аж ратиш  методларидан бири бромциан (CNBr) 
ни цулланишга асосланган. Бу модда метиониннинг карбоксил 
группаси билан бопща з^ар цандай аминокислотанинг аминогруп- 
пасидан з^осил булган пептид богини танлаб  узади. Бромциан 
билан ишлов берилганида оксил молекуласидаги шундай боглар- 
нинг з^аммаси узилади ва тегишли мицдорда фрагментлар зрсил 
булади. Ф рагментларга аж ратиш  учун маълум пептид богларини 
танлаб гидролизлайдиган баъзи ферментлар хам ^улланилади.

Бу текширишлар, худди уларнинг принциплари сингари, осой 
булади деб уйлаш ярамайди: уртача катталикдаги оцсилнинг 
бирламчи структурасини урганиш бир меча ойга чузиладиган иш- 
дир. 3-расмда ок;сил (фермент) — аспартатаминотрансферазанинг 
Ю. А. Овчинников ва А. Е. Браунштейи лабораторияларида ани^- 
ланган бирламчи структураси курсатилган. Бирламчи структура
си урганиб чи^илган о^силлар сони з^озирги ва;^тда бир ярим 
мингтага етиб ^олди.

Бирламчи структуранинг 4ц)зимас узгаришлари з^ам оцсил хос- 
саларини анчагина узгартнриб 1\уйиши мумкин. ’[Соглом одамлар 
эритроцитларида А(НЬА) гемоглобин булади, унда аминокислота- 
лари мана бундай тартибда жой олган фрагмент бор:

Val — His — Leu — Thr — Pro — Glu — Glu — Lvs — Ser — ...
1 2 3 4 5 6  7 8 9

Баъзи  одамларда шу гемоглобин структураси тугилишдан бонща- 
ча, одатдан таш ^ари булади: уларнинг эритроцитларида олтинчи 
з^олатда глутаминат кислота урнига валин турадиган HbS була-
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G lu - T y r - L e u - P r o - l le  - L e u - G ly  - L e u -  A la - G lu - P h e - A r g - T h r - C y s - A la - S e r - A r g -

90 100
L e u -A la  - L e u -G ly - A s p -A s p - S e r —P ro - A la - L e u -G ln ~ G tu - L y s -A rg -  Val -G ly  - iG ly -  

110
V a l -G ln - S e r - L e u - G ly - G ly - T h r - G ly - A la - L e u - A r g -  lie - G l y -  A la - G lu - P h e - L e u -  

120 130
Ala -  Arg—T rp -T y r -  A s n -G ly -  Thr -  A s n -A s n -L y s -  A s p -T h r -  P ro -  V a l-  Tyr -  V a l -  S e r -

140 150
S e r -  Р го -Т Ь г -Т ф -6 } и  —'Л вп-Н ю —A s p -G ly -  V a l-P h e -T h r -T h r  —A la -G ly  - P h e - L y s -  

160 170
A sp - lle  -  A r g - S e r - T y r - A r g - T y r - T r p - A s p - T h r - G lu - L y s - A r g - G ly - L e u - A s p - L e u -

180
Gin - G ly - P h e - L e u - S e r - A s p - L e u -G lu - A s n -A la - P r o -G lu - P h e - S e r - l t e  - P h e - V a l -  

190 200
L e u - H is - A la - C y s - A la - H is - A s n - P r o - T h r - G ly —T h r-A s p -P ro  -T h r -  Pro -G lu  - G ln -  

210 220 
Trp - L y s - G ln - l le  — A la - S e r -V a l -M e t- L y s - A r g - A r g - P h e -L e u - P h e - P r o - P h e - P h e -

230
A s p - S e r - A la - T y r - G ln - G ly - P h e - A la - S e r - G ly - A s n - L e u - G lu - L y s - A s p - A la - Т ф -  

.240 250
A la -  lie -  A r g - T y r - P h e -V a l- S e r -G lu -G ly - P h e -G lu - L e u - P h e -C y s - A la  - G i n -  V a l-  

260 270
P h e - S e r -  L y s -A sn -P h e -G ly  -  L e u -T y r -A sn -G lu -A rg  - V a l - G t y - A s n - L e u  - T h r - L y s -  

280
V al -  Ala -  L y s-G k j -  P ro -A s p -  S e r -  lie -  L e u -A rg -V a l —Le u -S e r-G In  - M e t -  Gin -  V a l-  
290 . 300
lie - V a l- A r g - V a l- T h r - T r p - S e r - A s n - P r o - P r o - A la  - G ln - G ly - A la - A r g - l l e  - V a l -  

310 320
Ala -  A rg -T h r  -  L e u -S e r -A s p -P ro -G » u -L e u -P h e -H is -G lu  -  Т ф -Т Ь г  -  G ly -  A s n -A rg -

330 340
ly s - T h r - M e t - A la - A s p - A r g - l le  - L e u - S e r - M e t - A r g - S e r - G lu - L e u -  A r g -A la  - A r g -

350
Leu-Gkj -  A la -  Leu - L y s - T h r -  P r o - G ly - I h r -Т ф  - A s n - H is -  lie -  T h r -A s p -G in  -  lie -  

360 370
G ly - M e t - P h e - S e r - P h e - T h r - G ly - L e u - A s n - P r o - L y s -G ln - V a l- G lu - T y r  - L e u -Ив -

380 390
A sn -G Iu -  L y s -H is - l le  - T y r - L e u - L e u -P r o - S e r -G ly - A r g - lt e  - A s n -M e t - C y s -G ly -

400
L e u - T h r - T h r - L y s - A s n - L e u -A s p - T y r - V a l-  A la -T h r - S e r -H e  -  H is -G lu  -  A la -  V a l-  

410
Thr -  L y s -  lie -G in

З-расм. Аспартатаминотрансферазанинг бирламчи структураси.

ди. Бундай гемоглобин физик-химиявий ва биологик' хоссалари 
жи^атидан нормал гемоглобиндан катта фарц  цилади: ана шун- 
дай аномалия билан тугилган болалар уроцсимон з^ужайрали 
анемия касаллигидан ёш гудаклигида улиб кетади (бу касаллик 
тугрисида мукаммалроц маълумот олиш учун V бобга царалсин).

Иккинчи томондан, оцсилнинг бирламчи структурасида унинг 
функционал хоссаларига ^еч таъсир цилмайдиган узгарнш лар бу
лиши мумкин. М асалан , НЬС олтинчи з^олатда глутамат кислота 
урнига лизинга эга булган НЬАнинг бир туридир; НЬС уз хосса
лари ж и^атидан НЬА дан ^еч бир фарц цилмайди ва эритроцит- 
ларида НЬС бор одамлар ам алда сопиа-сог булади.
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О ЦС И ЛЛ А Р Д А Г И  П Е ПТИ Д З А Н Ж И Р Л А Р И Н И Н Г  КОНФОРМАЦИЯСИ

Пептид 6 o f  анча мулойим булади. Занж ир  ичида руй беради- 
ган узаро таъсирлар натижасида у муайян фазовий структурани 
(конформацияни) касб этади. О^силлар уч улчовли структураси
ни урганишнинг асосий методи рентгеноструктура анализидир. У 
урганилаётган модда кристалн ор^али утаётган рентген нурлари- 
нинг дифракцияси ва интерференциясига асосланган. Молеку- 
лалар , демак, шу молекулаларга кирувчи атомлар ^ам, кристал
ла му^им булиб долган х;олатни эгаллайди. Рентген нурлари 
кристалл орк;али утиб бораётганида электронларга ютилади, бун
да шу электронлар узи иккиламчи тартибда нур сочувчилар бу
либ ^олади. Иккиламчи нурлар з^амма йуналишлар буйлаб бир 
текис сочилиб туради, лекин интерференция натиж асида б аъ зи  
йуналиш ларда улар зурайиб ^олади. Кристалл ор^асига к(уйил-

*» • « •» •• ® « • «• в О• ,* • «  *. *• ••«$*»• •
I « • « а о »о в ® »

• • • • а• • ♦ а • • » •
1 •  ®<э • » © ©• @© о © ф » • т• • ®»© •о • * » ®

•  «  «  * •

* ** • « • о •
©© «в*•  © « » © 9  ,• • • • * в
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•  « •  ® *® • ® в 0

4-расм. Аспартатаминотрансфераза рентгенограммаси.

ган фотопленкада уни ишлаб, очирилганидан кейин, сочилмагав 
нурлар дастасидан марказда ёруг тушиб, кррайиб долган дор 
топилади, уш а м арказ атрофида ^ар хил д ар аж ад а  ^орайган бош- 
i^a купгина доглар маълум тартибда жойлашган булади (4 -расм ), 
Ана шу догларнинг жойлашуви ва нечогли ^ую^лиги электронлар 
тудаларининг кристалла тар^алиш ига богли^ булади. Электрон 
тудалар атомларда булганлигидан догларнинг жойлашуви ана
лиз ^илинаётган кристалдаги атомларнинг ж ойлашувига боглиц
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деб айтиш мумкин. Ана 
шундай рентгенограмма- 
ларнинг бир к;анчасидан 
фойдаланиб туриб, крис- 
талдаги  з^ар бир атом 
хрлатини, демак, о^сил 
молекуласидаги амино
кислоталар ^олдиклари- 
нинг фазода олган жойи- 
ни з^ам з^исоблаб чи^иш 
мумкин (5 -расм).

О^силларда пептид 
занж ирлари  конформа- 
циясининг икки д а р а ж а 
си — иккиламчи ва уч- 
ламчи структураси тафо- 
вут ^илинади.

5-расм. Миоглобиннинг фазовий тузилишн 
(диск — гем). Х,ар бир унинчи аминокисло

та цолдирининг номерлари курсатилган.

. о к с и д д д и а ш г  
и к к и Л Ш Ч и П С Т Р У К Т У Р А С И

О^силларнинг икки
ламчи структураси пеп

тид асосининг хоссаларига богли^. Карбонил группа билан 
Н-группа узаро водород боги хрсил к^илиши мумкин:

Эркин энергия минимуми пептиднинг ундаги з^амма шу группа- 
л ар  водород боги билан бирикиб турган холатига тугри .келади. 
Бопщача айтганда, пептид водород боглари хаммадан куп, яъни 
максимум буладиган конформацияни олишга интилади. Ик- 
кинчи томондан, пептид занжирининг фазода жойланиш имкони- 
ятлари шу билан чекланадики, пептид боги цисман табиатаи 
цушцават булади ва шу сабабдан унинг атрофида айланиш з^оди- 
саси булиши мумкин эмас. Пептид группанинг кислород ва водо
род атомлари транс-\олатни эгаллайди. — СН — группанинг икка- 
л а  6 o f h  атрофида, аксинча айланиш ходисаси бемалол булиши 
мумкин:

Ана шундай чекланишлар борлигидан водород боглари з^осил бу- 
лии!ида пептид занжири ихтиёрий эмас, балки мутлацо тайинли 
бир конформацияни олади.

н  н  о  
R\ l  ! I!I j j<
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Пептид занжирлари иккилам- 
чи структурасининг учта асосий 
хили маълум: а-спираль, р-струк- 
тура (бурмали цават, бурмали 
варац) ва бетартиб коптокча. 
а -С пиралда мазкур аминокисло
та цолдигининг N H -группаси ун- 
дан ^исоблаганда туртинчи цол~ 
дицнинг СО-группаси билан уз- 
аро таъсир цилади. Нати^када, 
пептид асоси ^ар бир урамига 

С _ Л б -  аминокислота цолдиги тугри 
келадиган спираль цосил цила- 
ди. Водород боглари спираль 
уци буйлаб йуналиб унинг урам- 
ларини бирлаштирпб туради 
(6-расм). Бурмали цават (р- 
структура) да пептид боглари 
бир-бирига параллель ^олда бир

СпггплР, -ж-пйпятттяпи пя К-ЯТ- 6-расм. а-Спирал., Чапда схемаси цават булиб ж оилаш ади ва цат ^нгда молекуляр модели, МоДелИда
цат цилиб тахланган варацца водород боглари билан бириккая
у х ш а ш  ш а к л н и  ^ОСИЛ ц и л а д и  водород ва кислород атомлари те-
(7 - р а с м ) .  Б у  цават иккита ёки гишлича ^ « + »  ^а «—» ишораларл
бундан куп пептид занж ирлари  -
дан хосил булиши мумкин, ца-
ватдаги цуш занжирлар N -учла-
ри билан царама-царши томонга

билан белгиланган.

/ R
не С 1 :сн

R 'с = 0 ”-н—n;,.А'-

/ N—Н--
н с ч

R /  / С = 0 -

с н
(антипараллель) ёки бир томонга - h - n ^  r x ^ с= о  н—n 
(параллель) цараб туради. ...0= с /С^  HGx-n- h  о = с '  ^  

Аминокислоталар а-спираллар  р ы_ н,,.0 = с /  / ц  S j - h -  
ёки p-структуралар ^осил були- R̂ c \  _  /С н  нсч 
шида цатнаша олиш хусусияти...н_ м/ с ~ 0 '" H~ N\ C_0 .. ^ _ N/ C=0"' 
ж и^атидан бир-биридан фарц 4  х  4
цилади: пролин, аспарагин, ти-

7-расм. К,атма-^ат цават ((3-струк
тура).розин, глицин а-спираллартарки- 

бида; глутаминат кислота, про
лин, аспарагин, гистидин, лизин, серии p-структура таркибида 
камдан-кам  учрайди.

а-Спираллар билан p-структураларнинг турли оксиллардаги 
мицдори бир хил эмас (3-ж адвал). Ж адвал д ан  куриш мумкин 
булганидек, пептид занжирининг ^аммаси ^ам спирал ёки р-струк- 
тура тарзига кирмайди. Б аъзи  жойлари цандай булмасин бирор 
мунтазам, фазода даврий тузилишга эга булмайди, буларни бе
тартиб коптокча, деб айтилаДи.
Бироц >̂ ар бир оцсилда бундай жойлар узининг муким бир кон- 
формациясига эга булади, уш а жой аминокислоталарининг т ар 
киби, шунингдек «бетартиб коптокча»ни ураб турган цушни со^а 
ларнинг иккиламчи ва учламчи структураси шу конформацияни



З - ж а д в а л

Оцсилдарда «-спираллар билан /3-структураларнинг учраши 
(а-спираллар билан /S-структураларга кирадиган аминокислоталар сони, 

о^силдаги умумий аминокислоталар сонига нисбстан % ^ксобида)

О^сил

яХимотрипсин,
|  трипсин 
] Карбоангидраза 
d Тубу лин 
|Ри6онуклеаза 
I Карбоксипептидаза

а -
Спирал-

лар

Р-
Структу-

ралар
О^сил

Лизоцим
14 45 Лактатдегидро-
20 37 геназа
22 30 Инсулин
26 35 Миоглобин
38

17
Тропомиозин

а -
Спирал-

лар

45
52
80
100

/3-
Структу-

ралар

12

20
6
0
0

белгилаб беради. Ш ундай булса-да, бетартиб коптокча со^алари- 
да пептид занжири нисбатан осон букилиши, конформациясини 
узгартириши мумкин, ва^оланки, спираллар ва бурмали кртлам 
етарлича пишиц структуралардир.

ГЛ О БУ Л ЯР (Ж С И Л Л А Р Н И Н Г  УЧЛАМ ЧИ СТРУКТУРАСИ

Молекуласининг шакли ва фазовий структурасининг хусусиит- 
лари жи^атидан о^силлар икки группага булинади — глобуляр  ва 
ф ибрилляр  о^силлар. Глобуляр о^силларнинг шакли калта  ва 
узун у^ларининг нисбати 1 : 50 гача борадиган сферик ёки эллип
соид ш аклга я^ин. Фибрилляр о^силларнинг молекулалари чузи^ 
шаклда булиб, куп молекулали ипсимон агрегатларии — фибрил-  
ла ларни  ^осил килиши мумкин. Фибрилляр оцсиллар асосан таянч 
функциясини бажариб, ту^ималарнинг муста^камлигини таъмин- 
лаб боради; глобуляр о^силлар функцияларига кура бе^иёс да- 
р аж ад а  хилма-хилдир. Бу группа о^силлари физик-химиявий 
хоссалари ж и^атидан ^ам бир-биридан катта ф ар^  ^илади. Фиб
рилляр оксиллар тузилишининг хусусиятлари ва хоссалари шу 
бобнинг кейинги булимларидан бирида батафсилро^ тасвирлаи- 
ган.

Глобуляр о^силларнинг учламчи структураси а-спираллар, 
Р-структуралар ва даврийлиги йук; структура ^исмлари бор пеп
тид занжирининг ^ушимча равиш да тахлаииши йули билан ^о- 
сил булади. Бу аввало аминокислоталар ён группалари уртасида- 
ги узаро таъсирлар натижасида руй беради. Учламчи структура 
хосил булишида буш, яъни кучсиз боглар (водород боглари, ион- 
ли, гидрофоб боглар) билан дисульфид боглар асосий ролни уй- 
найди.

Дисульфид 6 o f  цистеиннинг сульфгидрил (тиол) группалари 
з^исобига юзага келади. Эркин цистеиннинг икки молекуласи ур-
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тасидаги дисульфид богнинг туташуви натижасида цоси 
ган бирикма цистин деб аталади: ^

С Н . ----------------- S -----------S ----------- С Н .2

I N  I
H 2N  —  С Н  —  С О О Н  H 2N  —  С Н  —  С О О Н

Пептид занжирларининг дисульфид 6 o f  билан бириккан цистеин 
цолдицлари яримцистин цолдицлар дейилади.

Дисульфид боглар зрсил булиши шунга олиб келадики, пеи- 
тидиинг бир-биридан олис турган со^алари яцинлашиб, цузгал- 
мас, муцим булиб олади. М асалан, рибонуклеаза молекуласида 
туртта дисульфид борлар булиб, булар саккизта яримцистин цол- 
дикларни жуфт-жуфтдан цилиб шундай бириктирадики, муцим 
булиб олган ковузлоцлар з^осил булади (8-расм). Дисульфид 6 о р - 
лар, масалан, инсулиндаги сингари, з^ар хил полипептид занж ир
лари  орасида з^ам булиши мумкин (8-расм, а га царалсин).

Дисульфид борлар цайтарувчилар таъсирида осон емирилиб, 
S H -группалар з^осил цилади. Ж у д а  куп оцсилларда дисульфид 
боглар бор, лекин з^амма оцсилларда з^ам булавермайди. Чунон- 
чи, миоглобин билан гемоглобинда бундай боглар йуц.

Учламчи структура зрснл булишида ковалент дисульфид 6 o f - 
дан  таш цари аминокислоталарнинг радикаллари  уртасидаги ноко- 
валент узаро таъсирлар з^ам иштирок этади. Оцснллар таркибига 
кирадиган аминокислоталар радикалларининг физик-химиявий 
хоссалари жи^атидан фарц цилади. Кутблимас (гидрофоб) ради
каллари  бор аминокислоталар уртасида гидрофоб узаро таъсир
л ар  булиши мумкин; цутбли радикаллар  уртасида водород богла- 
ри, зарядланган  цутблн радикаллар  уртасида эса ион боглари 
юзага келади (9-расм). М ана шу богларнинг цаммаси буш (куч- 
сиз) боглар жумласнга киради: сув му^итида уларнинг энергия- 
си молекулаларнинг уй температурасидаги иссицлик з^аракати 
энергиясидан айтарли д а р аж ад а  ортиц булмайди, шу сабабдан 
уларнинг зрсил булиши ва емирилиши ■— осонлик билан цайтади- 
ган  ироцесслардир. Аминокислоталар хоссаларининг хилма-хил- 
лиги пептид занжирлари бирламчи структурасидаги фарцлар  бир- 
га  цушилиб, учламчи структура д араж аси д а  битмас-туганмас 
мицдорда з^ар хил конформациялар була олишини мумкин цилиб 
цуяди.

Аминокислота цолдицлари уртасида купдан-куп буш боглар 
ю зага келиши натижасида пептид занжирининг з^амма цисмлари 
бир-бирига нисбатан ь$згалмас, муцим булиб цолади ва зич 
•структура — глобула  з^осил цилади. Бунда кутблимас (гидрофоб) 
аминокислоталарнинг талайгина цисми глобуланинг ички муз^иг- 
ларида  ботиб турадиган булади, з^олбуки цутбли (гидрофил) 
аминокислоталар асосан глобула юзасидан жой олиб, сув фаза- 
сига тацалиб туради (4 -ж ад в ал ) . Аминокислоталарнинг шу тари
фа тацсимланишн асосан сув хоссаларига борлиц. Сув молекула- 
л ар и  цутбли булиб, бир-бири билан з^ам, бонща цутбли молеку-
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9-расм. О^силлар учламчи структурасини бар- 
^арорлаштирадиган боглар:

1 — ион боглари; 2 — водород боглари; 3 — гндро. 
фоб боглар; 4 — дисульфид боглари.

8-расм. Инсулин (а) ва рибонуклеаза (б) молекулала- 
рида дисульфид борларнинг жойлашуви.

! Gly ) Phe |
He Val|
Val

t
Asn

dlu Ginj
5 Gin 5 His

Cys Leu
1

Oyo----Q—— Cys
Thr Gfy

1
Ser Serj
lie Ю His

3—Cys Leuj
Ser Val
Leu5 GKj

l ‘yr Aja
15 Gin «5 LeuI

Leu Tr
GluI Leu!1
Asn Val
Туг S—  Cysr f

20 Cys--- s 2 0  Glyг
Asn Gin

Thr зоI
Lj/S
Pro
Ar

\

Tr
Phe 25I
Phe
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7
4 - ж  а  р

Т урли аминокисл оталарнинг о^сил глобуласида ж ойлаш уви 
{аминокислотаяарнинг ж ой олиш  таргиби радикаллари гидрофоблиги 

камайиб ёки гидрофиллиги ортиб бориш ига тахминан тугри келади)

Аминокислоталар

8

Ботиб тура- 
диган амино

кислоталар 
улуши, % §

I
\
« Р а д и к а л л а р и  ^ у т б л и м а с  
(аминокислоталар

1

Изолейцин
Ф енилаланин
Валин
Л ейцин
Триптофан
Метионин
Алании
Глицин
Пролин

60
50
54
45 I 
27
40 I 
38 | 
36 
18

|р а д и к а л л а р и  ц у тбл и  
^зарядланмаган аминокислоталар

Цистеин
Т ирозин
Треонин
Серии
Глутамин
Аспарагин

48
15
23
22
12

й Р а д и к а л л а р и  ^у тбл и  
3 заряд чангаи аминокислоталар

S

Гистидин
Глутаминат кислота 
Аспарагинат кислота 
Лизин 
Аргинин

17
18
15 1 

?  1

л а л а р  билан ^ам водород боглари ^осил к;илади (молекулалар 
гидратацияси). 1\утблимас молекулалар гидратацияланмайди. Ик- 
кинчи томондан, к;утблимас молекуланинг сув молекулалари му- 
^итига утиши сув молекулалари уртасидаги водород богларининг 
узилишини талаб  ^илади. Шу сабабдан сув фазаси билан вдгтбли- 
мас ф аза уртасидаги айиргич юзани кичрайтиришга интиладиган 
кучлар юзага келадики, худди шу нарса ^утблимас молекулалар- 
нинг бирикишига, о^силлар мисолида эса гидрофоб радикаллар- 
нинг сув му^итидан глобула ичига «итарилиб утишига» олиб 
келади.

Цистеин г^олди^лари, гарчи гидрофиль булса-да, буларда з^ам 
ботиб турадиганларининг улуши катта: бу уларнинг купчилиги 
дисульфид боглар ^осил булишида иштирок этишига богли^.

Фазовий жойланиши характерини пептид занжирининг амино-
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кислоталар таркиби ва ундаги аминокислоталарнинг галланиб 
бориши белгилаб беради. Модомики, шундай экан, пептид занжи- 
рининг конформацияси (фазовий структура),  худди бирламчи 
структура сингари, мазкур оцсилнинг узига хос характеристика- 
сидир. ^озирги  вацтга келиб неча унлаб -^ар хил оцсилларнинг 
фазовий структураси урганиб чицилган. Бунга баъзи мисоллар 
10-расмда келтирнлган.

Оцсил глобуласи мутлацо цаттиц структура эмас: пептид зан- 
жирларининг цисмлари бир-бирига нисбатан маълум чегаралар- 
гача цайтар ^ар акат  цялиб,  баъзи бир буш боглар узилиши ва 
янгидан ^осил булиши мумкин. Эритмадаги молекуланинг турли 
цисмлари гуё дапцир-дапцир уриб туради. Бундай узгаришларшг 
пептид занжири айрим цисмларининг иссиклик (броунча) ^арака- 
ти, деб цараш мумкин. Булар  молекула конформациясининг 
асосий шакли-шамойилини, худди кристалдаги атомларнинг ис- 
сицлик тебранишлари кристал суюкланишга бошлайдиган дара- 
ж а д а  температура юцори булмаса, узгартира олмаганидек, буз- 
майди.

10-расм. Баъзи о^силлар- 
нинг фазовий структураси:
а — фосфоглицератмутаза; б — 
фосфоглииераткиназа; в — гекса- 
киназа. Цилиндрлар — спирал- 
лари, стрелкалар-катмакат к,а- 

вати.
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Оцсил молекулалари бошца молекула- 
лар  билан узаро таъсир цилганида з^ам 
уларнинг конформацияси бироз узгаради.
М асалан, кислородни узига бириктириб 
олган гемоглобин конформацияси кислоро- 
ди йуц гемоглобин конформациясидан 
бироз фарц цилади. Глобулада аминокисло
талар  з^ам пептид боглари, з^ам бир талай  
бонщача боглар ёрдамида бир-бири билан 
бирпккан булгани учун оцсил молекуласи 
кооператив хоссаларга эга булади, яъни 
таъсиротга яхлит, бир бутун тузилма та- 
рицасида жавоб беради: молекуланинг би- 
рор цисмида юзага келган узгариш барча 
бонща цисмларида узгариш лар булишига 
олиб келади. Буни резина коптокнинг бирор жойига босиб курил- 
ганида шакли узгариб туришига циёс цилиш мумкин (11-расм). 
Оцсилларнинг конформацион узгариш лари уларнинг тирик з^у- 
ж айрадаги  функцияларини адо этиб боришида муз^им аз^амиятга 
эга.

О ^С И Л Л А Р  ДЕН АТУ РАЦ И ЯСИ

Оцсил молекуласннинг фазовий структурасини баркарор ци- 
либ турган богларнннг купгина цисми узилганида пептид занжи- 
рининг батартиб, з^ар бир оцсил учун узига хос булган конфор
мацияси бузилиб, молекуланинг з^аммаси ёки каттагина цисми 
тартибсиз тасодифий бир коптокча ш аклига киради (шу маънода 
тасодифийки, мазкур оцсилнинг з^ар бир молекуласи конформа
цияси жиз^атидан бошца з^амма молекулалардан бошкача булади).

Оксилнинг шу хилдаги узгаришини денатурация, дейилади. 
60—80°С гача циздириш ёки оцсиллардаги ковалентмас богларни 
емирувчи омилларни таъсир эттириш йули билан денатурацияии 
юзага келтириш мумкин. Денатурация фазаларнинг айиргич юза- 
ларида  бир цанча органик бирикмалар — спиртлар, феноллар ва 
бопщалар таъсирида кислотали, ёки аксинча, ипщорий муз^итлар- 
да юзага чикади, денатурация учун аксари мочевина ёки гуани- 
динхлорид цулланилади. Бу моддаларнинг хаммаси пептид асо- 
сининг аминогруппалари ёки карбонил груипалари билан ва ами
нокислоталар радикалларининг баъзи группалари билан водород 
боглари з^осил цилиб, буиинг эвазига оцсилдаги уз ички водород 
богларини йуцотади, шунга кура иккиламчи ва учламчи структу- 
ралар  узгаради.

Денатурация, одатда, ок;сил эрувчанлиги камайиши билан 
бирга давом этиб боради; айни вацтда купинча «ивиб долган оц- 
сил» чукмаси з^осил булади, лекин эритмада оцсил концентрация- 
си етарлича катта булса, у вацтда эритманинг бутун массаси 
«ивиб цолади», товуц тухуми пиширилганида ана шундай булади. 
Д еиатурацияда оцсилларнинг биологик активлиги йуцолиб кета-

l l  -раем. Копток шак- 
лининг кооператив f s -  

гариши.



ди. Антисептик тарицасида фе- 
нолнинг сувдаги эритмасини 
(карбол кислотани) цулланиш 
шунга асосланган.

Оксиллар фазовий структура- 
сининг лабиллиги ва хилма-хил 
таъсирлардан уларнинг денату- 
рацияга учраш э^тимоли куплиги 
о^силларни ажратиб олиш ва 
урганишда, шунингдек медицина 
ва саноатда улардан фойдала- 
нишда каттагина ^ийинчилик- 
ларни тугдиради.

Киздириш йули билан денату- 
рацияланган о^сил эритмаси ас- 

3 .та-секин совутилганида маълум
12-расм. Оксиллар денатурацияси ва ш ароитларда дастлабки (табиий, 

ренативацияси: натив) конформация аслига ке-
1 - табиий ^олдаги оцсил; 2 -  циздирил- л иб КОЛаДИ— рвНатИвация РУЙ
ганида занжирининг ичидаги кучсиз / 1 г» л\ -г*
боилар узилади; 3 - - т е з  совутилганида О брЯ Д И  ( l z -рД С М , 4 ) .  Ъ у  —  П6ПТИД

ГаГ^асиЧдаАг0„ГИбоглараиРИ тартибс£ ЗЗНЖИриНИНГ ф аЗ О Д З ЖОЙЛЗНИШ
>;олда *осил б>'лади. ХараК Т ерИ  ОЦСИЛНИНГ бирЛЭМЧИ

структурасига богли^ эканини 
тасди^лайди. О^сил натив конформациясининг .^осил булиш жа- 
раёни уз-узидан юзага чик4адиган ж араёндир, яъни бу конформа
ция молекула эркин энергиясининг минимумига мос келади. Оь;- 
силнинг фазовий структураси пептид занжирларидаги  аминокис- 
лоталарнинг тартиби билан кодланган, деб айтиш мумкин. Бунинг 
маъноси шуки, аминокислоталарининг навбатлашиб бориши жи- 
^атидан бир-бирига ухшаш полипептидлар (масалан, миоглобин- 
нинг пептид занж ирлари) конформацияси ^ам ухшаш булиб у с
лади. Лекин бунинг аксича булади, яъни конформацияси ухшаш 
о^силларнинг бирламчи структураси ^ам ухшаш булади, деб 
айтиш хато булур эди. Бир хил ёки деярли бир хил коонформа- 
цияга эга оксиллар бирламчи структураси жи^атидан бир-бири- 
дан катта ф ар^  цилиши мумкин. М асалан, миоглобин, гемогло- 
биннинг а-протомерлари билан |3-протомерлари деярли бир хил 
конформацияга эга (5-расмга царалсин), лекин уларнинг бирламчи 
структураси бир-биридан катта фарк; ^илади: тахминан 70 
фоиз аминокислоталар жойланишига кура, бир-бирига мос кел- 
майди. Бироц мос келмайдиган аминокислоталар бундай лоллар
да, одатда, ён занжирларининг физик-химиявий хоссалари жи^а- 
тидан бир-бирига ухшаш булади.

О Д Д И Й  ВА М УРАККАБ О КС И Л Л АР

Талайгина о^силларда пептид занж ирларидан  тапщари табиа- 
тан аминокислоталарга кирмайдиган таркибий ^исм булади, —- 
простетик группа деб шуни айтилади. Бундай оксиллар ф а^ат
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аминокислоталардан тузилган оддий оцсиллардан фарк; к 
мураккаб оцсиллар деб аталади .1

Простетик группа табиатан  дар хил моддалардан иборат бу- 
лиши мумкин (5-жадвал). 5 -ж адвалда курсатилган оцсилларнинг 
сунгги уч группаси (протеогликанлар, липопротеинлар, нуклеопро- 
теинлар), булар энди оцсиллардан кура купроц молекулалардан 
устун структуралар, мураккаб таркиб ва тузилишга эга булган 
^уж айра ичи органеллаларидир (III, X, XVIII бобларга каралсин).

5 - ж а д в а л

Б аъзи  мураккаб о^силлар

Синфи Простетик
группаси

Синфи Простетик
группаси

1I Металлопротеинлар 
1 Ф осфопротеинлар 
1 Гемопротеинлар 
1 Флавопро- 
1 теиилар
1 Гликопротеинлар

З п р о т е о г л и к а н л а р  
1 (мукопротеннлар)

Металл ионлари 
Щ Р 0 4  
Г ем
флавиннуклер-;
тидлар
Моносахаридпар, 
олигосахаридлар 
Гликозамин- 
гликанлар (м уко- 
полисахаридлар)

Липопротеинлар

Нуклеопротеинлар:
рибонуклео-прогеи
нлар
(рибосомалар, 
информосома- 
лар) ,дезоксири-бон 
уклеопро-теинлар ( 
хроматин)

Триацилглицерин- 
лар ва мурак-каб 
липидлар

РН К

ДН К-

Пептид занжирлари билан простетик группа орасидаги боглар 
^овалент боглар булиши ^ам, ковалентмас боглар булиши ^ам 
л ум кин. М асалан, фосфопротеинларда серии ёки треонин цолдиц- 

ларининг гидроксил группаларига мураккаб эфир боглари билан 
Гргланган фосфат цолдиклари бор. Миоглобин билан гемоглобин 
дростетик группаси (гем) фацат ковалентмас боглар билангина 
ж с и л  кисмига бириккан.

М ураккаб оцсил (холопротеин) оцсил цисми (апопротеин) ва 
ростетик группага диссоциланиши мумкин:

Холопротеин Апопротеин +  Простетик группа

/ Бу реакция мувозаиати купинча, айницса, пептид билан прос
тетик группа уртасида ковалент боглар булганида анча чапга 
сурилган булади. Бопща ^олларда холопротеиннинг диссоциала- 
ниш ма.^сулотлари асосан мувозанат холатида булиши мумкин.

1 Адабиётда, асосан зеки адабиётда, мураккаб о^силлар баъзан протеидлар 
(нуклеопротеидлар, гликопротеидлар ва ^оказо) деб аталади.
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Купгипа оксиллар ковалентмас боглар билан бир-бирига би- 
риккап иккита ёки бундан кура купро^ пептид занж ирларидан  
тузилгапдир. Ана шундай оксиллар му^итдаги унча катта булма- 
ган узгариш лар пайтида, масалан, озгина кислота, иищор, гид- 
ро(|юб моддалар к;ушилганида, совутилганида, шунингдек дена- 
турацияловчи омиллар таъсир эттирилганида узларини хосил 
цилган пептид занжирларига парчаланиши мумкин. Бунга эрит- 
роцитларнинг асосий оцсили — гемоглобин (НЬ) мисол булиб 
хизмат цилиши мумкин. У туртта пептид зан ж и р и д а н —-иккита 
а  заижир ва иккита занж ирдан  тузилган. Тетрамер НЬ тузили- 
ши 2«2|3 формуласи билан тасвирланади. Ю корида курсатилган 
йуллар билан таъсир утказилганида тетрамер гемоглобин аввал 
иккита димерга, кейин эса мономерлар (протомерлар) га г;ам 
парчаланади:

2сх2|3 сс|3 -j- о с 4=  ̂ cs -f- [3 “j“ ct -}- (3

a a  ва ipp дим ерлари .^ам  ^осил булиши мумкин. Димерлар  билан 
протомерларни окрил суббирликлари дейилади; протомерлар энг 
кичик суббирликлардир. Диссоциани юзага келтирган агентни 
эритмадан чи^ариб таш ланса, суббирликлар бирикиб, яна тетра
мер молекулани ^осил ^илади, яъни гемоглобин молекулалар» 
уз-узидан цайтадан йигилади.

М олекулалари худди гемоглобинга ухшаб бир нечта полипеп
тид занжирларидан (аслида кичикрок; буладиган бир нечта ок;- 
силлардан) тузилган оксиллар олигомер оксиллар деб аталади. 
Протомерлар сони, уларнинг бирикиш усули ва фазода бир-бири
га нисбатан жойлашиш тартиби о^силнинг  туртламчи структура
си дейилади.

М олекуляр массаси 50 ООО дан ортик; оксиллар ^амиш а деяр
ли олигомер оксиллар булади. Олигомер оцсиллардаги прото
мерлар сони аксари унтагача боради, лекин анча куп булиши 
>;ам мумкин; димерлар билан тетрамерлар ^ам м адан  куп учрайди. 
Протомерлар бир-бирига ухшаш булиши ^ам, ^ар  хил бу-

6 - ж а д в а л

О КС И Л Л Л Р Н И Н Г  ТУРТЛАМЧИ СТРУКТУРАСИ

Баъзи олигомер о^силлардаги протомерлар сони

Оцсил Протомер
лар сопи*

Оцсил Протомер
лар сони*

Гексокиназа 2 Серин-треонин-дегидратаза 1 + 1
Оксил S-100 3 ХШа цон ивиш омили 2 + 2
Пируваткииааи 4 Гемоглобин 2 + 2
Глутаматдегидрогеназа 6 Миозин 2 + 4
Изоцитратдешдрог'виаяа 8 Тропонин 1+1+1
Ферритин 24 РНК-Полимераза 1 1+1+1+1-2+2



(  © ©  X: '■ л
© ©

О  0 ©  ©  ;>:V

V  Ш

лиши ^ам  мумкин (б-жадвал.
Баъзи  олигомер оцсилларнинг 
^уж айра шароитларидаги диссо
циация мувозанати шундайки,
^уж айрада  олигомер ва унинг 
суббирликлари циёс цилса бу- 
ладигаы мицдорларда булади.
Оцсилнинг туртламчи структура
си з^ам, ^ам м а д ар аж ал ар д аги  
бонща структуралари сингари, 
мазкур оцсилнинг ж уда ^ам  узи
га хос уникал характеристикаси- 
дир.

П РО ТО М ЕРЛ АРН И Н Г  
КОМ П ЛЕМ ЕН ТАРЛИГИ

Протомерлар гидрофоб, ион. 
водород боглари ,%осил булиши 
натижасида бир-бири билан би- 
рикади. Айни вацтда протомер
лар  уз юзасининг >̂ ар цандай 
цисми билан узаро таъсир щ л -  
масдан, балки маълум бир цис- 
ми билан (контакт юзаси билан) 
узаро таъсир цилади. Узаро таь- 13-расм. Гемоглобиннинг т^ртламчи 
сир циладиган ^ар цайси кон- структураси:
Т а К Т  КИСМЛаГ) ЖУСЬтИ о п а с и я я  а ~  гемоглобин «олекуласининг модели,u p d t -И Д d Сир протомерида гем бор/диск шак-
неча yilJIclO OOFJiap З̂ ОСИЛ бу- лида тасвирланган/; б — протомерлар та-

к^аладиган юзаларишшг комплементарлик 
Л а Д И . схемаси.

Уз-узидан йигилиб бунёд бу- 
лиш процесси юцори д ар аж ад а
специфик булиши билан аж ралиб  туради. Эритмада гемоглобин 
протомерлари билан бир цаторда бошца оцсиллар >^ам булса, 
булар гемоглобин протомерлари билан бирикмалар ^осил цил- 
майди. М азкур оцсил протомерлари фацат бир-бири билан бири- 
кадиган махалда бнр-бирини «топиб», «таниб» колади. Прото- 
мерларнинг бир-бирини билиб, таниб олиши контакт юзаларининг 
ало^ида тузилишига боглик;. Контакт ю заларда талайгина гидро
фоб аминокислота цолдиклари булиб, булар протомерлар бир- 
бирига бирикканида олигомер оцсилнинг гидрофоб ядросини ^о- 
сил килади. Айни вацтда боглар з^осил циладиган группаларнинг 
битта протомерда олган жойи уларнинг бошка протомерда олган 
жойига мос келади (13-расм). Бирор юзада дунг булса, бошца 
юзанинг тегишли жойида чуцурча булади, контакт мах;алида 
дунг шу чуцурчага кириб туради; з^ар хил номдаги зарядлар би
лам зарядланган  ион группалари ёки водород боглари з^осил 
цила оладиган группалар ё булмаса юзаларнинг гидрофоб цисм- 
лари контакт ма^алида шунга яраш а мос келадиган булиб цола- 
ди. Ана шу хилдаги юзаларни комплементар юзалар, дейилади;
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улар худди калит цулфга тушганидек бир-бирига турри келади. 
}^ар бир протомер меча унлаб нуцталарда бошца протомер билан 
узаро таъсир килади; бу нотурри, хато бирикиш ам алда булмай- 
ди деган маъиони билдиради (олигомернинг нотурри йуналишда 
булиши ёки бошца оксиллар билан бирикищи).

Организмдаги барча биохимиявий продессларнинг асосида 
молекулалар (оцсил молекулаларидан з^ам бош^а м о лекулалар)- 
нииг комплементар узаро таъсири ётади.

М О Л ЕК У Л АЛ АРДАН  УСТУН СТРУКТУРАЛАРНИНГ  
УЗ-УЗ ИДА Н Й И РИ ЛИ Б, БУН ЁДГА КЕЛИШ И

Олигомер о^силдарни цатъий маънода айтиладиган булса, 
молекулалар, деб булмайди: улар купрок молекулалар билан ри- 
босомалар, хром осомалар , ' мембраналар ва бошкалар сингари 
з^ужайра органеллалари уртасида оралиц з^олатни эгаллайдиган 
молекулалар усти структураларидир. Шундай ^илиб, бу уринда 
материя з^аракатининг биологик шакли учуй характерли булган 
структура ва хоссалар кандай химиявий ва физик-химиявий хос- 
салар асосида юзага келишини тушуниб олиш учун йул очилиб 
цолади.

З^ужайра органеллаларининг уз-уйидан йирилишига мисол та- 
ри^асида оддий структура— микронайчаларнинг уз-узидан й и р и - 
либ бунёдга келишини куриб чикайлик. Бу з^ужайра органелла
лари ташки диаметри 24 нм ва ички диаметри 15 нм келадиган 
ичи кавак  узун цилиндрлардир; деворларининг ^алинлиги 5 нм. 
Купчилик хузкайралардаги микронайчаларнинг узунлиги бир не- 
ча микрометрии ташкил этади,. лекин нерв з^ужайралари аксон- 
ларида у бир неча сантиметрга етади. М икронайчалар з^амма 
з^ужайраларда булади, шу билан бирга тинмай янгиланиб тура- 
ди; гох парчаланиб, гоз  ̂ янгидан яна пайдо булиб туради. Улар 
з^ужайранинг цитоскелети з^осил булиши ва з^ужайра шакли сак- 
ланиб "боришида, моддаларнинг хужайра ичида ташйлишида, з^у- 
ж айра булинаётган мамалда хромосомаларнинг ^аракатланиш ида 
(митотик ур'чук; асосан микронайчалардан тузилган), хуж айра 
цисмларининг жойини узгартиришида иштирок этади.

М икронайчалар тубулин деган о^силдан тузилган; бу иккита 
хар хил протомердан ташкил топган димер оцсил булиб, моле
кул ;:р массаси 111 500 га боради. Тубулиннй баъзи туь;ималардан 
бирмунча осонлик билан соф з^олда аж ратиб олса булади. Тубу
лин эритмасига магний тузи (M g2 ионлари) цушиладиган б у л 
са, бу холда микронайчалар з^осил була бошлайди (14-расм). 
Найча учки томонларига димерлар келиб бирикиши натижасида 
уза in.-б боради; найчанинг з^ар бир халкасида 13 та про'томер 
булади, бирикиб бориш тартиби эса тегишли контакт кисмлар 
бор-йутушги билан белгиланади. М икронайчаларнинг усиб бори- 
ши ёки, аксинча, иарчаланишини махсус усул-амаллар ёрдами 
билан тирик хуж айрада з^ам кузатса булади.

Микронайчани туртламчи структурали оцсил деб з^ам, з^у-
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ж ай р а  органелласи деб з^ам цараш мумкин. 
Кейинги бобларда бирмунча мураккаб структура- 
лар — рибосомалар (III боб), мембраналар (VII боб) 
нинг уз-узидан йигилиб, бунёдга келиши тасвирлан- 
ган.
ПРО ТО М ЕРЛАР КОНФ ОРМ АЦИЯСИНИНГ КООПЕРАТИВ  

УЗГАРИ Ш Л АРИ

Олигомер оцсилларнинг ало^ида бир хоссалари 
борки, бундай хоссалар туртламчи структурага эга 
булмайдиган оксилларда йук;. Буни, мускуллар оц- 
сили миоглобин билан эритроцитлар оцсили гемо- 
глобинии бир-бирига солиштириб чициб, куриш мум

кин. Миоглобин билан гемоглобин протомерлари- 
нннг иккиламчи ва учламчи структуралари бир-би
рига ж уда ухшаш (5-расм билан 13-расмни солиш
тириб куринг). Бу оцсилларнинг иккаласи з^ам гемо- 
протеинлар булиб, организмда кислородни цайтар 
равишда бириктириб олиш хусусиятига асосланган 
функцияларни бажаради. Бу оцсилларнинг просте
тик группаси—гем ясси молекула булиб, унда 
туртта пиррол цикли ва булар билаи бириккан 
темир атоми бор:

14-расм. Мик- 
ронайчалар- 
нинг тубулин 
димерлари- 
дан уз-узи-
ни ЙИРИШИ.

сн = сн ,

сн,

с п ь — С Н ,— СООН 

гем (ферропротопорфирин)

Гем пиррол цикллар билан аминокислоталарнинг гидрофоб 
радикаллари  орасидаги гидрофоб боглар билан оцсил цисмига 
(глобинга) бирикадп. Бундам тапщари, глобиндаги гистидин кол- 
дицларидан бирининг имидазол з^алцаси билан темир атоми 'ур
тасида уйгунлаштирувчи 6 o f  бор. Яна битта уйгунлаштирувчи 
6 o f  з^исобига темир атомига кислород молекуласи бирикиб, окси- 
миоглобин ёки оксигемоглобип з^осил булиши мз^мкин; бунда те
мир валентлиги узгармайди:

Че2+' +  О ,

? 2  

4 4 к 2+'
\
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15-расм. К ислород билан бирикиш да миогло- 
бин ва гемоглобин протом ерлари конформа- 

дияСининг узгариш и.

Гемнинг пиррол ^ал^алари  бир текисликда жойлашган, ^о л-  
буки темир атоми шу текисликдан сал чи^иб туради (15-расм). 
Кислород келиб бирикиши гем молекуласини «тугрилаб 1̂ уяди»: 
темир пиррол ^ал ^ал ар  текислигига утади. Темир пептид занжи- 
ридаги гистидин ^олдиги билан бирикканлигидан пептид занжи- 
рининг уша кием и ^ам сурилиб колади, яъни о^сил конформа
цияси бир кадар узгаради. Шундай ^илиб, кислород бирикиши 
фазовий структура узгариши билан бирга давом этиб боради. 
Шу ж и^атдан  олганда, миоглобин билан гемоглобин бир хил, 
аммо улар конформацияси узгариб колишшшнг оцибатлари ха о 
хил булади.

Куйидаги схема миоглобин (Mb) нинг оксимиоглобинга айла- 
нишини акс эттиради:

Mb +  0 2 =Ft М Ь 0 2.

Гемоглобинда туртта протомер бор, буларнинг ^ар бири гемга 
эга булиб, кислород бириктириб олиши мумкин:

+  Оз +Ог +Ог +О2
НЬ НЬ02 НЬ(02)2#==* НЬ(02)з НЬ(02)4

— О — О — 0 2 — Ог

Биринчи О2 молекуласи узи бириккан протомер конформацияси- 
ии узгартиради. Бу протомер талайгина боглар оркали бопща 
протомерлар билан бириккан булгани учун бопща протомерлар- 
нинг конформацияси >̂ ам узгаради. Ана шу ^одиса протомерлар 
конформацияси узгариш ининг кооперативлиги  деб аталади. Кон
формация узгаришлари шундай буладики, гемоглобин иккинчи
0 2 молекуласига купроц я^ии булиб колади. Иккинчи, кейин эса 
учинчи 0 2 молекулаларининг бирикиши х;ам, уз навбатида, кон
формацияни узгартиради ва кейинги 0 2 молекулалари келиб би-



рикишини осонлаштиради. Гемогло- 
биннинг туртинчи 0 2 молекуласигл 
яцинлиги биринчи молекулага я кин 
лигига К а р а г а н д а  тахминан 300 
б аравар  ортивдюц булади. Оксиге- 
моглобин хосил булишида руй бе- 
радиган конформацион узгаришлар 
рентгеиоструктура аиализи билан 
тасдицланган.

Миоглобиннинг кислород билан 
туйиниши кислород парциал боси- 
мига боглицлигини курсатадиган 
график гипербола куринишида бу
лади; мана шу богланиш гемогло
бин учун з^ам S -симон эгри чизик 
билан ифодаланади (16-расм). Кис
лород босими паст булганида з^ар 
бир гемоглобин молекуласининг 
з^амма протомерлари з^ам у билан 
бирикавермайди; кислород босимн 
ортганида эгри чизиднинг купроц тик булиб бориш-и циеман окси- 
генлашган гемоглобин молекулаларининг кислородга яцинлиги 
кучайганини акс эттиради.

Гемоглобин упкадаги альвеоляр з^аводан кислородни бирикти- 
риб олади. Бу ерда гемоглобиннинг туйиниши юз фоизга як;ии 
булади. Веиоз к;онда гемоглобиннинг кислородга туйиниши 75 
фоизга тенгдир. (кислород босими 5,3 кПа,- ёки симоб уступи з^и- 
собида 40 мм га баробар б^ 'лади); шундай цилиб 25 фоиз кисло
род туцималарга утадн. Веноз крн яна упкага утиб, гемоглобин 
юз фоизга цадар кислород билан туйинади ва цикл такрорлана- 
ди. Кислород босими 5,3 кП а (симоб устуни з^исобида 40 мм) 
булиб турганида миоглобин амалда з^амон тула туйинганича ко- 
лаверадиган  булганидан унинг бу функцияни адо эта олмаслигн 
16-расмдан куриниб турибди. Миоглобиннинг функцияси бошца: 
у кислородга купроц яцин булгани з^олда, гемоглобин томонидан 
етказиб келинган кислородни узига бириктириб цолади ва мито- 
хоидрийларга — кислород истеъмол цилинадиган асосий жойга 
хужайра нчида кислород етказиб берувчи оралиц халка булиб 
хизмат цилади. Бундан ташцари, бироз мицдор кислород мускул- 
ларда  оксимиоглобии шаклида запас булиб тупланиб турипш 
мумкин; мана шу хоссаси асосан сувга шунгийдиган з^айвонлар 
(урдаклар, тюленлар, китлар ва бопщалар) учун аз^амиятга эга. 
Ш ундай килиб, бу иккала оцсил — миоглобин з^ам, гемоглобин 
з^ам узларининг функциясини бажариш га мослашгаидир.

Олигомер оцсиллар конформациясининг кооператив узгариш- 
лари биргина гемоглобин эмас, балки талайгина бошца оцсиллар, 
жумладан, аллостерик ферментлар функционал активлигини идо
ра этувчи механизмнинг асосини ташкил этади (II бобга царал- 
с и и ) .

Туииниш 
даражаси, %

16-расм. Миоглобин (1) ва ге
моглобин (2) нинг кислород 

билан туйиниш графиги.
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Доменли оксиллар. Доменли тузилишга эга булган оксиллар 
олигомер оцсилларга ухшашдир. Худди олигомер оцсиллар син- 
гари, доменли о^силларда хам хийла д ар аж ад а  тахассуслашган 
глобуллар — протомерларга ухшаб кетадиган доменлар  бор. Би- 
роц доменли оксилларда бу глобуллар битта пептид занжирининг 
узида >;осил булган. М ана бундай циёсга ^араб  доменли о^сил- 
ларнинг тузилишини тушуниб олиш осон: ипнинг бир учини коп- 
тойча килиб уралса-да, кейин эса ипни узмасдан т.уриб бош^а 
бир копток ураш га киришиладиган булса, бу ^олда уралмай дол
ган ип билан бирикиб турадиган иккита коптокча («домен») j^o- 
сил булади. (10-расм, б  га царалсин). Доменлар уртасидаги пеп
тид тортмалар иккита булиши х.ам мумкин. Оксилларда доменлар 
пептид тортмаларидан таш ^ари худди „олигомер оцсилл'ардаги 
протомерларга ухшаб буш боглар билан >;ам борлангандир. До- 
менларни аж ратиш  учун тортмадаги цандай булмасин бирор пеп
тид 6 o f h h  гидролизлаш, шунингдек, буш богларни емириш керак. 
Функционал хоссалари жихатНдан доменли оксиллар олигомсо 
оцсилларга ухшашдир.

Шундай цилиб, оксилларда структура тузилишининг туртта д а 
ражаси тафовут ^илииади: бирламчи структураси — аминокислота 
цолдикларининг пептид занж ирларида иавбатланиб бориш тар- 
тибидир; иккиламчи ва учламчи структуралари — пептид занжир- 
лари конформацияси; туртламчи структураси — олигомер оцсил- 
лардаги протомерлари сони, уларнинг фазода олган жойи ва би- 
рикиш усулидир.

Бирламчи структура алохида биологик маънога эга, чунки у 
тузилишнинг бонща хамма д араж аларини  белгилаб беради. Б и р
ламчи структура берилган булса, структура тузилишининг бошка 
д ар аж ал ар и  уз-узидан юзага келиши мумкин. М асалан, гемогло- 
биннинг бирламчи структурасида унинг иккиламчи, учламчи ва 
туртламчи структуралари туррисида, демак, гемоглобиннинг био
логик функциялари туррисида ^ам ахборот булади, деб айтиш 
мумкин. Оксиллар структураси наслдан-наслга утиб борадиган, 
яъни ирсий хоссадир. Ирсий аппаратда айнан шу бирламчи струк
тура туррисидаги ахборот буладики, буни биз кейинчалик куриб 
чи^амиз.

<К U  ОКСИЛ М О Л ЕК У Л АЛ АРИ Н И Н Г М ОЛЕКУЛЯР
ч-/( ' ' ' МАССАСИ, КАТТАЛИГИ ВА Ш АКЛИ

Оксиллар ва говори молекулали бошца моддаларнинг моле
куляр массасини ани^лашнинг кенг раем булган методларидан 
бири ультрацентрифугалашда моддалар седиментацияси тезлигй- 
ни улчашга асосланган. Ультрацентрифуганинг айланиб турган 
роторида марказдан  крчирма тезланиш 100 000 — 500 000 g га 
етади (g — эркин тушиш тезлиги). Ультрацентрифуга кюветасига 
цуйилган буфер эритма юзига юпца цатлам ^илиб о^сил эритмаси 
туширилади ва кювета роторга куйилади. Ротор айланганида ок,- 
силнинг эрптувчидан зичро^ булган молекулалари айланиш у^и-
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дан четга томон йуналишда з^аракатлана бошлайди. Центрифуга- 
лаш  вацтида кюветадаги оцсил зонасининг з^олати нурни синди- 
риш курсаткичига цараб махсус оптик система ёрдамида цайд 
килиб борилади, нурни синдириш курсаткичи оцсил зонасида бу
фер эритмадагидан кура каттароц булади.

Центрифугалаш натиж аларига цараб седиментация s коэффи
циента з^исоблаб чицилади:

бу ерда х  — айланиш увидан оксил зонасигача булган масофа; 
t  — вацт (dx/d t ■— седиментация тезли ги ); со — бурчак тезлиги 
(р а д /с ) .  Седиментация коэффициента вацт улчовига эга. Седи
ментация коэффициента бирлиги цилиб сведберг * деб аталадиган 
ва S з^арфи билан белгиланадиган 10~13 с катталик шартли ра- 
вишда \\а6ул  цилинган.

Купчилик оцсилларнинг седиментация коэффициепти 1 — 20 S 
атрофида ётади.

Оцсилнинг молекуляр массаси седиментация коэффициентам , 
диффузия коэффициента ва зичлигига мутаносйбдир. Бир-бирига 
боглиц булмаган, мустацил таж рибаларда  диффузия коэффициен
ти билан зичликни улчаб чициб, молекуляр массани з^исоблаб 
топса булади.( Дифф узия коэффициентини улчаш анча цийин 
булганлигидан аксари оксил, шуиингдек хюкори молекулали 
боища моддалар ва зарраларнинг седиментация коэффициентини 
курсатнб утиш билангина чекланишади, "холос (20 S -оцсил, 60 S- 
зарра , 18 S-PH-K ва з^оказо). Мана ш у ' катталиклар  молекулалар 
ва зарраларнинг нисбий размерларини баз^олашга имкон беради, 
лекин седиментация коэффициентининг молекуляр массага 6of- 
лицлиги чизицли булмаслигини з^исобга олиш кераК\

’Ю цсил молекуляр массасини гель-фильтрация метода ёки мо- 
лекулаларни элаш  методи билан анча осон аницласа булади. Бу 
метод буртган доналари (гранулалари) да маълум катталикда 
тешиклари буладиган алоз^ида полимер моддаларни цулларишга 
асосланган.. Купинча сефадексдан фойдаланилади, унинг гранула
лари уч улчовли декстран полисахарид занж ирлари  туридан ту
зилган. Эриган моддаларнинг кичик молекулалари сефадекс до
налари ичига диффузияланиб утади, шу билан бир вактда йирик 
молекулалар диффузиями кийин булади. М оддаларни гель-филь
трация методи билан а к р а т и ш  (молекулаларни элаш) асосида 
ана шу ходиса ётади.

Буртиб чикдан гельсимон сефадекс массаси шиша найга (ко- 
лонкага) жойЛаниб, гель юзига оцсил эритмаси катлам  цилиб 
туширилади ва сунгра колонка орцали буфер эритма утказилади

* 1925 йили биринчи ультрацентрифугаларни курган швед олими Т. Свед
берг номндан олинган. Булар инки ^аватли уйдек бинони эгаллаган улкан иншо- 
отлар булиб, ротори мойли турбиналар билан ^аракатга келтирилар эди. 5^озир- 
ги ультрацентрифугалар кичикроц ёзув столидек келади.
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(17-расм). СЦсил эритмаси буфе;> 
билан биргаликда сефадекс до.на- 
лари орасида колонка буйлаб утиб 
боради. Д ифф узия натижасида оь -̂ 
сил молекулалари гранулалар ичи
га кириб, бирмунча ва^т уш а ерда 
туриб туриши мумкин. Шунинг 
учун оксиллар колонкадан буфер 
эритмага Караганда секинрок утади, 
секинроц утганида ^ам уларнинг 
молекуляр массаси нечогли кичнк 
булса, шунча секинро^ утаДП, чун- 
ки молекуляр массаси камрок; о^- 
силларнинг молекулалари гранула
лар ичига осонро^ диффузияланиб 
утади. И атиж ада, колонкада айрим 
оксиллар зоналари ^осил булади, 
шу билам бирга бунда о^силнинг 
молекуляр массаси нечогли катта 
булса, зонас.и шунчали пастда жой- 
лашган булади. Борди-ю рангли 
оксиллар (гемоглобин, цитохром- 
лар ва бэш калар) аралаш маси 
гельфильтрация йули билан ишла- 
наётган булса, у холда аралаш ма- 
нинг булиниб 1флишини тугридан- 
тугри кузатиб бориш мумкин.

Буфер эритмани колонкадан ут- 
казишни давом эттириб ва колон
кадан о^иб тушадиган суюк;ликни 
кичик-кичик порциялар тари^асида 
бир ^анча пробиркаларга йигиб 

бориш йули билан молекуляр массаси жи^атидан фарц цилади- 
ган оксиллар фракцияси олинади: оксиллар молекуляр массаси 
камайиб борадиган тартибда колонкадан ювилиб тушади (элюна- 
цияланади). Оксиллар молекуляр массасини гель-фильтрация 
методи билан аниклаш ана шунга асосланган.

Элюцинацияланган ^аж м билан молекуляр масса логарифми 
уртасида чизи^ли богланиш бор (17-расмга ^аралсин). Элю цина
цияланган ^аж м  колонканинг катта-кичиклигига, сефадекс мар- 
каси, унинг колонкага нечогли зич жойлангани ва бонща омил- 
ларга богли^ булади. Шу муносабат билан сефадексли колонкани 
аввал калибрланади. Бунинг учун ундан молекуляр массаси маъ- 
лум булган оксиллар эритмалари утказилади ва 17-расмда кур- 
сатилганидек калибрлаш графиги тузилади. Кейин худди шу ко- 
лонканинг узидан молекуляр массасини аниклаш керак булган 
о^сил утказилади; унинг элюцинацияланган з^ажми аницланади 
ва графикка цараб шу ^аж м га  мос келадиган 1 g М циймати то- 
пилади.

17-расм. Сефадексли колонкада 
о^силларни молекуляр массалари 
буйича фракцияларга ажратиш: 

а — хроматография асбоби; б — сефа. 
дексдаги хроматография натижалари- 
га цараб молекуляр массани хисоб- 
лаб чи^иш графиги; 1 — РНКоза; 2— 
.химотрипсин; з — зардоб альбумини 

/мономери/; 4— у-глобулин.
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7-ж адвалда баъзи оцсиллар молекуляр массасининг циймат- 
лари  келтирилган; 8 -ж адвалда баъзи оцсилларнинг катта-кичик- 
лиги ва шаклини таърифлайдиган мицдорлар 5^амда солиштириб 
куриш учун баъзи ^уж айра органеллалари ва ^ужайраларнинг 
катта-кичиклиги берилган.

7 - ж а д в а л

Одам баъзи о^силларининг молекуляр массалари

О^сил М О^сил М

|Соматотропин 
! Интерферон
Э р и т р о ц и т л а р  

|карбоангидразаси 
ш епсин  
|Касл омили 
;К,он зардоби альбумини 
Трансферрин
|п-Оксифенилпируват-диок . 
сигеназаси

21 500 
26 ООО

29 ООО 
35 500 
44 200 
66 500 
88 000

100 000

Церулоплазмин 
Пируваткиназа 
ХП1а омил 
Фибриноген 
Апоферритин 
Пируваткарбоксилаза 
а г  -Макроглобулин 
Иммоноглобулин lgM

150 000 ! 
2.40 000 1 
320 000 I 
340 000 1 
450 000 
600 000 
720 000 
950 000

8 -  ж  а д в а л

БЗЬЗИ молекулалар, ^ужайра органеллалари 
ва зо-жайраларнинг катгалиги

Зарра Катгалиги, нм Калта учинит' узун  
у^ига нисбати

Аланин 0,5 (буйи)
Миоглобин 4,4 х ' 4,4 х 2,5 1:1,7
Фосфоглюкоизомераза 7 х 7 х 10 1:1,4
Гемоглобин 6,8 (эни)
Карбоксипептидаза А 5 х  4,2 х 3,8 1:1,6
Трансферрин 4 х  5 х 10 1:2,5
Пируваткиназа 7,5 х  9,5 х  12,5 1:1,7
Глутаматдегидрогеназа 13 (эни)
Фибриноген 3,8' х  3,8 х  70 1:18
Миозин 2 х  2 х  150 1:75
Тропоколлаген 1,5 х  1,5 х  300 

23 (эни)
1:200

Рибосома (80S)
Плазматик мембрана 
Ж и гау з?уж айралари

8 (цалинлиги) —

митохондрияси 1500 (буйи) —
Эритроцит* 8000 х  8000 х  1500 —
Гепатоцит 20 000 (эни) г*
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<Я- О К С И Л Л А РН Й Н Г ИОНЛАНИШ И, ГИДРА'ГАЦИЯЛАНИШ И

ВА ЭРУВЧАНЛИГИ

Лизин, аргинин, гистидин ва дикарбоксил аминокислоталар- 
нинг радикалларида ионлашга 1ф дир группалар бор. Бундан 
гапщари, пептид занжирларининг учларнда эркин а-аминогруппз- 
лар  ва а-карбоксил группалар борки, булар з^ам ионланади. Ок- 
сил молекуласидаги ионоген группалар з^ар 100 та аминокислота 
цолдигига 15—20 тадан  булиши мумкин. Шундай ^илиб, ок;сил- 
лар полиэлектролитлардир. О ^силларда мусбат зарядланган  
группалар з^ам, манфий зарядланган  группалар з^ам булганлиги- 
дан, улар амфолитлар булиб з^исобланади.

Оцсил эритмасига кислота ^ушилганида анион группалари- 
нинг ионланиш д араж аси  пасайса, катион группаларининг ионла- 
ниш дараж аси  ортиб боради; оцсил эритмасига ишкор кушилга- 
нида бунга р;арама ^арш и узгаришлар руй беради. pH киймати 
маълум д ар аж ага  етганида мусбат ва манфий зарядланган  груп
палар сони бир хил булиб ^олади; ана шундай з^олат изоэлектрик 
(молекула зарядининг йигиндиси нульга тенг булган) ^олат деб 
аталади. pH пинг о^сил изоэлектрик з^олатда буладиган ^иймати 
изоэлектрик нуцта деб аталади ва pi деб белгиланади. Купчилик 
о^силларнинг изоэлектрик ну^таси кучсиз кислотали зонада ёта- 
ди. Бу шунга богли^ки, о^силларда анионоген аминокислоталар 
катионоген аминокислоталарга Караганда купроц булади. Биро^ 
ипщорий оксиллар з^ам бор, масалан, хроматин таркибига кира- 
диган ва талайгина лизин билан аргининга эга буладиган гистон- 
лар шулар жумлаСидандир.

О^сил изоэлектрик з^олатда булмаса, у з^олда о^сил молекула
лари электр майдонида йигинди заряд  чорасига к>араб катод ёки 
анод томонига ва йигинди заряд  мицдорига мутаносиб булган 
тезлик билан з^аракат к;илиб боради (электрофорез), p i 1̂ ийма- 
ти з^ар хил булган о^силларни шу метод билан аж ратиш мум
кин.

Кутбли оксил группалари, булар хоз  ̂ ионоген булсин, хо^ 
ноионоген булсин (3-жадвалга каралсин), сув билан узаро т а ъ 
сир цилиши, гидратацияланиши мумкин. О^сил билан бириккан 
сув ми^дори 100 г о^силга нисбатан олганда 30—50 г га етади. 
Гидрофил к;утбли группалар (демак, шунга яраш а булар билан 
бириккан сув хам) о^сил глобуласининг ичидагидан кура юзаси- 
да анча куп булади, шунинг учун з^ам баъзан  оцсил молекуласи- 
нинг «гидрат пардаси» бор деб айтилади. Купчилик одсилларнинг 
гидрофил юзаси булади, лекин юзаси асосан гидрофоб амино
кислота радикалларидан з^осил булган гидрофоб оксиллар з^ам 
бор. Бундай оксиллар сувда эримайди-ку, лекин липидларда
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эрийди: гидрофоб аминокислоталарнинг радикаллари  липидлар- 
нинг молекулалари билан узаро таъсир ^илади (сольватланади). 
Гидрофоб оксиллар асосан ^уж айра мембраналарида учрайди.

О^силнинг сувда эрувчанлиги гидрофил группаларининг сони- 
га, молекулаларининг катта-кичиклиги ва шаклига, йигинди заря- 
дининг мицдорига боглик;дир. Изоэлектрик ^олатда оцсиллар- 
нинг эрувчанлиги одатда кам булади, чунки молекулалар уртя- 
сида уларни бир-биридан итарадиган электростатик куч булмай- 
дм ва улар эритмада тура олмайдиган куп молекулали йирик 
агрегатлар хрсил фглишга мойил булади.

О^силларнинг эрувчанлиги эриган бошца моддалар бор-йук;- 
лигига ^ам боглшушр. М асалан, баъзи оксиллар дистилланган 
сувда эримайдй-ю, лекин кичик концентрациялардаги нейтрал 
тузлар иштирокида эрийди. Нейтрал тузлар концентрациялари 
ю^ори булганида оксиллар чукиб тушади, шу билан бирга турлн 
оксилларни чуктириш (чукмага тушириш) учун тузларнинг >̂ ар 
хил концентрациялари керак булади. Модомики шундай экан, бу 
усул билан оксилларни фракцияларга аж ратиш  мумкин. СЦсил- 
ларни чукмага тушириш методи билан фракцияларга аж ратиш  
учун купинча аммоний сульфатидан фойдаланилади. Туз чи^ариб 
таш лаганидан кейин (масалан, диализ йули билан) чукмага туш- 
ган 'оц си л  яна эрийди: бунда унинг табиий хоссалари са^ланиб 
и р л а д и .

Оксиллар эрувчанлиги денатурация пайтида хам пасаяди. 
Эритмалардан оксилларни чицариб таш лаш  учун купинча дена- 
турациядан фойдаланилади.

^ у ж а й р а д а  бир хил оксиллар цитозолда эриган холатда бу
лади, бош ^алари ^уж айра структуралари !— мембраналари, рибо- 
сомалари, микронайчалари, фибриллалари ва бошца тузилмала- 
ри таркибига киради. О^сил мицдори цитозолда тахминан 2 0 %,  
кон плазмасида —1 —9 % булади.

Ф И Б РИ Л Л Я Р О КСИЛЛАР

Фибрилляр о^силларнинг характерли структура хусусияти мо
лекулаларининг чузи^, ипсимон ш аклда булишидир. Бу молеку
л ал ар  купмолекулали ипсимон комплексларни — фибриллаларни 
хосил 1\илади.

Фибрилляр окрил коллаген  ханвонлар дунёсида ^ам мадан  куп 
тарцалган  оксилдир; одам организмида умумий оксиллар микдо- 
рининг тахминан ’/з ^исми шунинг улушига тугри келади. К ол
лаген (тропоколлаген) учта пептид занжиридан тузилган, бу 
пептид занжирларининг ^ар бирида 1000 тага якин аминокислота 
крлдиги булади. Коллагениинг аминокислоталар таркиби одат-да- 
гидан бопщача: >̂ ар ^айси учинчи аминокислота бу — глицин, 20 
фоизни пролин ва гидроксипролин, 10 фоизни аланин ^олди^лари 
ташкил этади, долган 40 фоизи бопща аминокислоталардан ибо- 
рат. Коллаген таркибида гидроксипролин буладиган бирдан-бир 
оксилдир. У аминокислота пептид занжирлари ^осил булиб 1<рл-
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ганидан кейин бир цисм пролин ^олди^ларининг гидроксилла- 
ниши йули билан юзага келади. Лизин колдикларининг бироз 
^исми ^ам гидроксилланиб, гидроксилизинга айланади (форму- 
лаларини 11-бетдан куринг).

Коллагеннинг пептид занж ирлари Gly — X — Y триплетлари 
тартибидаи иборат булиб, у ерда X ва Y ^ар цандай аминокис
лота булиши мумкин; X х;олатини купинча пролин, Y ^олатини 
эса гидроксипролин эгаллайди. Куйида коллаген пептид занжи- 
рининг бир цисми (фрагменти) келтирилган (Нур — гидрокси- 
пролин):

G ly— Pro— Ser- 

G ly— A la— Hyp

Gly—Pro—Arg-pGly—Leu—Hyp- 

-Giy—Pro—Gln-j-Gly—Phe—Gln-

-Gly—-P ro—Hyp— 

-Gly—Pro—Hyp—.

Коллаген пептид занжирларининг ^ap бири а-спиралдан ф ар^  
^иладиган спирал1 шаклига эгадир; коллаген молекуласида учта 
спирал, уз навбатида, бир-бири билан уралиб, ц ат т ш д ан а  тизим- 
ча ^осил ^илади (18-расм). Спираллар уртасида пептид группа
лари ^исобига водород боглари ( — С =  О . . . Н — N — ) хосил 
булади. З^ар бир занжирнинг ичида )^ам худди шундай водород 
боглари бор. Коллаген молекуласининг учала занжири параллель 
равишда йуналган, яъни коллагеннинг бир учида N -занжир уч- 
лари булса, иккинчисида — С — учлари булади. Коллаген мурак- 
каб о^сил, гликопротеиндир: таркибида баъзи оксилизин ^олдик;- 
ларининг гидроксил группалари билан бириккан моносахарид 
(галактозил) ва дисахарид (галактозил-глюкозил) цолдик;лари 
бор. Коллаген молекулалари «ёнма-ён» бирикиб, микрофибрил- 
лалар  хрсил к;илади (18-расмга ^ а р а л с и н ) ; микрофибриллалар- 
дан бирмунча йугонро^ фибриллалар, булардан эса толалар ва 
тола дасталари  юзага келади. Ф ибриллалардаги коллаген моле
кулалари орасидаги боглар ковалент боглардир; улар оксилизин 
к,олди^ларининг узаро таъсири ^исобига вужудга келади. К олла
ген толалар ^уж айрааро  матриксининг боища полимер моддала- 
ри билан биргаликда бириктирувчи тукиманинг таянч функция- 
сини таъминлаб берадиган асосини ташкил этади (XVIII бобга 
к ар ад си н).

Бириктирувчи ту^имада коллаген билан бир цаторда эластин 
бор, эластин тузилиши ва хоссалари жи^атидан коллагендан 
бирмунча фарк; килади: жумладан, у анча эластик булади. Кон 
томирлари, упка, баъзи бойламлар (масалан, энса бойлами) 
сингари ва^т-бава^т чузилиб, кис^ариб турадиган ту^ималарда 
эластин айни^са куп.

Тери эпидермиси, соч, тирноцларда а-кератинлар деган фиб
рилляр оксиллар бор. Ана шу о^силларнинг пептид занжирлари 
а-спирал ш аклида булади. Сочда суперспирал ^осил килиб бура- 
либ кетган учта ана шундай занжир бирламчи агрегатни (прото-
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фибриллан-и) юзага келтиради. __1_
Бир нечта протофибриллалардан —< = -^ -
тузилган спиралсимон т и з и м ч а ! ____________ goo нм----------------1
микрофибриллани, микрэфибрил- ’ а 2*
лал ар д ан  тузилган тизимча эса _ _______
макрофибриллани ^осил цилади. '  — -  ■ —  - ' — - 
Умуман олганда, куп томирли -—  —  ~ —  .
ар^он тузилишига ухшаш бир " б
нарса х;осил булади. Битта соч
толасида сочнинг узунасига 1̂ а- 18-расм. Коллаген молекуласининг
раб йуналган неча ю злаб макро- тУзилиши (а) ва коллаген фибрил-
гЬибпи л пя ляп 6 v n Я1ти ДА як-пп лалаРиДа молекулалар жойланиши- X У  ^  оулади. 1акро нинг схемаси ш у схема коллаген
фибрилладаги керотин молекула- толаларининг микроскопда куринадя-
лари дисульфид боглари билан ган кундаланг чизи^ларини тушунти-
бир-бирига бириккан, бу— бутун Риб беРаДи-

структурага пиши^лик ва цаттик;-
лик беради.

Фибрилляр оксиллар сувда эримайди. Улар купчилик ^айвон- 
лар  ва одамнинг ^азм йулида ^азм булмайди, шунинг учун ов^ат 
булиб хизмат килолмайди (бироц баъзи турдаги бугимоё^лилар 
тери, КУШ патлари, жуннинг фибрилляр о^силлари билан озик- 
ланиш га мослашиб олган, масалан, куя шулар ж ум ласи данди р).

О К С И Л Л А РН И Н Г ФУНКЦИЯЛАРИ

О^силларнинг тирик ^уж айрада  жуда- ^ам турли-туман ва 
ни^оятда цизиц функцияЛарни адо этиб боришига шак-шуб^а 
йук;. Ю^орида айтиб утилганидек, одам организмидаги турли о^- 
силларнинг сони неча ун мингга боради. Хар бир о^сил ф а^ат 
узига хос булган ягона бир тузилишга ва худди шу д ар аж ад а  
ягона булиб, бонща ^ам ма о^силларнинг функцияларидан аж ра- 
либ турадиган хос функцияга эгадир. Баъзи  оксилларни улар
нинг функцияси ухшашлиги белгисига цараб группа ларга бир- 
лаштирса булади:

1. Транспорт оксиллар: гемоглобин, зардоб альбумини, транс
феррин ва бопщалар; трансмембрана транспорта оцсилларн.

2. Ферментлар.
3. Регулятор-о^силлар: о^сил гормонлар, ферментлар ва бош- 

i^a о^силларнинг ок;сил ингибиторлари ва активаторлари.
4. Структура о^силлари: нуклеосомалар, бириктирувчи ту зи 

ма о^силлари, тромбларнинг фибрнни.
5. Х4имояловчи оксиллар (иммуноглобулинлар).
6. К,иск;арувчи оксиллар.
7. Рнвожланиб келаётган эмбрионнинг озикланиши учун мул- 

ж алланган  оксиллар (аминокислоталарни гамлаб  бориш шакли): 
сут казеини, тухумлар овальбумини, усимлик уругларининг запас 
оцсиллари.
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JIИ ГЛ НДЛ АР  БИЛАН УЗАРО ТАЪСИР

Дар цандай оцсилнинг уз функциясини адо этиб бориши асо
сида унинг к;андай булмасин бошца модда — лиганд билан тан 
лаб узаро таъсир цилиши ётади. П аст молекулали модда з^ам, 
макромолекула, жумладан, бопща о^сил з^ам лиганд булиши 
мумкин. Лиганд оцсил молекуласи юзасидаги маълум бир жой- 
га — бириктириш маркази  (актив марказ) га келиб бирикади. 
Узаро таъсирнинг спедификлиги (таниб олиш) аксари бириктириш 
маркази структурасининг лиганд структурасига, худди гемогло
бин протомерлардан узича бунёдга келганида булганидек, коми- 
лемснтар булиб тушиши билан таъминланади. Баъзан  селектив- 
лик асосан лиганд ^айси атомга келиб бирикадиган булса, шу 
атомнинг реакцион хусусиятига боглик; булади. Кислороднинг 
миоглобин ёки гемоглобиндаги темир атомига келиб бирикиши 
бунга мисол булиб хизмат цилнши мумкин. Бирок; ана шундай 
долларда з^ам селективлик молекуланинг оксилли ^исмига куп 
д ар аж ад а  боглиц булади. Бошк;а оцсиллардаги — цитохромлар- 
даги худди шундай темир атоми (гем таркибида) тамомила бош- 
к;ача функдияни баж аради. У электронларни ташиб берувчи бу
либ хизмат ^илади ва бир хил моддалардан электронларни олиб, 
иккинчисига утказиб беради (бунда темир дам икки валентли, 
дам уч валентли булиб ^олади).

Окрил билан лиганд уртасидаги боглар ковалент боглар були
ши з^ам, ноковалент боглар булиши з^ам мумкин.

Бириктириш маркази баъзан о^сил молекуласи юзасининг ки- 
чикроц бир кисмини эгалласа (гемоглобинда кислородии бирик
тирувчи марказ темир атоми соз^асининг узидир, холос), баъзан 
юзанинг каттагина цисмини эгаллаб  олади (масалан, гемоглобин 
протомерларининг контакта, яъни тацалиш ю залари).

Оцсил молекуласида спецификлиги бир хил ёки з^ар хил бул
ган бир, икки ва бундан кура купрок; актив м арказлар  булиши 
мумкин. М асалан, гемоглобиннинг з^ар бир протомерида учта 
бошца протомерлар билан бирикиш учун учта м арказ ва гемни 
бириктириб олиш учун битта м арказ  булади. Тетрамер гемогло
бин молекуласида кислород бириктириб оладиган туртта актив 
м арказ (темир атомлари) бор.

Актив м арказ пептид занжирида аксари бир-биридан узо^да 
тураднгап аминокислота ^олдикларидан юзага келади. И ккилам 
чи ва учламчи структура з^осил булиши натижасида улар бир 
жойда тупланиб туриб ^олади. Шу муносабат билан оксиллар 
денатурацияланганида актив марказлар  емирилиб, биологик ак- 
тивлик йу^олиб кетади.

Оцсил Р билан лиганд L уртасидаги узаро таъсир мана бун
дай тенглама билан тасвирланади:

P +  L
к_
к

PL; К,ДИСС

к_. [Р] [L] 
[PL]



Бу ерда КДИСс P L  комплекси диссоциацияси константасидир: 
Кднсс нечогли кичик булса, L нинг Р  га я^инлиги шунча куп бу
лади. М ана шу процессии тасвирлаш да баъзан  КДИСс га тескари 
мицдор булмиш бириктириш (ассоциаланиш) константаси Кбо 
дан фойдаланилади:

К б р  =  1 /Кдиес =  [PL] / ( [Р] [L ])

Шунга яраш а КбР ва L нинг Р га яцинлиги уртасида турри мута- 
носиблик бор: Кбр нечогли катта булса, я^инлик шунча катта 
булади.

Комплекс хосил булишини, агар бу комплекснинг ^осил були
ши бирор янги хосса юзага келиши, масалан, ранг узгариши ёки 
спектр ультрабинафш а цисмининг ютилиши билан бирга давом 
этиб борадиган булса, эркин лиганд концентрацияси камайиб ёки 
P L  комплекси концентрацияси ортиб боришига караб  кузатиш 
мумкин. Бу усулдан индивидуал 
оксиллар ми^дорини ани^лаш  учун 
з^ам фойдаланилади (пастровда i^a- 
р ал си н ) .

Р  концентрацияси доимий ва L 
концентрацияси ортиб борадиган 
м а^алд а  PL  концентрацияси гипер
бола эгри чизири буйлаб ортиб бо- 
ради ва о^сйлнинг ^аммаси лиганд 
билан бирикканида максимумга 
1̂ араб интилади (туйиниш эгри ч и 
з и р и ) .  Олигомер оксиллар учун 
туйиниш эгри ч и з и р и  S -еимон шакл- 
да булиши мумкин. Туйиниш дара- 
жасини о^силнинг бошланрич (ля- 
ганд ^ушилмасидан аввалги) кон
ц ен тр ац и яси — [Р] о га нисбатан 
олинган комплекс [PL] концентра
цияси процентларида ифодаласа булади: туйиниш дараж аси  — 
((PL ]/[P ]o )  • 100 (19-расм, яна 16-расмга ^ам ^аралсин).
[Р] =  [PL] булса, Кдисс =  [Б] булиши реакция мувозанати 
тенгламасидар куриниб турибди. [Р] ва [P L ] ) тенглиги о^сил- 
нинг ярим туйинганини, яъни оЦсил молекулаларининг 50 фоизи 
лиганд билан бириккан, 50 фоизи эса эркин долган ^олатни бил-

I
диради: [Р] =  [PL] —  [Р ]0. Модомики шундай экан, К ДИсс
сон ж и^атидан олганда, лиганднинг оцсил ярим туйиниб олади
ган , концентрациясига тенгдир. 19-расмда туйиниш эгри чизигига 
1̂ араб Кдисс ни к,ай тарифа ани^лаш  ва шу билан лиганднинг о^- 
силга я^инлигини кай тарифа билиб олиш мумкинлиги курсатил- 
ган. Миоглобин билан гемоглобиннинг ярим туйиниши кислород 
босими симоб уступи ^исобида тегишлича 2 ва 26 ммга (0,26 ва 
3,46 кП а га) етганида юзага чи^ади (16-расмга ^аралсин).

Туйиниш 
даражаси, %

19-расм. Оцсилнинг лиганд билан 
туйиниш графиги.
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Турли о^силларнинг лиганд- 
лари билан диссоциланиш 
константалари ж уда хар хил — 
з^ужайра шароитларида эркин 
о^сил устун буладиган хилидан 
тортнб, то эркин сносил мутла^о 

топилмай коладиган хилигача 
булади.

PL комилекси концентрация- 
сининг Р о^сил концентрацияси- 
га богли^лиги лиганд орти^ча 
булган м а^алда  чизшуш кури- 
нишда булади, чунки бундай ша- 
роитларда оксилнинг з^амма мо
лекулалари PL комилекси т ар 

кибида булади, яъни [PL-] =  [Р]о- 
Индивидуал о^силларнинг мицдорини аницлаш ана шунга асослан- 
ган. PL комплекси концентрациясини таж рибада  одатда тугридан- 
тугри улчаб булмайди, шу муиосабат билан ^андай булмасии 
бирор хоссасининг узгариши, масалан, [А  А] комплекси юзага 
келиши туфайли ёруглик ютилишининг узгариши улчанади. H pyF -  
лик ютилйши комплекс концентрациясининг узгаришига мутано- 
сиб булади, шунинг учун туйинтирувчи лиганд концентрацияси 
богли^лигини ифодаловчи график чизи^ли шаклда булади (20- 
расмга каралсин). Графикка асосланиб з^ар хил намуналардаги 
Р  оксил концентрациясини солиштириб курса булади: масалан, 
шу намуналардан бирида ютилиш 0,1 га, бонщасида эса 0,3 га 
тенг булса, демак, оцсил концентрацияси з;ам биринчи намунада 
иккинчисидагига цараганда уч баравар камроцдир. Ана шундай 
метод таркибида мазкур лигандни бириктириб олмандиган бош- 
ца оксиллар куп булган мураккаб аралаш мадаги  маълум бир 
о^сил концентрациясини улчашга имкон беради.

И ЗО Ф УН КЦ ИО Н АЛ ОК.СИЛЛАР

Тирик з^ужайрада маълум бир функцияни адо этиб борадиган 
ок,сил бир неча ш аклда булиши мумкин, изофункционал о^сил- 
лар ёки изоо^силлар,  деб шуларни айтилади. М асалан, одам 
эритроцитларида гемоглобиннйнг бир нечта шакли топилган: 
катта ёшли одамда устун турадигаи ш акллари  НЬА (бутун гемо- 
глобиннинг 96 фоизи шунинг улушига тугри келади), H bF ва 
НЬАг дир (з^ар ^айсисига тахминаи 2 фоиздан). Гемоглобинлар- 
нинг з^аммаси з^ар хил туплам протомерлари а. |3, у, б дан тузил
ган тетрамерлардир: НЬА формуласи—2а2(3, HbF ф о р м у л аси —- 
2a2v, НЬА2 формуласи 2со26. Барча гемоглобинлариннг умумий 
белгиси— протомерлари борлигидир. Турли протомерлар бирлам
чи структураси жидатидан бир-бирига ухшаш булади, иккиламчи 
ва учламчи структуралари жиз^атидан з^ам протомерлар бир-бирига

20-расм. Ерурлик ютилишининг Р oi -̂ 
сил концентрадиясига ^араб Узгари
ши, PL комплекси концентрациясини 
акс эттиради (L лиганд концентра

цияси туйинтирувчи).
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анча ухшаб кетади (13-расмга ^аралсин). Гемоглобинларнинг 
^ам ма ш акллари  бир хилдаги функцияни адо этади— кислород
ни бириктириб олиб, туЦималарнинг ^уж айраларига  етказиб 
беради, биро!^ гемоглобиннинг бу шакллари функционал хоссала
ри жи^атидан бир-биридан маълум д ар аж ад а  ф арц ^и лади . М аса
лан, H bF кислородга НЬА дан кура купро^ яцин булади ва НЬА 
дан кислородни аж ратиб олиши мумкин:

НЬА • 0 2 +  H bF  —  НЬА +  HbF • 0 2

H bF одамнинг змбрионал ривожланиш даври учун характерлп- 
дир (фетал гемоглобин); ^омиладорликнинг сунгги з^афталари ва 
тугрукдан кейинги дастлабки ^аф талардагина у аста-секин НЬА 
га алмашиниб боради. ^о м и л а  ^они билан она ^они аралашмай- 
ди; ^омила онасининг ^он томирларидан плацентада ^омиланинг 
î oh томирларига кислород диффузияланиб утиши ^исобига кис
лород билан таъминланиб боради. Фетал гемоглобиннинг кисло
родга купрок я^ин булиши она билан томила томирлари орасида 
кислород концейтрацияларининг фарци кам булганида диффузия, 
юзага чи^аверишини мумкин килиб куяди.

Миоглобин гемоглобинлар билан камроц д ар аж ад а  яцин бу
лади: тузилиши ва кислородни бириктириб олиш хоссаси ж и^а- 
тидан у гемоглобин протомерларига ж уда ухшаш, лекин цондз 
айланиб юрадигаи ва упкадан (ёки плацентадан) туцималарга 
кислород етказиб берадиган гемоглобиндан ф ар^  к;илиб миогло
бин мускулларда ^ з г а л м а й  туради ва гемоглобиндан митохонд- 
дрийларга кислород етказиб беришда, шунингдек мускулларда 
кислород резерви з^осил 1̂ илишда оралиц воситачи булиб хизмаг 
цилйди.

Изофункционал оксиллар умуман -айтганда, бир хилдаги функ
циями адо этиб борадиган оцсиллар оиласидир, лекин, бу оила 
баъзи аъзоларида ало^ида бир кичикроц хусусият булиши фи
зиологик жи^атдан мухим а^амият касб этиши мумкин. Бир тур- 
даги организмларда топиладиган о^силнинг куидан-куи молеку
ляр шакллари изоо^силлар деб аталади; з^ар хил биологик тур- 
ларга мансуб организмларнинг буларда бир функцияларни 
баж ариб борадиган о^силлари (гомологик оцсиллар) изооцсиллар 
^аторига киритилмайди. М асалан, одам гемоглобини билан цуён 
гемоглобини, гарчи бир хилда функцияни адо этиб борадиган ва 
эволюцияда битта умумий манбадан келиб чи^адиган булса-да, 
изоо^силлар эмас. Изофункционал оцсилларга V бобда анча 
aHHKt таъриф берилган. Купдан-кун изоо^силлар оилалари м аъ 
лум; изофункционал ферментлар айни^са яхши урганилган (И 
бобга каралсин). Организмдаги о^силларнинг агар з^аммаси бул- 
маса з^ам, лоакал  талайгина кисми иккита ёки ундан купрок 
сондаги изофункционал ш акллардан  иборат деб хисоблаш учун 
асос бор.
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О К С И Л Л А Р Ф УН КЦ И ЯЛАРИ  И Н ГИ БИ ТО РЛА РИ

Оксилнинг лиганд билан узаро таъсири ж уда >^ам специфик 
булиши билан аж ралиб  турса-да, лиганднинг структура аналоги 
булган ва бирикиш марказига ^ам  комплементар келадиган т а 
биий ёки синтетик моддани ^амиш а топиб олса булади. Ана 
шундай аналогии организмга киритилса, у табиий лиганд урнига 
тегншли оцсил билан бирикади, шунинг натижасида ок;сил функ- 
цияси юзага чицмай ^олади. Оксилнинг актив маркази билан у з 
аро таъсир цилиб, унинг функциясини юзага чи^армайдиган, 
блоклаб ^уядиган моддалар ингибиторлар деб аталади (купинча 
бу термин ферментлар функциясини блоклаб ^уядиган модда- 
ларга иисбатан к>улланилади)^- Масалан, ис гази СО молекуласи 
гемоглобинга бирикиш учун кифоя киларли д ар аж ад а  кислород
0 2 молекуласига ухшашдир. СО нинг гемоглобинга я^инлиги ки >  
лородга я^инлигига Караганда тахминан 200 баравар  куп, шу 
сабабдан ^аводаги ис гази концентрацияси паст (0,1— 0,3 %) 
■булганида хам гемоглобиннинг талайгина ^исмини ис гази блок
лаб 1̂ уяди ва унинг шу ^исми кислород ташишда иштирок эт- 
майди. Н атиж ада, купинча улимга ^ам олиб борадиган огир за- 
^арланиш ^одисаси бошланиши мумкин. Демак, табиий лиганд- 
ларнинг структура аналоглари за^арлар  булиши мумкин.

Нерв-мускул синапсларида нервдан мускулга ^узгалишни ут- 
казувчи медиатор булиб, ацетилхолин хизмат 1̂ илади. К,узголиш- 
нинг утиш ж араёнида ацетилхолин рецептор-о^сил (Р) билан 
■бирикади.

Р  +  Ацетилхолин Р • Ацетилхолин 

Дитилин ацетилхолиннинг структура аналогидир:

(НзОзА-СН^СН-О-С-СН
о

дитилин

Дитилин ^ам ацетилхолин рецептори билан бирикиши мумкин: 

Р  +  Дитилин Р ■ Дитилин

Дитилин организмга юборилганида ацетилхолин рецепторла- 
рини эгаллаб  олади, блоклайди, шунинг натижасида импульс 
утиши издан чициб, мускуллар бушашади (ф алаж  булиб 1̂ ола- 
ди). Дитилинни цис^а муддатли операциялар ва эндоскопик тек- 
ширишлар м а^алида мускулларии бушаштириш учун ^улланила- 
ди (м иорелаксант). Дитилин кураресимон дорилар группаси- 
нинг вакилидир: улар таъсирининг механизми индеецлар камон 
у^ларини захарлаш  учун ишлатгаи баъзи жанубим Америка

2-|~С  Н г— С — о  — С Н -г -С  Hj_—  N(C H j) ,  

О

С Н»— С — О — C H i— C H i— N(C Н 3)3

О

еще г ил холи и
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усимликлари завари — Кураре таъсири механизмига ухшашдир. 
Шундай цилиб, табиий лигандларнинг аналоглари дори м оддалар  
булиши мумкин.

Хозир талайгина дори-дармонларнинг организмда ^андай ок
силлар билан бирикиши маълум (кейинги бобларда бунга куц 
мисоллар келтирилган). Дори-дармонларнинг таъсир механизм» 
тугрисида XX аср бош ларидаё^ П. Эрлих томонидан таклиф 
этилган назария шунда уз ривожини топди. Бу назария мо^ият- 
эътибори билан шундан иборатки, дорииинг организмда боради
ган аниц жойи, нишони, «хеморедептори» бор (П. Эрлих терм ини).. 
ана шундай хеморецептор ролини маълум бир модда бажа- 
ради. У назария, жумладан, дорилар таъсирининг турли касал- 
ликларга турли дорилар даво булиши билан намоён буладига1? 
спецификлигини тушунтириб беради. Х аР цандай дардга даво  
булаверадиган битта дори булиши мумкин эмаслигини шундан 
тушуниб олиш !^ийин эмас. Д орилар о^силларнинг бириктириш 
м арказлари  билан узаро таъсир кила оладиган моддалардир д е 
ган фикр ^озир химиотерапия ва янги дори моддаларини 1̂ иди- 
риб топиш учун асосли негиз булиб хизмат килади. Равшанки, 
аввал оксиллар билан эмас, балки организмдаги бош^а модда
лар билан узаро таъсир киладиган талайгина дорилар ^ам.бор-.

М аълум бир бирикма ёки бирикмалар группасини «таниб 
олиш» ва бошца ^амма бирикмаларга «парво ь^илмай» ф а^ат  
шуларнинг узини танлаб, булар билан узаро таъсир ^илиш — ^ а »  
какдай индивидуал оцеилнинг асосий структура-функционал ху- 
сусиятидир. Организмда м авж уд булган ^ар ^андай модда учу» 
шу моддани таниб оладиган тегишли оксил >^ам бор. Оксиллар- 
нинг мана шу хоссаси ^ужайранинг молекуладан устун структу- 
ралари )^осил булиши, моддаларни мураккаб организм ^уж айра- 
си ва органлари уртасида танлаб ва тегишли томонга ташиб- 
бериш асосида ётади; бу хусусият организмда моддаларнинг 
тартиб билан, маълум бир томонга 1̂ араб химиявий жи^атдан 
узгариб боришини таъминлаб беради. Табиатда бирикмаларнинг 
бош^а бир синфи йу^ки, у узи баж арадиган  функцияларининг 
хилма-хиллиГи жш \атидан оксиллар билан тенг кела оладиган 
булсин.

И Н Д И ВИ ДУ А Л  О КСИ Л Л АРН И  АЖ РАТИ Б ОЛИШ

Кандай булмасин бирор о^силни аж ратиб олиш иши ту^им» 
о^силларини эритмага утказишдан бошлаиади. Бунинг учун ту
зима майдаланиб, ^ужайралари, гомогенизаторлар деган махсус 
асбоблар ёрдамида ёки шунчаки цумга аралаштириб эзиш йули' 
билан емирилади. Ту^иманинг эримайдиган ^исмлари центрифу- 
галаш  йули билан гомогенатдан чуктириб олинади. Чукма усти
даги сую^лик (экстракт) да эрувчан оксиллар булади. Ажратиб 
олинаётган оксил ^андай булмасин бирор ^уж айра структурала- 
ри билан маркам богланган булса,' гомогенатни детергентлар би-
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дан  ишлаб, уни эритмага утказиш мумкин. Экстрактда табиатян 
о^сил булмаган моддалар билан бир цаторда талайгина > а̂р хил 
оксиллар булади, шу билан бирга изланаётган о^сил купинча 
ж уда оз, барча оксиллар процентининг ундан бир булакларини 
ташкил этадиган мицдорларда булади.

Индивидуал оцсилни ажратиб олишнинг асосий ^ийинчилиги 
уни бошца о^силлардан ало^идалаб чи^ариб олишдан ибораг- 
дир. Барча оксиллар битта синф бирикмалари булганидан ухшаш 
хоссаларга эгадир, шунга кура буларни фракцияларга ажратиш 
турли оксиллар хоссаларида бироз тафовутлар булишига асос- 
лапган. Ажратиб олиш процессида денатурацияга сабаб булади- 
гап таъсиротлардан имкони борича сацланиш йули тутилади: яш  
()°С га я^ин температурада олиб борилади, кучли кислотали ёки 
кучли ипщорли эритмалар цулланилмайди.

Селектив денатурация. Купгина оксиллар эритмасини 50—70°С 
гача ^издирилганида ёки унга кислота к;ушплиб, pH 5 гача етка- 
зилганида денатурацияга учраб, чукмага тушади. Ажратиб оли- 
наётган о^сил ана шу шароитларга бардош бера оладиган бул
са, бу ва^тда ёт оцсиллар щ см ини  эритмадан худди шу усул 
билан чи^ариб таш лаш  мумкин.

Эрувчанлигидаги тафовутлар. Купинча оксиллар эрувчанлиги- 
нинг аммоний сульфат концентрациясига богли^лигидан фойда- 
ланилади. Оксиллар эритмасига бироз ми^дор (NH4) 2S 0 4 цушил- 
са (масалан, 100 мл эритмага 10 г), у ва^тда ^аммадан кам 
эрийдиган оксиллар чукиб тушади. Центрифугалаш йули билан 
чукмаси ажратилади, чукма устидаги сую^ликка эса яна 10 г 
(NH4) 2S 0 4 кушилади ва иккинчи чукма олинади. Ана шу ишни 
давом эттириб, бир ^айча фракциялар олинади: шуларнинг би- 
рида изланаётган о^сил бопщаларидагидан кура купроц ми^дор- 
д а  булади.

Тобора купрок; мик;дорда ацетон ёки спирт к$шиб бориш йу
ли билан о^силларни худди шунга ухшаш усулда фракцияларга 
аж ратса булади.

Ионоген группаларининг мицдори ва табиатидаги тафовутлар. 
Ок,силларнинг бу хоссалари уларни ион алмашиниш хроматогра
фия ва электрофорез методлари билан фракцияларга ажратишга 
имкон беради.

Оксиллар хроматографияси учун целлюлоза ёки боища гид- 
рофил полимерлар асосидаги ион алмаштирувчи моддалардан, 
масалан, таркибида катион группалари (I) буладиган диэтила- 
миноэтилцеллюлоза (ДЭАЭ-целлюлоза) ёки таркибида анион 
группалари (II) буладиган карбоксиметилцеллюлоза (КМ-цел- 
люлоза) дан фойдаланилади:

С Н 2 -  С Н з

—  О  —  С Н 2 —  С О О

Н  С Н 2 —  С Н з

II
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Оцсил молекуласида карбоскил группалар нечогли куп бул
са, о^силларнинг ДЭАЭ-целлюлоза билан бирикиши шунча пи- 
ши^ро^ булади. ДЭАЭ-целлюлозага адсорбланган оксилларни 
концентрацияси ортиб борадиган NaCl эритмалари билан ювиб 
олиш (элюнациялаш) мумкин: аввал суст бирикадиган оксиллар, 
NaCl концентрацияси ортиб борган сайин эса боища оксиллар 
>^ам уларнинг ДЭАЭ-целлюлозага я^инлиги ортиб борадиган 
тартибда ювилиб тушади. КМ-целлюлоза ^ам худди шунга ух- 
шаш йул билан ишлатилади, лекин о^силларнинг унга я^инлиги 
ок;сил молекуласидаги аминогруппалар сонига мутаносиб булади.

Оксилларни ажратиб олиш учун купгина вариантлардаги 
электрофорез усули ^улланилади. 21-расмда энг оддий вариант— 
^огоздаги электрофорезнинг принципиал схемаси курсатилган. 
Буфер эритма сингдирилган бир тилиш фильтр ^огозга оксиллар 
эритмаси туширилади ва уии доимий ток электр занжирига ула- 
нади. Когоз тилишини к;уриб ^олишдан са^лаш  учун герметик 
равишда бекиладиган камерага жойланади. K0F03 тилишини о^- 
силлар билан бирикадиган буё^лар, одатда, бромфенол куки ёки 
амид к;ораси билан ишлаб электрофореграммадаги оксиллар би- 
либ олинади (22-рсм, а).  Бундай метод оксилларни яна урганиш 
учун кифоя ^ила  оладиган ми^дорда оксиллар аж ратиб олишга 
унча ярамайди. Куп ми^дорда тозаланган о^сил олиш учун цогоз 
тилиши урнига ^андай булмасин инерт материал — крахмал, цел
люлоза порошогидан иборат ^алин блок ёки геллар ^осил ^илув- 
чи полимерлар — агар, полиакриламиддан фойдаланилади.

Молекуляр массасидаги тафовутлар оксилларни гель-фильтра
ция ва ультрацентрифугалаш методлари билан ажратиб олишга 
имкон беради, бу методлар юкорида куздан кечириб утилган.

Лигандларга спецификлигидаги тафовутлардан афин хромато- 
графияси ёки я^инлик буйича хроматография деган методдан 
фойдаланилади. Хроматографиянинг бу хилида сорбент тарица- 
сида ажратиб олиниши керак булган о^силнинг специфик лиган- 
ди бириктирилган инерт полимер кулланилади. Бу методникг

21-расм. К.огоздаги оксиллар электрофорези. 
Электрофорез асбобнда чик;ариб олинадиган иккита 
кювета /1/ бор, булар тУсик; /2/ билан икки ^исмга 
б^линган, шу к;исмлари бир тилиш фильтр i^ofos /3/ 
билан бир-бирига туташадн (электр ^тказувчи к^прик- 
ча). Кюветаларнииг ташк;и к;исмларига электродлар /4/, 
ички кксмларига эса к;огоз тилишларининг учлари /5/ 
туширилган; оксиллар шу ^ороз тилишларида бир-бири- 

дан ажралади.
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22-расм. 1\он плазмаси о^силла- 
рининг очирилган электрофоре- 
граммаси (а) ва электрофореграм- 
ма оптик зичлигининг узгаришини 
тасвирлайдиган эгри чизи^ (б), 
шу чизш да цараб фракциядаги 
оксиллар концентрациясини jyi- 
■соблаб чи^иш мумкин. О^силлар- 
нинг асосий фракциялари, улар
нинг плазмадаги мицдори (плаз- 
мадаги жами оксиллар концентра- 
циясига нисбатан процент ^исоби- 
да) ва баъзи индивидуал о^сил- 
ларнинг ^олати курсатилган (ст- 

релкалар):
1 — а г анитрипсин; 2 — гаптоглобин ва

•дерулоплазмин; 3 — трансферрин; 4 — 
фибриноген.

23-расм. Афин хроматография.
Сорбент колонкасидан окосил зрйтмаси 
5'тказилади; ф акат актив маркази 
лигандга комплементар булган ок- 
силгина сорбент билан бирикади /а/'; 
болща оксиллар колонкани ювиш 
■Мли билан кетказилади. С^нгра ко- 
.лонкадан эркин лигандининг концен
трацияси говори булган эритма ^тка- 
зилади; ана шундай шароитларда о^- 
•сил билан лиганднинг эркин ком- 
лекси хосил б^либ /б/, колонкадан 

элюацияланади.

мохияти ва 1$лланилиш ининг мисо- 
ли 23 ва 24-расмларда курсатил
ган.

Индивидуал о^силни ажратиб 
олиш талайгина усул-амалларии 
бирма-бир татби^ 1̂ илиб чи^ишни 
талаб этади. (1-схема ва 9-жадвал- 
га царалсин).

Оксиллар аж ралиш и 1̂ ай тарифа 
бораётганини ^ар бир бос^ичдан 
кейин препаратда ажратиб олина- 
ётган о^сил мик^дорининг купайиб 
бораётганига }^араб назорат ^илиб 
турилади. Ажратиб олинаётган oi^- 
силнинг препаратлардаги концент
рациясини шу препаратлариинг спа 
цифик лигандларни ю^орида тас- 
вирлаб утилганидек, бириктириб 
олиш хусусиятига 1̂ араб солишти- 
рилади (функционал активлиги).

Активлик шартли бирликларда, 
масалан, нур ютиш бирликларида 
(оптик зичлик бирликларида) ифэ- 
даланади  ва 1 мл препаратга нис
батан з^исоблаб чицилади . Бундан 
тапщари, эритмадаги о^силларнинг 
умумий концентрацияси ани^лана- 
ди (биурет реакцияси, Лоури мето- 
ди ёки тул^ин узунлиги 280 нм 
келадиган ультрабинафш а нурлар- 
ни ютишига цараб). П репарат ак
тивлиги мшуюрини барча оксиллар 
коицеитрациясига та^сим килиб, 
унинг солиштирма тезлиги билиб 
олинади. Равшанки, ёт оксиллар 
чикариб таш ланган сайин солиш
тирма активлик ортиб боради; со
лиштирма активликнинг нечогли 
куп ортиб боришига 1̂ араб тоза- 
лашиинг хар бир босрш и ^анчалик 
самарали эканлиги туррисида фикр 
юритса булади. Баш арти  тозалаш- 
нинг ^андайдир бирор бос^ичидан 
бошлаб солиштирма активлик ор- 
тик; купаймайдигаи булса, у ^олда

* Ферментлар активлиги улар ката- 
лизлайдиган реакция тезлигига цараб ул- 
чанади (II бобга ^аралсин).
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24-расм. Афин сорбентдаги 
плазминоген хроматографияси.

Сорбентда эримайдиган асосга 
S' -аминогруппа билан бириккан 
лизин к;олдик;лари бор; бу ^олди^- 
лар плазминоген учун хос лиганд- 
лардир. Зардоб туширилганидан 
кейин колонкани pH 7,5 булган 
буфер эритма билан /а/, с^нгра 
носпецифик сорбция натижасида 
ушланиб долган оксилларни кет- 
кизиш учун 0,5 М NaCl эритмаси 
билан /б/ ва, ни^оят, £ -амино- 
капронат кислота эритмаси билан 
ювилади, £ -аминокаиронат кис
лота эритмаси <\ам плазминоген 
учун лнганд б^-либ ^исобланади, 
шу билан бирга у лизинга ^ара- 
ганда як;инлиги купрок; булиши 
билан аж ралиб туради бу эритма 
плазминогенни колонкадан элю- 

ациялайди /в/.

а  о  в

ёт о^силларнинг ^аммаси чик;ариб ташланган, яъни индивидуал 
(ёки гомоген) оцсил олинган деб ^исоблаш мумкин. Тозалаш про- 
цессида солиштирма активлик неча баробар ортганлигини курса- 
тадиган мицдор тозалаш  дараж аси , деб аталади (9-жадвалга i^a- 
р ал си н ) .

9 - ж а д в а л:

О^силни тозалаш

Тозалаш
бос^ичлари

Эритма
^ажми,

мл

Умумий
оксиллар
концен

трацияси,
мг/мл

Активлик,
мл

даги
бирлик

Солиш
тирма 
актив

лик, 1мг 
оцсилда- 
ги бир

лик

Чикиш и,
%

Тозалаш  ; 
дараж аси !

Экстракт
55° С да 5 мин

440 3 15 5 100 1

адавомида ^издириш 
Аммоний сульфати 
билан чухтириш

420 1,25 15 24 95 4,8

(40-70%  туйиниш) 
С еф адек с G -1 0 0  
даги хроматог

3,6 1 80 80 45 16

рафия
Афин хроматог-

1,5 0,45 120 260 28 52 S
|рафияси 1,5 0,9 110 1200 25 240 |
| Кристаллаш 1 0,05 130 2600 20 520 В1 Кбайта кристаллаш 1 0,05 130 2600 20 520 I

иО-



1-С х е м а , ОКрИ ЛН И  ТОЗАЛАШ 

Э кстракт

5 5 °  С да 5 мин, к,издириш 

Чукма устидаги  сую^лик
I

Чукма 
(таш лаб ю борилади)

( n h ,)2s o 4>
40 %  ли

Ч укм а таш лаб юборилади 

Ч укм а устидаги суюк,лик

( n h * )8s o 4 ,
7 0% ли

Ч укм а усти даги  суюцлик 
(таш лаб  юборилади)

А ктив фракциялари

1 г
Чукм_г< \

С еф адекседаги  хром атограф ия

А ктивм ас фракциялари 
таш лаб юборилди

Аффин хромотография

А кти вм ас фракциялари 
(таш лаб  юборилади)

А ктив фракциялар 

Кристалланиш

Т о зал ан ган  ок,сил 
криста ллари чукм а си

Ч укм а усти даги  су ли к

Тозалаш процессида ажратиб олинаётган ок;сил мук;аррар но- 
буд булади: бу нобудгарчиликда денатурацияга, шунингдек а ж 
ратиб олинаётган о^силиинг бир ^исми таш лаб  юбориладиган 
фракцияларга утиб г^олишига богли^дир.

Дар бир о^силни тозалаш да бу ишнинг усул-амаллари ва тар- 
тиби синов ва хатолар методи билан, эмпирик равишда танлаб 
олинади. Шу муносабат билан янги ок;силни ажратиб олиш йул- 
ларини ишлаб чи^иш г^ийин ва куп ме^иат талаб  этадиган вази- 
фа булиб кголмокда.

ОРГАН ИЗМ  О ^СИ Л  ТАРКИ БИ Н И Н Г УЗГАРИ Ш Л АРИ

К атта ёшли с о р л о м  одам организмининг о^сил таркиби бир 
^адар  доимий, узгармасдир, лекин физиологик активлик, ов^аг- 
нинг таркиби ва ов^атланиш тартиби, циклик узгариш лар (био- 
ритмлар) га цараб айрим оксиллар мивдори узгариб туриши 
мумкин. Организмнинг ривожланиб бориш процессида, айни^са,
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энг илк бос^ичларида (зиготадан тортиб ихтисослашган функ- 
цияларга эга булган таба^алаш ган  органлар юзага келгунича) 
о^сил таркиби анчагина узгаради. Ихтисослашган ^уж айралар- 
нинг тузилиши билан функцияларидаги тафовутлар асосида улао 
химиявий таркиби, ^ам мадан  аввал оксиллар таркибидаги таф о
вутлар ётади. М асалан, эритроцитларда коннинг кислород ташиб 
беришини таъминлайдиган гемоглобин бор, мускул ^ужайрала- 
рида цисцарадиган актин ва миозин о^силлари булади, куз тур 
лардасининг хуж айраларига фотонларни ушлаб цолишга лаёцат- 
ли булган родопсин оксили бор ва ^оказо. Купгина оксиллар 
б арча  ёки деярли барча ^уж айралар  таркибида булади-ю, лекин 
^ ар  хил мицдорларда булиши мумкин. Касалликлар  ва^тида ту- 
цималарнинг о^сил таркиби узгариб ^олади. Касалликларнинг 
ана  шу куринишлари протеинопатиялар деб аталади. Протеино- 
.патияларнинг иккита тури тафовут цилинади — ирсий ва туги- 
лиш дан  кейин бошланган, турмушда орттирилган протеинопатия
лар .

Ирсий протеинопатиялар организм генетик аппаратидаги бир
ламчи  щикастлар натижасидир. Бунда цандай булмасин бирор 
о^сил умуман ^осил булмай цолади ёки тузилиши бош^ача, «но- 
тутри» оксил синтезланади. Уро^симон ^уж айрали  анемия касал- 
лиги  (гемоглобинопатияларнинг бир тури) бунга мисол булиб 
х измат 1̂ ила олади, бу касалликда НЬА урнига кислород ташиш 
функциясини унча яхши адо эта олмайдиган HbS ^осил булади. 
Купгина ^олларда ^аттоки битта оцсил синтезининг издан чи^и- 
ши организм учун ^алокатли булади ёки огир касалликка олиб 
келади. М асалан, HbS ж ихатидан гомозигот булиб тугилгаи 
б о лал ар  ёш гудаклик чогида камцонликдан улиб кетади.

Турмушда орттирилган протеинопатиялар, афтидан, ^ар ^ан- 
д ай  касаллик билан бирга давом этиб боради, аммо клиника 
амалиётида етарлича ифодаланган холларигина а^амиятга эга 
булади, холос. Турмушда орттирилган протеинопатияларда ок- 
силларнинг бирламчи структураси узгармайди, оцсилнинг мик- 
дори ёки тукималарда та^симланиши узгаради, ё булмаса, ^у- 
ж айр адаги  шароитлар узгариб ^олганлиги муносабати билан ок
сил функцияси издан чи^ади. М асалан, гастритнинг баъзи фор- 
м аларида  меъда шиллик; пардаси хуж айраларида витамин Bj; 
нинг сурилишини таъминлайдиган о^сил ^осил булмай ^уядн. 
Н ати ж ад а ,  огир формадаги анемия бошланади (хавфли анемия, 
VI боб).

Организм ту^имлалари ва сую^ликларидаги у ёки бу о^сил 
ми^дорини ани^лаш аксари касалликлар диагностикасининг к;у- 
лай , купинча эса, айни^са, ирсий протеинопатиялар ва^тида 
.^аммадан ани^ методи булиб хизмат к;илади. М асалан, эритро
цитларда HbS борлиги касалнинг 1̂ андай булмасин бош^а бирор 
формадаги  анемияга эмас, балки уро^симон ^уж айрали  анемия- 
га  гирифтор эканлигини курсатади.
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ФЕРМЕНТЛАР

Э т и м о ло ги я  (ферментлар ёки энзимлар з ^ и д а г и  таълимот) 
нинг аввал боши ачиткилар сабаб буладиган спиртли бижгиш, 
крахмалли хом ашёни ш акарга бойитиш учун унган арпа донла- 
ри (солод) дан фойдаланиш, нон ёпишда хамиртуруш ишлатиш 
сиигари инсон томонидан маданият энди пайдо булиб келаётган 
даврда ^улланилган технологик процессларга бориб такалади . 
.Фермент сузи латинча fermentum — хамиртуруш деган 'суздан 
олинган; ферментларнинг энзимлар  деган иккинчи бир номи 
юнонча en zyme, яъни ачит^иларда, деган суздан олинган.

Петербург Ф анлар Академиясининг аъзоси К. С. Кирхгоф 
1814 йили солоддан тайёрланган экстракт крахмалнинг бирмунча 
оддий .^андларга айланишига сабаб булишини топди. Бопщача 
айтганда, дастлаб фермент препарата тирик з^ужайралар тарки
бида олинмасдан, балки эритма куринишида олинди. 1897 йили
Э. Бухнер деган немис олими янчилган ачиткиларни пресслаш 
йули билан уларнинг ширасини олди, бу шира з^ам гарчи з^ужай- 
ралари булмаса-да, спиртли бижгишга сабаб була .олар  эди. 
М.ана шу хилдаги таж рибалар  тирик хуж айраларда  муайян ре- 
акцияларни катализлайдиган моддалар булади ва бу моддаларни 
з^ужайралардан аж ратиб олиб, химия методлари билан урганиб 
ч и р ш  мумкин, деган тасаввурни тасдицлаб берди. Х Х 'асрн и нг  
30-йилларида баъзи ферментлар юксак д ар аж ад а  тозаланган 
кристалик з^олда олинди. Химиявий табиатига кура бу кристал- 
лар  о^сил моддалари булиб чик;ди ва шу нарса ферментлар о^- 
силлардан иборат эканлигини исбот этувчи дастлабки ишончли 
далил булди.

Ферментларни урганиш тарихи умуман катализни урганиш 
тарихи билан чамбарчас чирмашиб кетадп. Катализ, деб ж уда 
кам, ностехиометрик ми^дорлардаги маълум моддаларни — ката- 
лизаторни ^ушиш натижасида химиявий реакциянинг тезлашу- 
вига айтилишиии эслатиб утамиз. М асалан, платана водород 
пероксиднинг кислород билан сувга парчаланишини тезлаштира- 
ди, кислоталар, о^силларнинг аминокислоталарга, крахмалнинг 
глюкозага, мочевинанинг С 0 2 ва N H 3 га парчаланишини тезлаш- 
тиради ва з^оказо. Реакция поёнига етганидан кейин катализатор  
^андай ми^дорда кушилган булса, худди шундай ми^дорда ара- 
лаш м ада топилаверади. Швед химиги Я. Берцелиус 1835 йили 
бир асарини эълон к;илиб, унда, бир томондаи, бижгиш, солод- 
нинг крахмалга таъсири, меъда ширасининг з^азм 1̂ илувчи таъси- 
рини ва, иккинчи томондан, кислоталар таъсири остида крахм ал
нинг парчаланишини, водород пероксиднинг платина билан 
парчаланиши ва боищаларни солиштириб чи^ди. У мана шу 
жараёнларни бирлаштириб турган муш тарак 1̂ оидани: катализа



тор реакцияда ностехиометрик ми^дорларда иштирок зтади, 
деган умумий ^оидани 1̂ айд к;илиб утди; бундай ^араганда  ката 
лизатор реакцияда умуман иштирок этмайдиган, балки узининг 
борлиги билангина унга таъсир утказиб борадигандек булиб ку- 
ринади. «Катализ» деган терминни ^озирги маъносида айнан шу 
Берцелиуснинг узи ишлатди (авваллари бу термин «парчалрниш* 
терминининг синоними тари^асида цулланилар эди).

Равш анки, катализатор реакцияни узининг шунчаки борлиги 
билан тезлаштирмай, балки реакцияга киришаётган моддага 
таъсир утказиш йули билан тезлаштиради. М ана бундай бир 
мисолни куриб чи^айлик. Олтингугурт (Н)-оксиди (сульфид ан
гидрид) кислород билан узаро таъсир ^илганида оксидланиб, 
олтингугурт (Ш )-оксиди  (сульфат ангидриди) га айланади:

Реакцияга киришадиган ана шу аралаш м ага  азот диоксиди 
^ушиладиган булса, у ^олда S 0 3 ^осил булиши тезлашади. Саба- 
би шуки, азот диоксиди иштирокида яна битта реакция бошла- 
ниб, у ^ам S 0 3 >рсил булишига олиб боради:

Досил буладиган азот оксиди уз  навбатида кислород билан ок
сидланиб, яна диоксидга айланиши мумкин:

М ан а шу хол азот диоксидини бошка реагентлар орасида к а т а 
лизатор деб аж ратиш га имкон беради. Азот диоксиди сарфланиб 
кетмайдиган булгани учун (ани^роги, олдин сарфланади-ю, ле
кин дарров яна янгидан ^осил булади), уни ж уда оз, «каталитик» 
микдорларда ^ушиш мумкин, ^олбуки, боища реагентлар ( S 0 2 
ва 0 2) эквимоляр, стехиометрик микдорларда керак булади.

Ш ундай ^илиб, аралаш м ада бир ва^тнинг узида (1) реакция 
билан (2) ва (3) реакциялари системаси давом этиб боради. (2) 
ва (3) реакциялари ягона процессии ташкил этади, чунки булар 
кетма-кет борадиган реакциялардир:

на шу схеманинг боши билан охири бир хил, шунинг учун уни 
мана бундай ифодалаш мумкин:

S 0 2 +  N 0 2 =  S 0 3 +  NO (2 )

NO - f  —  0 2 =  N 0 2 (3 )



Катализатор дам NO2 ва дам N 0  шаклига кириб, диклик узгл- 
ришларни бошдан кечириши ва шу узгаришлар давомида SO., 
молекуласига кислород атомини утказиб бериши схемадан кури- 
ниб турибди. Модомики, шундай экан, бир молекула катализатор- 
з^ар цанча куп микдордаги S 0 2 ни S 0 3 га айлантириб бериши 
мумкин.

(1) реакция билан (4) реакциялар системасида дастлабки 
моддалар билан охирги ма^сулотлар бир хил, бу реакцияларнинг 
бориш йулларигина з^ар хилдир. Бош^ача айтганда, катализатор- 
дастлабки моддаларни реакция махсулотларига айланишининг 
янги, цушимча йулини очиб беради ва шу билан ма^сулот хосил, 
булиш тезлигини оширади. Каталитик процесс тезлиги катала- 
тикмас реакция тезлиги билан бир хилда булса, у зрлда катали
затор цушилганидан кейин ма^сулот ^осил булишининг умумий 
тезлиги икки баравар ортди. Демак, каталитик реакцияларнинг 
асл маъноси улар тезлигининг катта булишидан з^ам кура куп- 
ро^ (бу тезлик катта булмаслиги з^ам мумкин), шу реакцияларда 
реагентлардан бири (катализатор) нинг бир шаклдан бошкз 
шаклга дамба-дам утиб туришида, кейин яна дастлабки шаклга 
келишида ва з^ар бир циклда дастлабки моддани кайта ишлаб,. 
битта-битта молекуладан маз^сулотга айлантириб боришидадир, 
деб айтиш мумкин.

Биологик эволюция процессида организмларда, шунингдек 
химиявий технологик процессларни ишлаб чицишда техникадз 
реакцияларни жуда тез — тегишли нокаталитик реакцияларг» 
Караганда неча мииг, миллион, з^атто, миллиард баравар тезлаш- 
тириб берадиган моддалар катализаторлар тарикасида сарала- 
ниб, танланиб олинган. Реакция тезликларида ана шундай тафо- 
вут булиши катализланмайдиган процессии умуман з^исобга к;уш- 
масликка имкон беради ва модданинг з^аммаси катализатор иш- 
тирокида химиявий узгаришга учрайди, деб ^исоблашга имкон 
беради. Юцорида куздан кечириб чицилган (4) каталитик про
цесс сульфат кислота олишнинг нитроз методи асосини ташкил 
этади; бу процесс тезлиги (1) каталитикмас реакция тезлигидан 
шу 1̂ адар каттаки, N 0 2 иштирокида амалда S 0 2 нинг з^амма мо
лекулалари S 0 3 молекулаларига айланади, яъни ма^сулот эфсил 
булишида (1) реакция улушини назарга олмаслик мумкин. Одам 
организмида сутка сари 0,5 кг га я^ин глюкоза С 0 2 ва Н20  гача 
парчаланади; катализатор булмаса, худди шундай физик шароит- 
ларда бунинг учун 10 000 йил атрофида ва^т керак булур эди. 
Шундай 1̂ илиб, бу з^олда з^ам организмда глюкозанинг амалда 
з^аммаси катализланадиган реакцияларда парчаланади, деб з^и- 
соблаш мумкин.

Ю^орида куздан кечириб чи^илган катализ ( S O 3 синтези) м и -  
соли ковалент катализдир; катализатор дастлабки модда билан 
ковалент бирикма з^осил ^илади. Ковалентмас катализ з^ам бор: 
бу з^олда катализатор суст узаро таъсирлар, масалан, адсорбцион 
узаро таъсирлар з^исобига реагентлар билан бирикади. Бирок^
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з^амма лолларда )^ам катализ учун умумий, муштарак булган нар- 
са шуки, катализатор модданинг катализаторсиз ^ам хосил була 
оладиган реакция ма^сулотларига айланиши учун янги орали^ 
з^олатлар ор^али янги йул очиб беради. Ферментлар билан ката- 
лизланадиган реакцияларда, орали^ ма^сулотларда ковалент 
боглар з^ам, ковалентмас боглар з^ам пайдо булади.

Реакция тезлиги купинча активланиш энергияси билан, яъни 
химиявий узгариш бошланиши учун молекулаларга берилиши ке- 
рак булган энергия билан белгиланади: активланиш энергияси не- 
чорли катта булса, реакция тезлиги шунчалик кам булади. Ак
тивланиш энергияси реакцияга киришувчи молекулалари табиа- 
тига, уларнинг ички тузилишига боглшущр. Масалан, S 0 2 билан 
кислород реакциясининг активланиш энергияси S 0 2 билан М02 
реакциясининг активланиш энергиясига Караганда купро^дир. 
Одатда, молекулаларнинг исси^лик ^аракати активланиш энер
гияси манбаи булиб хизмат 1̂ илади (шу муносабат билан темпе
ратура кутарилганида реакция тезлиги кучаяди).
^ Т е з  утадигаи катализланувчи реакцияларнинг активланиш 

энергияси катализланмайдиган тегишли реакцияларнинг активла
ниш энергиясидан кура камрок; булади. Шунга асослаииб 
туриб купинча катализатор реакциянинг активланиши энергияси- 
ни камайтиради, деб айтишади. Биро^ катализланадиган реакция, 
бу бонща реакция эканлигини эсда туТиш керак ва катализатор 
иштирокида активланиш энергияси говори реакция урнини актив
ланиш энергияси паст реакция эгаллаб олади, деб гапириш тугри- 
ро^ булур эди.

Ферментлар о^силлардир ва з^амма оксиллар сингари улар 
маълум моддаларни— лигандларни танлаб, саралаб, селектив 
равишда бириктириб олиши мумкин. Бирок; боища о^силлардан 

ф ар^  килиб, фермент лиганднинг химиявий узгаришини катализ- 
лайди. Химиявий узгаришга учрайдиган лиганд фермент суб
страты, деб аталади; реакция ма^сулотлари зритмага ажралиб 
чи^ади. Ферментлар туррисидаги таълимот (энзимология) анъана- 
га кура биохимияда етакчи уринни эгаллаб келади, ферментлар 
эса о^силларнинг з^аммадан кура купро^ урганилган синфи булиб 
^исобланади. Бунинг сабаби ферментларгшнг . муг;им роль уйнаши- 
га богли^: организмда з^ар ^анДай моддаларнинг химиявий узга- 
ришлари шу ферментлар иштироки билан юзага чи^ади. Бирок; 
ферментларга ало^ида эътибор берилишининг буларнинг биологик 
ролига алок;адор булмаган бош^а сабаби з^ам бор. Гап шуидаки, 
ферментларни купчилик боии^а о^силлардан фарк; ^илиб, топиб 
олиш ва узлари катализлайдиган реакцияга к;араб ми^дорини ул- 
чаш бирмунча осон. Барча оксиллар учун характерли булган та
лайгина хоссалар аввал ферментлар устида урганиб чи^илган. 
Актив марказ, ингибиторлар, изофермеитлар (изооцсиллар), алло- 
стерик регуляция сингари тушунчалар знзимологияда юзага келиб 
:^арор топган ва фа^ат кейинчалик боища ок(силларга з^ам татбиц 
атиладиган булган.
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Ферментларни бошца катализаторлардан ажратиб турадиган 
энг характерли хусусияти улар таъсирининг ни^оят даражада 
узига хос, специфик булишидир. Худди бопща оксиллар сингари 
ферментлариинг актив маркази 5^ам пептид занжиридаги амино
кислоталар колдикларининг ён группаларидан хосил булган. Тур
ли реакцияларни катализлайдиган ферментлар актив марказлари- 
нинг тузилиши турличадир. Фермент актив марказининг структу
раси субстратининг структурасига комплементардир, шунга кура, 
фермент тирик хужайрада мавжуд булган купдан-куп моддалар 
орасидан фа^ат уз субстратини бириктириб олади. Мана шу ху- 
сусиятни ферментнинг субстрат спецификлиги дейилади. Масалан, 
гистидаза фермента актив марказининг структураси гистидин 
аминокислотаси структурасига комплементардир, шунинг учун 
гистидаза — гистидин фермент-субстрат комплекси ^осил булиши 
мумкин; бош^а моддалар, жумладан, аминокислоталар гистидаза 
билан бирикмайди.

Бундан таищари, ферментлар актив маркази функционал груп- 
паларипинг бир ^исми шундай тузилиш ва реакцион лаёкатга 
эгаки, субстратнинг химиявий узгаришга учраб, янги моддалар- 
га — ферментатив реакция ма^сулотларига айланиши таъминла- 
нади. Хар бир фермент субстратда юзага чица оладиган химия
вий узгаришлардан х>ар бирини эмас, балки i-^андай булмасин би- 
рортасини катализлайди, холос. Мана шу хоссасини узгариш  
йулининг спецификлиги  деб атайлик. Масалан, гстидаза билан 
гистидиндекарбоксилаза бир хилдаги субстрат спецификликка 
эга, лекин гистидиннинг турли узгаришларга учрашини катализ
лайди. Гистидаза таъсирида аминогруппа (NH3 шаклида), гисти
диндекарбоксилаза таъсирида эса карбоксил группа (СОг) шакл
да ажралиб чи^ади:

ФЕРМЕНТЛАР ТАЪСИ РИН ИНГ УЗИГА ХОСЛИГИ,  СПЕЦИФИ КЛИ ГИ

—NH3 -сн 2—СИ—СООН _ со

4 а? .Ф‘-к

N . > NHч/
гистидин

NH2

j = = p С Н = С Н — СО ОН  ,С Н г— СНг

n4 / nh L  >  nh2
уроканинат кислота ч/

гистамин

Ферментлариинг абсолют ва группа спецификлиги фар^ цили- 
нади. Абсолют спецификликка эга фермент цандай булмасин бит- 
та субстратнинг узгаришини катализлайди. Маеалан, фумараза
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фумарат кислота.билан сув уртасидаги реакцияни катализлайди, 
холбс.

СООН СООН
! I

СН НС — о н
II + Н 20 -------> |

с н  СН2

СООН СООН
ф ум арат  кислота олма кислота

Г р у п п а  с п е ц и ф и к л и г и г а  эга ферментлар ухшаш ту- 
зилишдаги моддаларнинг бир типдаги узгаришларини катализлай
ди. Масалан, липаза ёглар (триацилглицеринлар) нинг глицерин 
билан ёг кислоталарига гидролизланишини тезлаштиради:
M 'fr i U ! ' ’ '

Н 2С — О — СО — R Н2С — ОН 
I I

НС — О — СО — R — +  ЗН20  НС — ОН +  3R СООН
I I

Н 2с  — О — СО — R Н2С — ОН

Ёглар айрим вакиллари ёг кислота ^олди^лари (R радикаллари) 
нинг табиата жи^атидан бир-биридан фар^ циладиган бирикма
лар группасиднр. Липаза ^ар хил ёг кислота колдицларини уз 
ичига оладиган ёгларни парчалайди. Группа спецификлигига яна 
бир мисол пептидлар билан оксилларни гидролизловчи ферментлар 
таъсиридир: одатда бу ферментлар турли' аминокислоталардан 
зрсил булгаи пептид богларини парчалайди.

Моддалар стереоизомерларининг фазовий структураси ^ар хил 
булади, шу муносабат билан битта стереоизомерга комплементар 
булган фермент актив маркази боища стереоизомерларга хам 
комплементар булавериши шарт эмас. Ана шунинг учун з^ам куп
гина ферментлар стереоизомерлардан фа^ат биттасининг узгари
шини катализлайди,—стереоспецификлик деб шуни айтилади. 
Масалан, фумарат кислотанинг цис-изомери булмиш малеинат 
кислота фумараза, субстрата булиши мумкин эмас:

H QO C М Н ,Н
• V = c (  ) с = с (

t /  СООН пООС х с о о н
ф ум ара т  кислота малеинат  кислота

Аминокислоталарнинг узгаришида иштирок этадиган фермент- 
ларнинг купчилиги фа^ат аминокислоталар L-изомерларига таъ
сир утказса, углеводларнинг узгаришини катализлайдигап фер
ментлар углеводларнинг—D-изомерларига таъсир 1^илади, холос.
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ЭНЕРГЕТИК ЖИХ.АТДАН БОРЛАНГАН ФЕРМЕНТАТИВ РЕА К Ц И Я Л А Р

Ферментлар з^ам, худди боища катализаторлар сингари, муво- 
занат з^олатини узгартирмасдан, балки шу з^олатга етиш вацтини 
тезлаштиради. Масалан, фумарат кислота эритмасига фермент 
тушириладиган булса, у зрлда фумарат—малат реакциясини ^айд 
цилиш мумкин*; борди-ю шу ферментнинг узини олма кислота 
(малат) эритмасига солинадиган булса, у з^олда м ал ат -> фумарат 
реакциясини кузатса булади. У ^олда '^ам, бу холда з^ам (фума
рат) /(малат) нисбати «  1:4 буладиган мувозанат зрлати i^apop 
топади. Химиявий реакцияларнинг системада Гибсс энергияси- 
камайишига ало^адор томонга ^араб уз-узидан давом этиб бори- 
шини эслатиб утамиз (экзергоник реакциялар). Мувозанат з^ола- 
тида Гибсс энергияси з^аммадан кам, минимал мицдорда булади. 
Гиббс энергияси ортиб боришига ало^адор реакциялар (эндерго- 
ник реакциялар) термодинамик жиз^атдан тежамли эмас, улар уз- 
узидан давом этиб боролмайди. Лекин ташки энергия манбаи бул
са, шундай реакциялар з^ам юзага чициши мумкин; айни вацтда 
эндергоник реакция системаси билан энергия етказиб берадиган 
системасининг умумий Гиббс энергияси камайиб боради.

Тирик з^ужайрада эндергоник реакциялар учун купинча аде- 
нозинтрифосфат кислота (АТФ) гидролизининг экзергоник реак- 
цияси энергия манбаи булиб хизмат 1^илади. АТФ аденин, рибоза  
ва фосфат кислота унумидир:

N H j

о О о
II II II

-Р—О 1 ~Р—0 1 ~р—1
он он он
а р У

у-Фосфат ^олдиги ёки пирофосфат ^олдиги гидролитик йул билан 
парчаланганида (а- ва (3-фосфат цолдицлари уртасидаги бог ги- 
дролизланади- талайгина ми^дорда — 50 кЖ/моль атрофида энер
гия ажралиб чи^ади:

АТФ +  Н20 - ^  АДФ +  Н 3Р 0 4 +  энергия 
АТФ +  Н20  АМФ +  Н 4Р 2О7 +  энергия

(бу ерда А Д Ф —аденозиндифосфат кислота, АМФ—аденозинмо- 
нофосфат кислота). Ана шу реакцияларда гидролизланадиган

* Ту^ималарда кислоталар асосан ионлашган ш аклда булади, шу сабабли 
уларни белгилаш учун биохимияда купинча ионларнинг номларидан ф ойдалани
лади (булар анча ^ис^а булади >;ам): глутамат (глутамат кислота), аспартат 
(аспарагинат кислота), фумарат (фумарат кислота), 2-оксоглутарат (2-оксоглу- 
тарат кислота) ва з^оказо.
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боглар ю^ори энергияли (макроэргик) борлар, деб аталади ва 
~  (тильда) белгиси билан белгиланади. Дар ^андай гидролиз 
реакцияларида энергия ажралиб чикишини, лекин макроэргик 
боглар гидролизидагидан кура камро^ мшуцэрларда: энергия аж 
ралиб чикишини айтиб утамиз (бу боглар туррисида батафсилро^ 
маълумот олиш учун VIII бобга 1-^аралсин).

Куйидаги мана бу мисолни куриб чи^айлик. Сувдаги эритма- 
да глутамин уз-узидан гидролизланиб, глутамат билан аммиак 
^осил к;илади:

c f °  с / °
Г 'Nil, Р  Т^ОН
с н 2 с н 2

с н 2 +  н 2о  ^ Н а  + n h 3+ i 5 *■*/»»“

сн — nh2 d;H— nh2
I I
СООН СООН

Бу реакция мувозанати анча унгга сурилган (реакция амалда 
^айтмас) булади. Гидролиз тезлиги катализаторсиз катта бул- 
майди, тирик хужайрада бу реакцияни глутаминаза деган фер
мент катализлайди.

Реакциянинг тескари йуналиши уз-узидан юзага чикмайдиган 
процессдир: глутамин синтезланиши учун таш^и энергия манбаи, 
шунингдек шу энергиядан фойдаланиш механизми керак булади; 
бундан таш^ари, реакция етарлича тез борадиган булиши учун 
катализатор керак. Мана шундай реакцияларда АТФ энергия 
манбаи булиб хизмат ^илади, лигаза ферментлари (синтетазалар) 
эса бош^а иккита функцияни бажаради. ■

Глутамин синтези глутамин синтетаза иштирокида юзага чи- 
^ а д и : |

Глутамат+  NH 3 +  АТФ-^-Глутамин+АДФ+НзР0 4

Бу реакцияни бир-бирига боглик ^олда утадиган иккита реакция 
деб тасвирласа булади:

АТФ +  НгО-> АДФ +  Н3РО4 +  50 кЖ/моль 
Глутамат +  N H 3 +  15 кЖ/моль -> Глутамин +  Н20

Глутамат +  NH3 +  АТФ-v  Глутамин +  АДФ +  Н3Р 0 4 +
+  35 кж/моль

Биринчи реакция уз-узидан юзага чицадиган, экзергоник реак- 
циядир; иккинчиси—уз-узидан юзага чикмайдиган, эндергоник 
реакция. Биринчи реакцияда ажралиб чи^адиган энергиянинг бир 
^исми иккинчи реакцияда ютилади. Боища кисми эса иссикли^ 
куринишида сочилади, натижада системадаги Гиббс энергияси 
умуман камаяди. Шунга кура, бир-бирига богланган мана шу 
бутун процесс умуман уз-узидан юзага чи^адиган, экзергоник 
процесс булади.
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Иккита реакциянинг бнр-бирига борланнши АТФ билан глута- 
матдан орали^ бирикма >рсил булиши натижасида ферментнинг 
актив юзасида руй беради: АТФ нинг учки томонидаги фосфат 
^олдиги глутаматнинг v-карбоксил группаси билан бирикади. 
Аммиак ана шу юксак энергетик орали^ бирикма билан реакция
га киришади.

Синтетазалар катализлайдиган купдан-куп реакциялар орга
низмда энергия сарфланишининг асосий йулларидан биридир.

Ф ЕРМ ЕН ТЛАР КОФАКТОРЛАРИ

.Каталитик активлигини юзага чикариш учун купгина фермент- 
.лар табиатан пептид булмаган баъзи моддалар — кофакторлар 
иштирок этишига мухтож булади. Кофакторларнинг иккита груп- 
•паси тафовут этилади — металл ионлари (шунингдек, баъзи анор- 
ганик аниоилар) ва органик моддалардан иборат коферментлар.

_ _ ----------------—  ■ -  j / h t
<JL X  МЕТАЛЛГА БОГЛИК, ФЕРМ ЕНТЛАР £<-> ^ * 7

Маълум булган барча ферментларнинг тахминан учдан бир 
1^исми таркибида металл ионини тутади ёки металл ионлари би- 
ла.н активланади. Металларни фермент оцсил 1^исми билан бирик
тириб турадиган 6o f  и н ш и ц л и г и  кенг доираларда узгаради. Баъ- 
зи ферментлар ишланиб чи^иш жараёнида диссоциация туфайли 
металл ионини йуь;отиб 1^уяди. Шунга кура, фермент активлигини 
уляа.шда ана шу ионларни щ/шишга тугри келади — у металлар 
билан активланадиган ферментлардир. Бош^а ферментлар тоза
лаш ва^тида металл ионини са^лаб колади — улар металлофер- 
ментлардан (металлопротеинлар) дир. Ферментларни ана шундай 
группаларга булиш шартли, чунки бориб турган шу. формалар 
уртасида бир ]^анча оралиц формалар мавжуд.

Хар хил металл ионлари кофактор ролиии уйнаши мумкин (10- 
жадвалга царалсин). Металл иони субстратни бириктириб олиш- 
да, асл катализда, фермент молекуласи оптимал конформацияси, 
яъни шаклини тургун холга келтиришда, туртламчи структурани 
туррун холга келтиришда иштирок этиши мумкин. Металлга 6 ор- 
лик "ферментлар таркибидаги металл йуколгаиидаи кейин актив- 
лиги ё батамом йуколиб кетади, ёки сезиларли даражада паса- 
йиб колади.

У  КОФ ЕРМ ЕНТЛАР

Коферментлар, одатда, табиатан аминокислота булмаган, фер
мент таркибида бевосита катализда иштирок этадигаи органик 
моддалардир.

11-жадвалда хаммадан куп таркалган баъзи коферментлар 
келтирилган. Талайгина коферментлар витаминлар — алмаштириб 
булмандиган озиц омиллари унумларидир (VI боб). .Кофермент
лар орасида таркибида металл буладиган коферментлар борлиги- 
ни айтиб утамиз: кобаламидлардаги кобальт, гемдаги темир шу- 
лар жумладидандир.
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Метадга бвт щ  баъзи ферментлар

Фермент Металл номи
Металл иониникг ! 

функцкяси

Аденилатдезаминаза К+
Учламчи структурами 
бар^арорлаштириш

Гексокиназа мя2+
Субстратни бириктириб 
олиш

Енолаза 3Mg2+
Субстратни ■ бириктириб 
олиш ва катализ

Ппоукаткиназа ... мй2+;  к+ Б у хам шундай

Лейцкнами'нопептидаза Мп2+ ёки МЕ2+
Субстратни бириктириб 
олиш

Аргиназа 4Мп2+
Субстратни бириктириб 
олиш ва катализ

Пног’ваткаобоксилаза 4Мп2+ Катализ

а-Амилаза Са2+ (ва CI аниони)
Учламчи структурами 
бар^арорлаштириш

Тракскетолаза Са2+
Туртламчи структурами 
баркарорлаштириш

К я рбоксипептидаза А Zn2+ Катализ

фосфата за (ишкори rt) 2Zn2+
Субстратни бириктириб 
олиш ва катализ

А с I ia ртатграи с к а рбо м о -
члаза 6Z«2+

Туртламчи структурани • 
баркарорлаштириш

C'v пероксидднсмутаза ?.Zn2+’ 2Cu2+ Катализ i

Тирозиназа ’ 2Cu2+ .. ■ ■ '■ i

; Монолмииоксидаза П c: i 
to

 
■ 

+

j

„ . 1:

Цсрулоплазмйн 1 Tr c-Cn "
|  п-Оксифенйлпируват
S оксигемазаси

i 04- .
! 2Pd*" 7

f

j Кса;пиноксидаза (ФАД) 2Mo6+, 2FC4S4

Таркибида кофермент буладиган фермент холофермент деб,, 
бундай ферментнинг о^сил ^исми эса апофермент деб аталади, 
Холофермент ^осил булиш реакцияси 1^айтар реакциядир:

Кофермент +  Апофермент Холофермент.
Тирик хужайра шароитларида мувозанат баъзи холларда чап- 

га аича сурилади ва кофермент реакция пайтида субстрат билац
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Энг мух.им коферментлар ва уларничг таркибига кирадиган витаминлар

Кофермент Асосий функцияси Витамин

Дегидрогеназалар 
ментлари:

НАД, НАДФ, 
ФАД, ФМН

КоА (кофермент Q) 
Липоат кислота 
Тиаминпирофосфат

Ациллаш коферменти 
(Ко А)

Тетрагидрофолат кислота

Пиридоксальфосфат

Биотин
Гем

кофер- Водород олиб ^тиш

Кобаламинлар

Никотинат кислота, 
Витамин В2 
(рибофлавин)

Витамин Bj (тиамин)

Пантотенат кислота

а-Кетокислоталарни 
декарбоксиллаш 
Ацилгруппаларни олиб 
утиш
Бир углеродли группа- Фолат кислота 
ларни олиб утиш
Аминогруппаларни олиб Витамин В6 
утиш
С 0 2 ни олиб утиш 
Электронларни олиб 
утиш
Алкиль группаларни 
олиб утиш

син) 
Биотин

Витамин В 12

(пиридок-

биргаликда апоферментга бирикади. Бориб турган боища бир 
^ол—таркибида маркам бириккан коферменти буладиган туррун 
хлорферментлардир. Бундай ферментлар мураккаб о^силлардан 
иборат булади.

Коферментнинг апофермеит билан узаро таъсири юксак дара
жада специфик булиши билан ажралиб туради. Бунинг сабаби» 
худди субстрат спецификлиги мисолида булгаии каби, апофер- 
ментда коферментга комплементлар бириктириш маркази борли- 
гидадир.

К,уйида коферментлар иштирокида ферментлар билан катализ- 
ланадиган баъзи му^им реакция турлари келтирилган.

Аминотрансферазалар. Бу ферментлар трансаминланиш — 
аминогруппани а-аминокислотадан а-кетокислотага утказиш реак
циясини катализлайди:

R R ' R R '
! I l l

С — NH2'+  С =  О =** С =  О +  СН — NH2 
I I I I

СООН СООН СООН СООН

Трансаминланиш реакцияларини А. Е. Браунштейн билан ^ам- 
корлари кашф этган ва батафсил урганиб чшщан (1937).

Аминотрансферазалар коферменти булиб пиридоксальфосфат— 
пиридоксин (витамин В6) унуми хизмат 1^илади. Пиридоксальфос
фат трансаминланиш реакцияси давомида пиридоксаминфосфат 
^осил килади:
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пиридоксин пиридоксал ьфос фат

н

о  Н—С— NH?

II 1
НО— Р—О— С Нг— - о н

i n  S ^ C H ,

пиридоксаминфосфат

Пиридоксальфосфат о^сил молеку- 
ласидаги бирикиш марказига пептид 
занжиридаги лизин (Lys 258) к р ш щ -  
ларидан бирининг е- аминогруппаси 
билан альдимин бог з^осил ^илиши 
^исобига бирикади (25-расм, 3-расмга 
^ам царалсин). Бундай таищари, ок;- 
сил билан пиридоксальфосфат уртаси
да пиридин циклидаги фосфат цолдиги 
ва зарядланган азот атоми иштироки- 
да ион боглари з^осил булади.

Одам организмида субстрат специ- 
фиклиги жи^атндан фарк; циладиган 
бир нечта аминотрансферазалар бор. 
Аланин-2-оксоглутаратаминотрансфе- 

раза аланиндан 2-оксоглутарат (а-ке- 
тоглутарат) га аминогруппа утишини 
катализлайди:

СОО Н 
!
с н 2
I -

СНз С Н 2 СНз
I I ' !'

СН — м н 2 +  с  =  о  с  =  о  +  с н  — n h 2 
I I I I

COOH COOH COOH COC H
« аланин 2—оксоглу- ш ш уват  глутамат  

тарат

Трансаминланиш реакциялари икки босцичда (ярим реакция- 
ларда) утади. Фермент эритмасига иккита субстратдан фа^ат 
биттаси — аланин ^ушилса, у вактда биринчи ярим реакция юза
га чик;ади (26-расм). Аланин аминогруппаси фермент альдимин 
группасининг углеродига бирикади: кофермент билан о^сил ур
тасидаги альдимин 6 o f h  кофермент билан аланин уртасидаги аль-

25-расм. Ферментнинг актив 
марказидаги пиридоксаль

фосфат.

СООН
I
с н 2
I

СНа



аланин II

пируват.

Ч с —N=C
Л1 IСООН

■26-расм. Транса'минланиш ярим реакциям

димин бокига алмашинади. Сунгра. альдимин боги со^асида мо
лекула ичи гбайта тузилиши (26-расмга царалсин) в а кейин гид
ролиз булиб утади-да, коферментда аминогруппа ва аввалги 
аминокислотада (бу кислота энди а-кетокислота булиб цолади) 
кетогруппа хосил булади. Умуман бу яримреакция натижасида 
пиридоксальфосфат (анщрори, пиридоксальдиминфосфат) пири- 
доксамиифосфатга, аланин эса пироузум кислотага айланади:

Иккинчи субстрат — 2-оксоглутарат кислота булганида иккин
чи ярим реакция юзага чи^ади:

Бу ярим реакцияда фермент дастлабки (альдимин) шаклига 
утади ва реакциянинг иккинчи ма^сулоти — глутамат ^осил бу
лади. Бу ярим реакциянинг механизми биринчи ярим реакция 
мехапизми билан бир хил, лекин бу ярим реакция тескари йуна- 
лишда утади. Иккала ярим реакциянинг йигинди натижаси ала- 
инидап 2-оксоглутаратга аминогруппа утказишдир.

Бу процессда коферментнинг узигина иштирок этиб цолмас- 
дан, балки фермент ок.сил ^исмининг функционал группалари ^ам 
иштирок этади, албатта. Турли аминотрансферазаларнинг суб
страт спецификлиги фак;ат о^сил ^исми билан белгиланади, чун- 
ки кофермент ^амма ^олларда бир хил булади. Узгаришлар йули- 
нинг спецификлиги ^ам оцсил ^исмига богли^дир, чунки пиридок
сальфосфат трансаминланиш реакцияларидагина эмас, балки бош- 
ка типлардаги баъзи реакцияларда (изомерланиш, декарбоксил- 
ланиш, дегидратация реакцияларида) ^ам кофермент тарикасида 
майдонга чи^ади.

Пиридоксальдиминфосфат- Фермент +  Аланин +  НгО 
Пиридоксаминфосфат-Фермент +  Пируват

Пиридоксальдиминфосфат-Ф ермент+2-О ксоглатурат 
ч=ь Пиридоксальдиминфосфат-Фермент +  Глутамат +  Н20
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НАД га б о г л щ  дегидрогеназалар. Мана шу фермент,/и
лан катализланадиган реакцияла'рда никотинамидадениндипу» 
тид (НАД) кофермент тари^асида иштирок этади. НАД мол» 
ласининг фосфат кислота ^олдиь;лари уртасидаги 6 o f  билан (. 
риккан иккита ярми бир хилдаги планга мувофи^ тузилган:

никотинат 
ни слота амиди

Бир ярми нуклеотид (аденилад кислота) цолдигидир. Иккинчи яр
м и — бу ^ам нуклеотид; унинг таркибида азоти бор гетероциклик 
группаси никотинат- кислота амидидан иборат. Никотинат кисло
та витамин РР  дир.

НАД га богли^ дегидрогенезалар моддаларнинг оксидланиш 
реакцияларини дегидратациялаш йули билан катализлайди; айни 
ва^тда оксидланадиган модда водород берувчи, яъни водород до- 
нори (Д -Н 2) булиб хизмат 1умади, НАД эса водород акцептори 
ролини бажаради, яъни ^айтарилади. НАД молекуласидаги ни- 
котинамид ^олдиги

реакциясида бевосита иштирок этади.
Субстратдан ажраладиган иккита водород атоми (2 протон +  

-1-2 электрон) дан битта протон (иккинчиси мухитга ута- 
ди) ва иккита электрон НАД га бирикади, бунинг натижасида 
НАД пиридин диклининг мусбат заряди йу^олади. Шу муиосабат
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билан реакция тенгламаларида оксидланган ва ^айтарилган НАД
^уйидагича тасвирланади;

Масалан, лактатдегидрогеназа сут кислота дегидратланиб, пиро- 
узум кислота ^осил булишини катализлайди:

СНз — СНОН — СООН — (- Н АД+ =f±= СН3 — СО — СООН +  Н А Д -Н  +  Н + .

НАД+Аиофермент^Холофермент реакциясининг мувозанати 
анча чапга сурилган: НАД цитозолда эркин ^олатда булади ва 
реакция иайтида фермент билан узаро таъсир цилади; шу жи^ат- 
дан у ферментлар субстратларига ухшаб кетади.

НАД га богли^ дегидрогенезалар реакцияларнинг ^уйидаги 
типларини катализлайди.

1. Г и д р о к с и л  г р у п п а л а р и н и н г  д е г и д р а т а ц и я »  
л а н и ш и .  Бунга лактатдегидрогеназа билан катализланувчи 
юкррида келтнрилган реакция мисол булиб хизмат ^ила олади.

2. А л д е г и д  г р у п п а л а р и н и н г  д е г и д р а т ^ щ и . я Л а -  
н и ш и .  Бунга глицеральдегид-3-фосфатнинг дегидратацияланиши 
мисол булиб хизмат ^илиши мумкин:

ш и. Масалан, гл утам атдегидроген аз а глутаминат кислотанинг 
дегидратацияланишини катализлайди:

Кофермент тари^асида никотинамидадениндинуклеотидфосфат 
(НАДФ) дан фойдаланадиган дегидрогеназалар з^ам худди шун-

* Иминоглутарат кислота тургун эмас, шунга кура ферментлар иштирокисиз 
кетоглутарат кислота билан аммиакка парчаланади (XI бобга царалсин).

Д - Н 2 +  НАД+ ^  НАД- Н +  Н+ +  Д.

.о

НС—ОН ++  НАД+ 4-Н 3Р 0 4-----> НС—ОН + Н А Д -Н  +  Н +

н 2с — о р о 2н 2 
гпицерапьдегид-3- 1,3- бисгроссрогли- 

церинат к и спот а

H2C—OPO,Hi

сроарат

3. А м и н о г р у п п а л а р н и н г  д е г и д р а т а ц и я л а н и -

СООН СООН

с н 2

с н 2

с н 2

-i-Н А Д ---- Л и 2 + Н А Д -Н  +  Н +

с н —мн2 С— NH

СООН СООН
глутамат
кислота

иминоглутарат
кислота
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дай типдаги реакцияларни катализлайди. Бу кофермент mojk 
аденил г^исмидаги рибоза ^олдирининг 2' ^олатида к;ушимча 
фат ^олдири булиши билангина НАД дан фарк; ^илади. /lei 
НАД билан НАДФ нинг биологик функциялари ^ар хил (бу тур- 
рида батафсилрок; маълумот учун VIII бобга царалсин).

Флавинли дегидрогеназалар дегидрогеназаларнинг боища бир 
группасини ташкил этади. Булар учун флавинадениндинуклеотид 
(ФАД) ёки флавиномононуклеотид (ФМН) кофермент булиб ^и- 
соблаиади. У коферментлар рибофлавин (витамин В2) унумлари- 
дир. Рибофавин таркибида циклик изоаллоксазин группачаси ва 
беш атомли спирт рибитол долдири /7,8-диметил-10 (Г-рибитил) 
изоаллоксазин/ бор. ФМН рибофлавин-б'-фосфатдир, ФАД да эса, 
бундан таищари, аденилат кислота ^олдири бор (формулаларига 
^аралсин). л*/

Флавинли коферментлар апоферментлар билан маркам бог- 
ланган булади, демак, флавинли дегидрогеназалар мураккаб ок;- 
силлардир. Реакция давомида субстратдан ажралиб чи^адиган 
водород атомлари коферментнинг изоаллоксазин группачасига 
бирикади:

г

д н2+

R -  R
ФАДН, (ёки ФМИ-Hi)

Таркибида ФМН буладиган флавинли ферментлар жумласига 
НАД • Н-дегидрогеназа киради, у НАД-Н ни оксидлайди. Бу ре
акцияда кофермент Q (убихинон) водород акцептори булиб хиз-



мат цилади, кофермент ^ужайрада оксидланган ва цайтарилган 
шаклларда булиши мумкин (Q ва QH 2) :

О

НэС— О. 1  /С Н з

НэС— < У Х (СН:
о

убихинон (Q )

I
ОН

НзС— O ^ J ^ / СНз

Н з с - с / ^ f  Х (СН2 
ОН

убихинон {Q H 2)

Н А Д • Н-дегидрогеназа НАД-Н дан убихинонга водород олиб ут- 
казади:

НАД • Н+ +  Н+ +  д ^ Н А Д +  +  QH2

Айни ва^тда водород атомлари аввал НАД • Н-дегидрогеназа тар- 
кибидаги ФМН га бирикади (биринчи ярим реакция), кейин эса 
убихинонга утказилади (иккинчи ярим реакция).

Таркибида ФАД буладиган дегидрогеназалар — СН2— СНг — 
группаларидан водород ажралиб чик;иб, цушбог хосил булишини 
катализлайди. Казфабо кислота оксидланишини катализлайдиган 
сукцинатдегидрогеназа бунга мисол булиб хизмат ^илиши мум
кин; бу ^олда >̂ ам убихинон водород акцептори булиб хизмат ^и- 
лади:

СООН СООН11
с н 2 СН
1 +  Q II

СН2j с н

СООН
1

СООН
сукцинат фумарат

Водород атомлари аввал фермент таркибидаги ФАД га бирикади,. 
кейин эса убихинонга утказилади.

Ацилланиш коферменти (кофермент А, кознзим А, КоА). Ко
фермент А молекуласи мураккаб эфир боги билан пантотенат кис- 
лотага бириккан аденозин-З'-фосфат-б'-пирофосфатдан тузилган,, 
пантотенат кислота уз навбатида амид боги билан р-меркапто- 
этиламинга (тиоэтаноламинга) бириккан.

СНз
+ 2 Н

2— С Н = С — C H jjl0H

СНз

_сн=с—сн2)10н
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iон

. ааенозим
.кофермент А

Пантотенат кислота витаминдир. Кофермент А тирик ^ужаирада-  
ги карбон кислоталарнинг К^пгина у з г а р и ш л а р и д а  и ш т и р о к  эта
ди. 'Карбон кислоталар узининг карбоксил г р у п п а с и  билан кофер
мент А нинг Н-группасига бирикиб, тиозфир богини хосил ^ила- 
ди. Мана шу бог табиатан юксак энергияли булади. Р е а к ц и я л а р  
тенгламаларида кофермент HS-KoA символи билан, ацил унумла- 
ри эса ацил-S-KoA ёки шунчаки ацил-КоА (ацетил-КоА, пальми 
тил КоА, сукцинил-КоА ва ^оказо) деб аталади.

Ацил-КоА унумлари аксари ацил-КоА-синтетазалар группасига 
кираднган ферментлар таъсирида ^осил булади. Ьу реакцияни 
^уйидагича тасвирлаш мумкин:

R — С — ОН +  HS-KoA +  АТФ -v  R — С -  S • КоА +  АМФ +  Н Р̂2° 7
II II
О и

Бу реакцияда АТФ ацил-КоА да юк,ори энергияли тиоэфир ^°^ил 
булишида -нергия манбаи тарщ асида сарфланади. А ц и л - К о А  тар 
кибидаги ацил 1флдиги купдан-куп узгаришларга учраши еки уз̂ _ 
гармасдан туриб бошка моддага олиб утилиши мумкин. 
утилит реакциясини апцлтрансферазалар г р у п п а с и  фермен 
Катализлайди. Масалан, ёглар сиптезида ю^ори ёг кислоталари 
нинг а-глицерофосфатга олиб утилиши ана шу йул билан оо,

Н2С — ОН
I '

2-Ацил-КоА +  НС — ОН ——

Н2С — ОРО 3Н2

а —глицерофосфат

Н2С — о — COR 

2 HS-K,oA +  НС — О — COR

Н2С — ОРО3Н2 
фосфатнд кислота
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КоА ва унинг ацил унумлари ^ужайрада эркин холатда була
ди ва реакция ма^алида субстрат билан биргаликда аслида фер- 
ментнинг иккинчи субстрати булиб, фермент билан узаро таъсир 
^илади.

Кофермеитлардан >̂ ар бири циклик равишда бири иккинчисига 
айланиб турадиган иккита шаклда мавжуд була олиши юцорида 
1^араб чицилган мисоллардан куриниб турибди: ФАД ва ФАД • Н2, 
КоА ва ацил- КоА ва ^оказо. Баъзи коферментларни фермент ак
тив марказининг бир 1^исми деб i^apam мумкин, масалан, пиридок
сальфосфат, ФАД, ФМН шулар жумласидандир. Боища кофер
ментлар эса ферментатив реакцияларда купро^ субстратлар (реге- 
нерацияланадиган субстратлар) тари^асида иштирок этади, улар 
цаторига НАД, КоА киради; бу ^олда кофермеитнинг бир шакл- 
дан иккинчи шаклга айланишига иккита з^ар хил фермент таъсири 
сабаб булиши мумкин. Масалан, КоА нинг ацил- КоА га айланиши- 
ни ацил-Коа- синтетаза катализлайди, КоА регенерацияси эса 
ацилстрансфераза таъсирида юзага чикади.

^ „ Ф Е Р М Е Н Т Л А Р  КЛАССИФИКАЦИЯСИ ВА НОМЕНКЛАТУРАСИ

Ферментлар классификациям улар таъсирининг узига хос, яъни 
специфик булишига асослангандир. Барча ферментлар узларининг
катализлайдиган реакцияларининг типига караб олтита асосий 
синфга булинади (12-жадвал). Хар бир синфи кенжа синфларга 
ва яна худди шу принципга мувофик, яъни реакцияларининг типи
га ^араб кичик кенжа синфларга ажратилган.

12-ж а д в а л

Ферментларнинг синфлари

Синф номе- 
ри Синфнинг ноыи К ата л и зл ай д и га н  реакциялари

1 Оксидоредуктазалар Оксидланиш-цайтарилиш
2 Трансферазалар Группаларни олиб утиш
3 I идролазалар Гидролиз
4 Л иазалар С—С борларини ногидролитик йул 

билан парчалаш, группаларни аж 
ратиб, к;уш боглар хосил ци т т , ^уш 
борга бириктириш

5 И зомеразалар Изомер узгаришлар
6 Л игазалар (синтета- 

залар)
Юцори энергияли АТФ боглари (ёки 
ю^ори энергияли бошца бирикмалар) 
энергиясидан фойдаланиб, йкки мо- 
лекулани бир-бирига бириктириш

Оксидоредуктазалар. Оксидоредуктазалар синфи хар хил тип- 
даги оксидланиш-цайтарилиш реакцияларини катализловчи фер- 
ментларни уз ичига олади. Жумладан, бу синфга юцорида куздан 
кечириб чи^илган НАД га 1̂ арам ва флавинли дегидрогеназалар 
киради.
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ч
Оксидоредуктазаларнинг боища бир типи оксидазалардк 

ферментлар кислород бириктириш йули билан субстратлар 
оксидланишини катализлайди. Чунончи, аминоксидазалар ам 
ларни оксидлаб, альдегидлар билан аммиак ^осил к,илади. Маса
лан, гистаминнинг оксидланиш реакцияси:

- с н 2—с н 2—n h 2 -c h 2—c = o
J- О, +  Н20 -----  j ] +М Нз +  Н20 2

V N N4 / N

Бундай реакцияларда ^осил буладиган водород пероксиди яна 
оксидоредуктаза — каталаза билан парчаланади (гемопротеин):

2 Н2О2 —*■ О2 -|- 2Н20

Трансферазалар. Трансферазалар синфига юкорида куздан ке- 
чириб чи^илган аминотрансферазалар ва ацилтрансферазалар, 
шунингдек, метилтрансферазалар, гликозилтрансферазалар, фос- 
фотрансферазалар ва боыщадар киради.

Фосфотрансферазалар кенжа синфига киназалар  деб аталмиш 
бир группа ферментлар киради; булар адёнозинтрифосфат кислота 
(АТФ) дан фосфат ^олдиги донори тари^асида фойдаланилади.

Киназалар 7 - фосфат цолдигини бошца моддаларга утказишни 
катализлайди; айни ва^тда АТФ АДФ га айланади. Масалан, гли- 
церинкиназа глицериннинг а-гидроксил группаси буйлаб фосфо- 
рилланишини катализлайди. \

Н2С — ОН Н2С — ОН
I I

НС — ОН +  АТФ------ ^ НС — ОН +  АДФ
I I

Н2С — ОН Н2С — О РО 3Н 2

глицерин а —глицерофосфат

Организмда турли киназалар таъсири натижасида купдан-куп 
фосфорилланган бирикмалар синтезланади. Жумладан, мураккаб 

оксиллар — фосфопротеинлар протеинкиназалар иштирокида ^осил 
булади; фосфат кислота 1флдицлари пептид занжирининг серии 
ёки треонин гидроксил группаларига бирикади:

О^сил +  пАТФ -v  Ок;сил — ( 0 Р 0 3Н2) п +  гсАДФ

Барча киназалар максимал активлигини намоён 1^илиш учун 
Mg2+ ёки Мп2+ ионларига му^тож булади.

Гидролазалар. Бу ферментлар турли-туман богларнинг парча- 
л а нищи ва шу парчаланган жойга сув бириктириш реакцияларини 
катализлайди:

/Л л
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А — В +  НуО А — ОН +  Н — В

Гидролазалар сипфига мураккаб эфир богларини парчалайдигаи 
эстеразалар (масалан, липаза, холинэстераза); пептидазалар ёкй. 
пептид гидролазалар (пепсин, трипсин, карбоксипептидаза ва бош- 
калар); гликозид борларни гидролизлайдиган гликозидазалар 
киради ва ^оказо.

Лиазалар. Лиазалар жумласига органик кислоталардан кар
боксил группасини ажратиб оладиган де к а р б о кси л а з ал а р, маса
лан, говорила тилга олиб утилган гистидиндекарбоксилаза; угле- 
род-углерод богини парчалаб, альдегидлар .\осил булишига олиб 
келадиган альдолазалар; кушбор буйлаб сув бириктирадиган гид- 
ратазалар (масалан, фумараза); бирикмалардан сув молекуласини 
ажратиб олиб, ^ушбор >^осил ^иладиган дегидратазалар мансуб- 
Дир.

Изомеразалар. Х,айвонларнинг организмида икки типдаги изо- 
мерланиш реакциялари: группаларни молекула ичида олиб утиш 
ва молекула ичидаги оксидланиш-кайтарилиш реакциялари )^ам- 
мадан куп учрайди. Биринчи типдаги реакцияларни'молекулалар 
ичи трансферазалари деб аталадиган изомеразалар катализлайди. 
Масалан, фосфоглицеромутаза 3- фосфоглицерат кислотани 2- фос- 
фогдицерат кислотага айлантиради:

СООН СООН
I I
СНОН СН — 0 Р 0 3Н2
I I
СН2 — О РО 3Н2 СН2ОН

Иккинчи типдаги изомерланиш реакцияларини молекулалар 
ичи оксидоредуктазалари катализлайди. Мана шундай реакциялар 
жумласига алдозлар билан кетозларнинг бир-бирига айланиши 
киради. Масалан, триозофосфатизомераза диоксиацетонфосфат 
билан глицеральдегидфосфатнинг бир-бирига айланишини ката
лизлайди:

сн2он \ ; ^
d=o ^ in—он
^ Н г— О РО 3Н 2 6 - 12 — О РО 3Н 5

Лигазалар (сиктетазалар). Бу синф фермектлари катализлай- 
диган реакцияларнинг узига хос хусусияти энергия манбаи сифа- 
тида АТФ дан фойдаланишдир (юцорига царалсин).

Ферментлар номенклатураси. Ферментлариинг тарихан юзага 
келган (тривиал) номлари купинча субстрат номидан олиниб, 
суффиксни -аза га ^згартириш йули билан тузилади (фумараза, 
гистидаза, аргиназа ва ^оказо). Хал^аро биохимия иттифо^ининг
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Ферментлар буйича комиссияси ферментлар рационал номе* 
тураси ^оидаларини ишлаб чицди. Шу ^оидаларга мувофи^ i 
мент номида унинг субстратлари ва фермент 1^айси синфга ман* 
булса, шу асосий синф курсатилади. ^ а р  бир фермент синф, кенжа 
синф, кичик кенжа синф номерини ^амда кичик кенжа синфдаги 
фермент номерини курсатадиган махсус шифр билан белгиланади. 
Масалан, 2.6. 1.2 — аланин: оксоглутарат-аминотрансфераза; 
4.3. 1. 3-гистидин-аммиак-лиаза (гистидаза); 1.1.  1.28 — лактат: 
НАД- оксидоредуктаза (лактатдегидрогеназа). Рационал номлар 
кушимча изо^лар бермасдан туриб мазкур фермент катализлайди
ган реакцияни тасаввур ^илишга имкон тугдиради. Бирок улар 
аксари анча узун булади, шу муносабаб билан бу номлар билан 
бир ^аторда тривиал номлардан ^ам фойдаланилади.

ФЕРМ ЕНТАТИВ РЕАКЦ И ЯЛАР КИНЕТИКАСИ ^  (

М ИХАЭЛИС—М ЕНТЕН ТЕНГЛАМАСИ

Ферментатив реакция тезлиги вацт бирлиги ичида S субстрат 
камайиб бориши ёки Р ма^сулот купайиб боришига 1^араб улчана- 
ди. Энг оддий холда реакцияни иккн бос^ичли процесс деб тасав
вур килса булади. Биринчи бос^ичи фермент-субстрат комплекси 
хосил булиши, яъни фермент Е нинг актив марказига субсратни 
бириктириб олишдир:

Е +  S ES (а)

Бу реакция мувозанати константаси субстрат константаси деб 
аталади:

клЩ
[El IS1 

[ES] (б)

Субстрат константаси ^ар цандай оксилнинг лиганд билан уз
аро таъсири мувозанати константасига ухшашдир (1 -бобга 1^арал- 
син).

Фермент боища оксиллардап фарк килиб, лиганд (субстрат) ни 
бириктириш билангина ^олмай, балки унинг химиявий узгаришга 
учрашини катализлайди >̂ ам — бу процесснииг иккинчи боск^ичи- 
дир; хосил булган махсул-от ферментдан ажралади:

ES Е +  Р

(а) ва (б) реакцияларидаи куриниб турганидек, комплекс ES 
фа^ат битта (ki константали) реакцияда ^осил булади ва иккита 
реакцияда Е билан S га ( к-! константали реакцияда) ва Е билан 
Р га (к2 константали реакцияда) парчаланади:



27-расм. Ферментатив реакцияларнинг субстрат концентрацияси (а, б), 
фермент концентрацияси (в), температура (г), pH (д) ва вацт (е) га

борли^лиги.

1<! к„
Е +  S ES -----^  Е +  Р.

к

ES комплекси парчаланадиган реакциялар константалари йи- 
риндисининг шу комплекс ^осил буладиган реакция тезлиги коне- 
тантасига булган нисбат М ихаэлис константаси К м деб аталади.

!<-!>!< 2 булса, k M k s булишини куриш осон.
Ферментатив реакция тезлигининг субстрат концентрациясига 

богли^лигини ифодаловчи график гипербола куринишида, яъни
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оцсилнинг лиганд билан туйиниш эгри чизетига ухшаш б$> 
(27-расм, а). Субстрат концентрацияси ю^ори булиб, фермент) 
барча молекулалари ES шаклида (тула туйиниш) турганида А 
акция тезлиги ^аммадан катта, максимал булади (Умаке )• Ра. 
шанки, ярим туйиниш ма^алида (яъни фермент молекулаларининг 
ярми ES шаклида турганида) реакция тезлиги 1/2 V,.aKc була
ди. Субстратнинг ана шу тезлик юзага чи^адиган концентрацияси 
Михаэлис константасининг сон микдорини беради (шу сабабдан 
Михаэлис константаси М ихаэлис концентрацияси деб ^ам ата
лади) .

Реакция тезлигининг субстрат концентрациясига боглицлиги 
Михаэлис—Ментен тенгламаси билан тасвирланади:

Км +  [S]

Бу формулани К м га нисбатан %ал килсак, 

,, / Vmbkc , \
Km= [ S ]  — —  -  1)

булиб чи^ади.

Бундан v = ~  VMaKC булса, у ^олда К ы =  [S] булиши ^ам> 
маълум.

Реакция давомида реакцион системадаги фермент икки ш аклда — Е ва ES- 
шаклларида булади; мана шу икки шакл концентрацияси (йигиндиси) фермент- 
нинг дастлабки (субстрат к$шилмасидан олдинги) концентрацияси [Е]о га  
тенгдир:

[Е0] =  [Е] +  [ES] (1)

Реакция махсулоти хосил булиш тезлиги фермент-субстрат комплекси кон
центрациясига мутаносибдир:

г  =  k2 [ES] (2)

Субстратнинг туйинтирувчи коицентрациясида ферментнинг ^аммаси ES 
ш аклида, яъни [ES] =  [Е] 0 булади, тезлиги эса ^аммадан катта булиб ^олади:

^махс =  к2 [Е]о (3)

[ES] концентрацияси унинг ki константали реакцияда ^осил булиш тезлиги би
лан k_i ва к2 константали реакцияларда парчаланиш тезликларининг баланс» 
билан белгиланади:

и *ос =  k, [Е] [S] =  к, ( [Е] о -  [E S ]) [S ]; (4)
и пар. =  к . ,  [ESI +  к2 [ES] =  (к ., +  ка) [ES] (5)

Фермент концентрацияси реакцион аралаш мада субстрат концентрациясидан 
анча паст булади. М ана шундай ш ароитларда ES комплексининг стационар кон
центрацияси i^apop топади, яъни и здс = и  Пар- булади; модомнки шундай экан,

к, ( [Е ]0 — [E S ]) IS] =  (к ., +  к,) [ES], (6)
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^адларини ^згартирсак,

[S] ( [Е]о — [E S]) _  к . ,  + k 2 
[ES] к,

булиб чицади.
Бу тенгламани [ES] га нисбатан ечсак,

[ES]

=  КМ (7)

[Е] о [S] (8)

^осил булади.
Бу тенгламага (2) тенгламадан [ES] ва (3) тенгламадан (Е )0 1̂ ийматини ^уйиб 
чи^иб М ихаэлис—Ментен тенгламасини ^осил циламиз:

_ Умакс fs]
к м+  IS]

Организмдаги купчилик реакцияларда бир эмас, балки, икки 
субстрат иштирок этади, масалан, А +  В =рз= С +  D. Ферментнинг 
субстратлардан j$ap бири билан ^иладиган узаро таъсири уз конс
танта К м си билан характерланади. Бу константа иккинчи субст
рат концентрацияси доимий (одатда, туйинтирувчи) булганида 
реакция тезлигининг мазкур субстрат концентрациясига богли^ли- 
гига караб ани^ланади.

Биз ферментатив реакциянинг энг оддий бир ^олини куриб 
чицдик. Хаци^атда эса, орали^ босцичлар бундан куп ва уларнинг 
т^аммаси ^айтар булиши мумкин.

Е +  S =efc ES' =г±= EX ^ E Y  ч±=... ЕР =г± Е +  Р.

Бундан тавщари, баъзи оралик ма^сулотлар хрсил булишига олиб 
борадиган, параллель равишда утадиган бошка реакциялар хам 
булиши мумкин. Лекин шундай холларда х;ам Михаэлис—Ментен 
тенгламаси тугри булиб чикади, фац'ат Км хусусий реакциялар 
тезлиги константаларининг бирмунча мураккаб функциясидан ибо- 
рат булади.

/См ва V ...... — ферментнинг мухим характеристикаларидир.
Б-уларни хар хил S концентрациялардаги v ни, 27-расмда курса- 
дилгандек улчаш натижаларига караб аникласа булади. Лайнуи- 
вер—Бэрк методи анча айиц натнжа беради. Лайпуивер—Барк 
/генгламаси Михаэлис—Ментен тенгламасининг аксидир:

1 К м + I S l  I !
"О [Ч] V,iKlv, [.V] ' V м ,| к с

1/и нинг 1/ [S] га богликлигини ифодаловчи график ординаталар 
укида 1/V„»„C кесмасйни ажратадиган ётик K J Умак.эгри чизикдир 

(27-расм, б ) .

ФЕРМЕНТАТИВ АКТИВЛИК БИ РЛ И К Л А РИ

Ферментатив реакция тезлигининг фермент концентрациясига 
богликлиги табиатан чизикли булади (27-расм, в).  Фермент миц- 
дорини купчилик холларда абсолют микдорлар (масалан, грамм-



лар ^исобйда) улчаш мумкин булмаганидан реакция тезлигини 
фермент микдорига чизицли тарзда борлшушгига асосланган шар: 
ли бирликлардан фойдаланишга турри келади.

Фермент бирлиги (Е ) деб 1 мкмоль модданинг 1 мин ичида 
химиявий узгаришга учрашини катализлайдиган фермент мщ дори- 
га айтилади. Туцималардаги фермент бирликлариш-шг сони мана. 
бундай формулага мувофик; аникланади:

узгаришга учраган субстрат ми^дори, мкмоль
•---------------------------------------------------------------------------- =  пЕ.
тузима намунаси, г X инкубация ва^ти, мин.

Масалан, лактатдегидрогеназани ани^лаш учун 100 мг жигар 
ту^имаси олинган эди, тортиб олинган шу намуна субстрат эрит
масига 15 минут давомида инкубацияланди ва 210 мкмоль ма^су- 
лот ^осил булганлиги топилди, демак, жигарда туцимасининг ^ар 
бир граммига 210: (0,1X15) =  140 бирлик лактатдегидрогеназа бор.

Купинча ферментнинг солиштирма активлиги аникланади: со
лиштирма активлиги намунадаги фермент бирликларининг шу на- 
мунадаги о^сил (мг ^исобида олинган о^сил) массасига булинган

13 - ж а д  е  а л

Ж игар гистидазасини тозалаш

Тозалаш босцичи
Эритма
хажми,

мл

Оксиллар
умумий
концен

трацияси,
мг/мл

Актив-
лиги,

мл
д а т

бирлик

d

Солищ»
а к т и в 
лиги,
1/ мг 

о^сил- 
даги 

бирлиги

Чкциши
7/о

Тоэаяагл 
да р.; а .-:-г

Экстракт
60" да 20 мин

795 19,5 44,8 2,3 100
' |

^издирищ 
35—75% 
туйинган 
аммоний с у л ь -

680 5,6 35,7 6,5 74 ‘ к
1

фати билан чук-
тириш
ДЗАЭ-целлюло-

50 27 515,4 19,1 72 S; |

1!
[задагн хромато
графия'
[6B-CL сефароза-

180 0,8 .128 160,0 -65

|ДЯги хромато- 
[гряфия 

: щроксилапа-

63,5 0,4 238,7 597 42,5 2,60

.тптдаш хрома
тография

21 0,1 111,6 1116 6,6 4S5 j

_ _ ___ — J

----------
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.сонга тенгдир. Масалан, 1 г жигар туцимасида 140 бирлик лактат
дегидрогеназа ва 200 мг о^сил булса, бу ^олда жигардаги лактат- 
дегидрогеназанииг солиштирма активлиги 140/200=0,7 (мкмоль/ 
,/мин)/мг булади. Солиштирма активликдан ферментларни тоза- 
.лаш ва^тида айни^са куп фойдаланилади: чет оксиллар чи^ариб 
ташланган сайин препаратда ажратиб олинаётган фермент улуши 
-ортиб боради, демак, солиштирма активлик ^ам кучайиб боради. 
(13-жадвал, 9-жадвалга ^ам к;аралсин). Солиштирма активликнинг 

•ортиб боришига 1^араб тозалаш айрим босцичларининг самарадор- 
.лигига ба^о берилади.

Тозаланган, индивидуал фермент булса, унинг моляр активли
гини  улчаш мумкин: моляр активлиги намунадаги фермент бир- 
ликларининг микромоллар ^исобида ифодаланган фермент мивдо- 
рига булинган сонига тенгдир. Масалан, таркибида 0,002 мкмоль 
фермент булган фумараза эритмасида 240 бирлик фермент 
(мкмоль/мин з^исобида) топилган булса, фумаразанинг моляр ак- 

240 мкмоль/минтивлиги^-р-гй------- J--------- =  12-104 мин~! булади.т),002 мкмоль J
Моляр активлик бир молекула ферментнинг бир минут ичида 

субстрат молекулаларининг нечтасини узгартиришини курсатади 
(эски адабиётда моляр активлик купинча «оборотлар сони» деб 
аталади). 14-жадвалда баъзи ферментлариинг моляр активлиги 
келтирилган.

14 - ж а д в а "

Баъзи ферментлариинг моляр активлиги

Фермент Активлиги,мин ^ Фермент Активлиги, мин * 1

Карбоангидрид- 
ра?а С
А 5 -З-Кетостероиди 
-зомераза 

вСупероксид- j  
адисмутаза 
вКаталаза 
J-jS-Амилаза.

36 ООО ООО 

17 100 ООО

4 800 ООО 
1 200 ООО 
1 100 ООО

Фумараза
/З-Галактозидаза
Фосфоглкжомутаза
Сукцинатдегидрог,
еназа

120 ООО 
12 500 
1 240

1 150

!

. _ _______ 1

ч  > в
ФЕРМЕНТАТИВ РЕАКЦИЯ Т ЕЗЛ И ГИ Н И Н Г ТЕМПЕРАТУРА, pH ВА 

И Н К У БА Ц И ЯВ А КТИ ГА  БО ГЛИ К ЛИ ГИ
Реакция тезлигининг температурага богликлиги. Боища ^амма 

реакциялар сингари ферментатив реакциялар тезлиги ^ам тем
пературага борли^ булади: температура )^ар Ю°С га кутарилгани- 

,да реакция тезлиги тахминан икки баравар ортади (Вант-Гофф 
доидаси). Биро^ ферментатив реакция учун бу ^оида фа^ат паст — 
.50—60°С гача булган температуралар со^асидагина турри келади.
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Бирмунча ю^ори температураларда фермент денатурацияси т 
лашади, бу унинг мик;дори камайиб кетади деган ran булиб, ш у т  
яраша реакция тезлиги ^ам пасаяди (27-расм, г). 80—90°С тем 
пературада купчилик ферментлар амалда бир ла^зада денатура
цияга учрайди. Ферментлар мицдорини ани^лаш ишини 25°С да 
утказиш тавсия этилади.

Реакция тезлигининг pH га боглицлиги. pH нинг узгариши ак
тив марказдаги ионоген группаларнинг ионланиш даражаси 
узгариб ^олишига олиб келади, бу эса субстратнинг актив марказ- 
га яцинлигига ва катализ механизмига таъсир к;илади. Бундан 
тацщари, оцсил ионланишининг узгариши (актив марказ сохаси- 
дан таищарида ^ам) фермент молекуласида конформацион узга- 
ришлар юзага келишига сабаб булади. Эгри чизи^нинг ^унриро^- 
симон шаклда булиши (27-расм, д) ферментнинг субстрат билан 
^аммадан яхши бирикишини ва реакция катализини таъминлаб 
берадиган маълум бир оптимал ионланиш ^олати булади, деган 
маънони билдиради. Купчилик ферментлар учун pH оптимуми & 
билан 8 атрофида ётади. Лекин бундан истисно холлар ^ам бор: 
масалан, пепсин pH 2 булганйда ^аммадан кура актив бу’лади. 
Ферментларни мшуцэр жи^атдан ани^лаш иши мазкур фермент 
учун оптимал pH да утказилади.

Реакция тезлигининг ва^тга богли^лиги. Инкубация ва^ти ор- 
тиб борган сайин реакция тезлиги камаяди (27-расм, е ) . Бу нарса 
субстрат концентрацияси камайиб ,тескари реакция тезлиги орти- 
ши (тугри реакция ма^сулоти тупланиб бориши натижасида), ре
акция ма^сулотининг ферментни ингибациялаб ^уйиши, фермент- 
нинг денатурацияга учраши туфайли руй бериши мумкин. Фер
ментларни мицдор жихатидан аницлаш ва кинетик текширишлар 
вацтида реакциянинг'" дастлабки тезлиги (бевосита реакция бош- 
ланганидан кейинги тезлиги) улчанади. Тезликни йул i^yfica була
диган тахмин билан бошланрич тезлик деб ^исобласа буладиган 
ва^т >̂ ар бир фермент учун ва мазкур шароитлар учун 27-расм, е 
да келтирилган график асосида тажриба йули билан танлаб оли
нади. Графикнинг нулинчи ваг^т белгисидан бошланадиган турри 
чизикли ^исми реакция тезлиги бошланрич тезликка тенг ёки унга 
яцин булиб турадиган вак;г оралирига турри келади (расмда бу 
оралик; пунктир чизи^ билан белгиланган).

Ферментлар ингибиторлари деб, уларнинг активлигини пасай- 
тириб куядиган моддаларга айтилади. Фёрментнинг актив маркази 
билан узаро таъсир ^иладиган иигибнторлар ^аммадан кура куп- 
poi  ̂ дш датга  сазовордир. Бу хилдаги .днгибиторлар. аксари субст
ратнинг структура аналогларидап иборат ва демак, фермент актив 
марказига комплементар булади. Шу муносабат билан улар фа^ат 
бир фермент ёки актив маркази жуда ухшаш тарзда тузилган фер
ментлар группаси активлигини сусайтиради, холос. Ра^обат цила- 
диган ва ра^обат цилмайдиган, кайтар ва цайтмас ингибиторлар

Ф ЕРМ ЕНТЛАР ИНГИБИ ТО РЛА РИ

тафовут филина пи. /
>
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Малонат кислота НООС — СН2 — СООН кахрабо кислотанинг 
структура аналогидир, шунинг учун у сукцинатдегидрогеназанинг 
актив марказита келиб бирика олади (ю^орига 'царалсин). Бирок 
малонат кислотанинг дегидратацияланиши мумкин эмас. Реакция 
юзага Ч1щадиган аралашмада бир ва^тнинг узида з^ам кахрабо 
кислота, ^ам малонат кислота булса, у ва^тда ^уйидаги процесс- 
лар булиб утади:

E + S ^ E S ^ E  +  P 

Е +  I =я= EI

©ермелтьннг баъзи молекулалари 'ингибитор (I) билан банд бу- 
либ колади ва субстратнннг узгариш реакциясида иштирок этмай- 
ди: демак, ма^сулот ^осил булиш тезлиги пасаяди.С у бстрат кон
центрацияси ошириладиган булса, у холда ES комплекси улуши 
купаниб, ES комплекси улуши эса камаяди: субстрат билан инги
битор ферментнинг актив маркази учун бир-бири билан ра^обат 
килэди. У рац,обат %иладиган ингибирланиш  мисолидир>Субстрат 
етарлича юкори концентрацияда булганида ферментййВг хаммаси 
ES комплекс шаклда булади ва реакция тезлиги ингибитор борли- 
тига царамасдан хаммадан катта, яъни максимал даражага бо
ради.

С&аъзи ингибиторлар эркин фермент билан комплекс >^осил \\ил- 
масдан, балки фермент-субстрат комплекси булиб бирикади:

ES +  I ^ E S I

Бу долда субстрат концеитрациясининг ортиши ингибитор таъси- 
рики камайтирмайди: бундай ингибиторлар рацобат щ лм айдиган  
ингибиторлар, деб аталади^,

Баъзи ^олларда ингибитор фермент таъсири остида химиявий 
узгаришга учраши мумкин. Масалан, п- нитрофенилацетат химо- 
тлипсин деган протеолитик фермент таъсирида гидролизланади; 
■бу гидролиз икки боскичда утади:

j'i
...Ч '  - •• ...................................v  « —

a) 0 2N - H ^ }  - 0 - C - C H 3 +  Е -О Н  -  0 , N ^ Q > - 0 H  +  Е - О - С - С Н ,

0  О 
fi) Е—О—С.— С Н +  Н ,0 ----- Е—ОН -I- НО— С— С Н , ' 3 * '

Аввал, ацетил колдиги ферментнинг актив марказидаги серии ь;ол- 
дигининг гидроксил группасига келиб бирикади (реакция а), кейин 
эса ацетил-фермент гидролизга учрайди (реакция б). Биринчи 
босцич тез, иккиичиси эса жуда секин утади, шу муносабат билан 
л-нитрофенилацетат кичик концентрацияларида булганида ^ам
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фермент м о л е ку л а л а р и н и н г талайгина г^исми адетилланган шаклда 
булади ва табиий субстрат (пептидлар) гидролизининг тезлиги 
пасаяди. Ана шундай ингибиторлар псевдосубстратлар ёки ёмон 
субстратлар, деб аталади.

Актив марказдаги ингибиторнинг химиявий узгариши баъзан 
ферментдан ажралиб чи^олмайдиган ма^сулот ^осил булишига 
олиб келади: цайтмас ингибирланиш  ёки инактивация деб шунв 
айтилади. Масалан, 3 - хлорацетолфосфат триозофосфатизомераза- 
ни 1̂ айтмас тарзда ингибирлайди, яъни бугиб куяди. Бу ингибитор' 
диоксиацетонфосфатнинг структура аналоги булиб ^исобланади ва 
фермент актив марказидаги глутаминат кислота к>олдигига кайт- 
мае тарзда бирикади:

с н 2
I 

с = о
+  .ЧС1 +  н 2о-

СН2— О РО 3Н 2

Субстратлар аналогларигина эмас, балки чин кофермент урни- 
ни эгаллай оладиган, аммо унинг функциясини бажара олмайди- 
ган коферментлар аналоглари хам ингибиторлар булиши мумкин.

Ферментнинг ингибитор билан киладиган узаро таъсири купин
ча худди субстрат ёки кофермент билан буладиган таъсири сингари 
жуда узига хос, спецификдир. Мураккаб ■ фермент системаси ёки 
организмдаги бирор фермент активлигини танлаб туриб сусайти- 
риб куйиш учун ингибиторлардан фойдаланиш ана шунга асослан- 
ган. Жумладан, купгина дори моддалар ферментлариинг ингибй- 
торларидир.

Камрок; даражада танлаб таъсир курсатадиган ингибиторлар 
бор. Масалан, п- хлормеркурибензоат оцсиллардаги сульфгидрил 
группаларга специфик реагентдир:

—н о  ! / = \
— С О О Н ---------C ys— S— H g— <( Л— СООН'

! у- </

Шу сабабдаи п-хлормеркурибензоат таркибида катализда ишти
рок этувчи SH- группалари буладиган х;амма ферментларни инги
бирлайди. Актив марказида серин буладиган пептидгидролазалар1

I ^ O H  СНг— С1 
СН 1 I + 2Н +
I +  с = о  -----►
сн2 I
1 СН2— ОРОзНг

-N H — СН— СО—  0

С^-------
I

СНг
___ |

сн2I
— NH—CH—С О -
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•билан эстеразаларнинг диизопропилфторфосфат таъсирида инги- 
бирланиши яна бир мисол булиб хизмат ^илиши мумкин. Унда 
■ингибитор серин ^олдигига ^айтмас тарзда бирикади:

Н 3С — СН — СН3 Н 3С — СН — СНз
I I
0  о
1 | — H F I

О =  Р  — F +  НО — S e r ------------>■ О — Р — О — Ser
I I I
0  О
1

НзС — СН — СНз НзС — СН — СНз

Актив марказдан таищаридаги серин ^олдш утри бунда ^андай 
булса, шу холича ^олаверади. Диизопропилфторфосфат ни^оят 
дараж ада за^арли буладиган фосфорорганик группалар вакили- 
дир. За^арли таъсири ферментларни ва биринчи галда ацетилхо- 
линэстеразани худди шу тарифа бугиб ^уйишига, ингибирлашига 
богли^дир (XXII бобга ^аралсин).

Ингибиторлар ферментлар актив марказининг тузилиши ва ка
тализ механизмини текшириш учун жуда щ/л ке.ладиган воситалар- 
дир. Ферментнинг актив марказига цайтмас тарзда бирикадиган 
■ингибиторлар актив марказни «нишонлаб цуяди»: энди фермент 
гидролизланадиган булса, у вактда аминокислоталарнинг бири 
гидролизатда ингибитор билан богланган ^олда ^олаверади. Illy 
йул билан актив марказнинг цандай аминокислоталар ва функ
ционал группалардан вужудга келиши билиб олинади.

f . ФЕРМ ЕНТЛАРИ ИНГ ТАЪСИР МЕХАНИЗМЛАРИ с ) ‘

•^Мисол тари^асида яхши урганилган карбоксипептидаза А де- 
тан ферментни куриб чицайлик. Бу ферментнинг таъсир механизми 
шу ферментнинг турли ингибиторлар ва псевдосубстратлар билан 
з^осил 1^илган комплексларини рентгеноструктура методи ёрдамида 
текшириш йули билан аниклаб олинган.

Карбоксипептидаза А 307 та аминокислота цолдирини уз ичига 
оладиган битт^ пептид занжиридан тузилган; ферментнинг актив 
марказида Zn 'атоми булади. Молекуласининг катталиги 5X 4,2Х  
Х3,8 нм. Ферментнинг актив маркази чукурлиги 1 нм келадиган 
токчада жойлашган. Карбоксипептидаза А меъда ости безида Ĵ o- 
сил булиб, шу без ширасининг таркибида ичакка тушиб туради- 
ган хазм ферментидир. Ичакда у оксиллар ни хазм цилишда ь^атна- 
шади: пептидлардан С-учи томондаги аминокислота ^олдиклари 
ажралиб чнкишини катализлайди.

28-расмда карбоксипептидаза А актив марказидаги пептиднинг 
С-учи томонидаги цисми (иккита аминокислота цолдири) курса- 
тилган. Субстратни боглаб олиш ва катализда Туг 248,, Arg 145, 
Glu 270 аминокислота цолди^лари, Glu 72 нинг карбоксил группа
си билан вп бундан ташкари, иккита координацион боглар би
лан — имидазол цикллар His 69 ва His 196 билан бириккан Zn



«они иштирок этади. Актив марказда таркибида гидрофоб амино
кислоталар радикалларини тутадиган чущфча (гидрофоб чунт^к) 
булади. Субстрат аминокислотасининг С- учки томонидаги радикал 
шу чунтакка киради, шу муносабат билан карбоксипептидаза А 
нинг энг яхши субстратлари С- учида гидрофоб аминокислотаси 
буладиган пептидлар (26-расмдаги Rco радикали) дир.

Реакция Rco нинг гидрофоб чунтак билан узаро таъсир цилиши 
ва субстрат карбоксил группасининг Arg 145 гуанидин группаси 
билан ион боги ^осил ^илишидан бошланади. Айни ва^тда Arg 145 

■со^асидаги пептид занжири субстрат карбоксил группаси томони-

У г 248

с Г  с <

28-расм. А карбоксипептидаза актив марказндаги субстрат.

т а  тортилади (тахминан 0,2 нм га). Бу актив марказнинг бопща 
-^исмларида ^ам конформацион ^айта тузилишлар булиб утишига 
олиб келади: Glu 270 (0,2 нм га) ва ТУг 248 (1,2 нм га) субстрат 
томонига к;араб сурилиб ^олади. Натижада, субстрат карбонил 
группаси Glu 270 карбоксили ва Zn атоми билан, шунингдек, пеп
тид боги азот атоми Туг 248 нинг ОН- группаси билан узаро таъ- 
сирга киришади. Бунда пептид бог бушашиб, унда R аминокислота 
•цолдиги ва С-учки томом цолдигипииг аминогруппасндан карбок
сил группаси )$осил булишига олиб келадиган гидролиз булиб 
утади. Бу группалар актив марказнинг функционал группалари 
билан узаро таъсир ^илолмайди, яъни комплементарлик бузилади: 
тидролиз ма^сулотлари актив марказни ташлаб чи^ади, фермент 
эса аввалги конформациясини тиклайди.

Турли ферментлар актив марказининг тузилиши ва таъсири-



нинг механизмлари турлича булади — улар субстратнинг тузилиш 
хусусиятларига ва реакция типига мос келади. Лекин ю^орида 
келтириб утилган мисол ферментатив катализ учун характерли 
булган баъзи умумий хусусиятларни тушунтириб беради. Куйида 
ана шу хусусиятлар бирма-бир курсатиб утилган.

1. Ферментнинг актив маркази пептид занжирининг цисмлари- 
дан ва таркибида хар хил функционал группалар буладиган ай- 
рим аминокислота ^олдицларидан шаклланади. Субстрат бир неч
та нуцтада актив марказ билан бирикади: бу бирикишнинг юксак 
даражада селектив булишини (субстрат билан актив марказнинг 
комплементарлигини) ва реакция катализи Ц/чун зарур булган суб
страт йуналишини таъминлайди.

2. Актив марказ, одатда, фермент юзасидаги чуцурчада (токча- 
да) жойлашади. Натижада, субстрат актив марказ билан бирикиб, 
хужайра цитозолининг сув мухитида булмасдан, балки актив мар
каз функционал группаларининг узига хос ^уршовида туриб ко- 
лади.

3. Субстрат бирикиб бораётган ва катализ булаётган ма^алда 
фермент ва субстрат молекуласида конформацион узгаришлар бу
либ утади. Узаро таъсирдан аввал субстрат билан актив марказ
нинг аъзовий структураси бир-бирига фа^ат тахминан тугри ке
лади, руйи рост комплементарлик конформация узгариши натижа
сида узаро таъсир процессида юзага чицади (индукцияланган 
мослик). Конформацион узгаришлар узиладиган богларнинг «чу- 
зилишига» ёки, аксинча, синтез реакцияларида молекулалариинг 
бир-бирига я^инлашишига ёрдам беради ва шу билан реакциянинг 
тезлашувига улуш кушади.

ФЕРМ ЕНТЛАР ВА МЕТАБОЛИЗМ

Метаболизм деб, моцдаларнинг организмда химиявий узгариш- 
ларига айтилади (юнонча metabole — узгариш, айланиш деган 
суздан олинган). Метаболизмда иштирок этувчи моддалар мета- 
болитлар, деб аталади. Метаболизм ферментлар таъсирининг на- 
ггижасидир: тирик хужапрадаги моддалар балансини белгилаб бе- 
радиган реакцияларнинг хаммаси ферментлар билан катализла-
1'ЛДИ.

Тирик хужайрала неча-неча минглаб турли-туман моддалар 
булади. Шуларнинг ^ар бири мохият-эътибори билан олганда та
ла йгина бопща моддалар билан реакцияга кириша олади. Биро^ 
х.ар бир модда амалда камдан-кам реакцияларда, аксари фацат 
битта реакцияда цатнашади. Масалан, мускул хужайраларида 
глюкозанинг хаммаси факат АТФ билан реакцияга киришиб, глю- 
козо-6-фосЛатга айланади. Сабаби шуки, бундай .^ужайраларда 
глюкозо-6-фос.фат хосил булиш реакциясини катализлайдигаи фер
мент булади; аслида глюкоза билан юзага чика оладиган реакпия- 
ларни катализлаши мумкин булган ферментлар мускуллардя йук, 
кятализланмайдиган реакциялар эса шу !^адар секинлик билан 
давом этиб борадики, глюкоза балансига амалда таъсир курсат-
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майди. Глюкозо-6-фосфат кейин яна бир хос фермент иштирокида 
бопща метаболитга айланади ва ^оказо. Шундай цилиб, реакция
лар билан метаболитларнинг. муайян тартиби — г л ю к о з а  н ин г 
м е т а б о л и т  й у л и  юзага келади. %ар бир метаболит хос, яъни 
специфик фермент иштирокида узининг утмишдошидан ^осил бу
лади ва уз навбатида кейинги фермент учун субстрат булиб хиз
мат ^илади. Бопп^а моддалар >̂ ам узларига характерлн булган 
метаболик йуллар билан худди шу тарзда бошка моддаларга ай- 
ланиб боради. Барча моддаларнинг метаболик йуллари умумий 
метаболитлар билан бир-бирига богланган булиб, ягона реакция
лар турини хосил ^илади.

Шундай цилнб, тирик ^ужайрадаги ферментатив катализ ю за
га чикиши мумкин булган купдан-куп реакциялардан фацат -маъ- 
лумларини ажратиб олиш воситаси булиб хизмат г^илади. Биологик 
эволюция давомида тирик система учун фойдали булиб чшдош  
реакцияларнигина катализловчи ферментлар тупламй юзага кел- 
ган. Шуига кура, организмда бетартиб нотайин реакциялар б у л 
май, балки муайян реакциялар системаси — метаболизм мавжуд  
булади;

Метаболизм тугрисида гапирилар экан, аввало, паст молекула- 
ли моддаларнинг узгарншларга учраши назарда тутилади ва ме
таболитлар деб одатда паст молекулали моддаларни айтилади. 
Биро^ талайгина ферментлар ю^ори молекулали бирикмаларнинг 
химиявий узгаришларини (модификациясини) катализлайди — мо- 
номерлардан бир ^исмини ажратиб чицариш, янги мономерлар цу- 
шиш, бопща моддаларни бириктириб олиш, масалан, фосфопротеин 
хосил булишида о^силларга фосфат кислота бириктириш ёки гли- 
копротеинлар з^осил булишида углеводларни бириктириш ва бош- 
калар шулар жумласидандир. Ана шундай 1^айта ^урилишлар 
натижасида полимерларнинг функционал хоссалари узгариб цола- 
ди, шу муносабат билан полимерлар модификациясининг купгина 
реакциялари метаболизмни идора этишда му^им ролни уйнайди.

Полимерлар, жумладан, оксиллар ва ферментлар синтези реак
циялари, шунингдек, тукималарда полимерларнинг мономерларга 
парчаланиш хамда ов^атдагн полимер моддаларнинг меъда-ичак 
йулида парчаланиш реакциялари паст молекулали бирикмалар ме- 
таболизми билан макромолекулалар модификапияси реакциялари 
уртасида оралик уринни эгаллайди. Табиий субстратлари полимер- 
лардан ибооат (Ьерментлар сони паст молекулали субстратларга 
таъсир утказадиган ферментлар сонидаи ортик.

Метаболизмни ташкил этувчи химиявий реакциялар тезлиги 
мухит шароитлари ва физиологик холатга караб узгариб туради 
(идора этиб борилади). Метаболизмни идора этувчи асосий меха- 
низмларнинг бири ферментлар активлйгйнииг идора этилиши, ре- 
гуляциясидир, ача шундай пегуляциянинг бир неча усули бор.

Аллостерик регуляция. Купгина ферментлар ферментни сусай-

ФЕРМ ЕНТЛАР ТАЪСИРИНИНГ ИДОРА ЭТИЛИШИ \^~f~



e Ei
29-расм. Ферментлариинг аллостерик ингибирланиш ме- 
ханизми: ингибитор йуцлигида (а) ва унинг иштироки- 

да ,(б).

тириб куядиган ёки активлаштирадиган муайян метаболитларшг 
^айтар тарзда бириктира олади. Ана шундай метаболитлар эффек- 
торлар, деб аталади.

Эффектор ферментнинг каталитик актив марказига бирикмаси-- 
дан, балки махсус регулятор марказга келиб бирикади, бу мар- 
казни аллостерик марказ («боища жойга урнашган марказ»), деб' 
^ам айтилади. Аллостерик ферментлар одатда, иккита ёки ундан 
кура купрок; суббирликлардан тузилгандир. 29-расмда аллостерик 
фермент ингибирланишининг схемаси курсатилган. Суббирликнинг 
биттасида каталитик марказ (каталитик суббирлик), иккинчиеида 
регулятор марказ (регулятор суббирлик) булади. Аллостерик ин
гибитор булмаганида субстрат каталитик актив марказга келиб 
бирикади ва реакция юзага чи^ади. Му^итда аллостерик ингиби- 
тор булса, у регулятор марказга келиб бирикади, бу нарса регу
лятор суббирлик конформацияси узгаришига олиб келади; шунинг 
натижасида каталитик суббирлик, жумладан, каталитик актив- 
марказ конформацияси 5̂ ам узгаради. Натижада, фермент актив
лиги пасаяди. Аллостерик ингибитор концентрацияси нечогли 
ю^ори булса, бу ингибитор шунча куп фермент молекулаларнв® 
блоклаб ^уяди ва субстратнинг узгариш тезлиги шунча кам була
ди. Аллостерик активаторлар таъсири ма^алида ферментлариинг' 
активланиши з^ам худди шу тарифа юзага чи^ади.

Мисол тари^асида уридинтрифосфат (УТФ) синтезининг идора- 
этилишини куриб чи^айлик (схемага ^аралсин). Тузилиши жи^а»- 
тидан УТФ АТФ га ухшашдир (УТФ тузилиши ва синтези т^тра- 
сида батафсилрок маълумот олиш учун III ва VII бобларга ка» 
ралсин). \

1 С0 2 + Глутамин +  2АТФ

х ------------------+ I—► Глутамат+ 2АДФ + H3PO4

H,N— С—ОРО,Н.,
II 2 ,
О

карбамоилфосфат
I
: (7 реакция)

• 4
----------------УТФ
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УТФ синтезининг метаболик йули саккизта реакцияни уз ичига 
■олади. Биринчи реакцияни карбамоилфосфат син!етаза II фермен- 
ти катализлайди. Бу реакция ма^сулоти — карбамоилфосфат—• 
углерод диоксиди, глутаминнинг амид группаси ва АТФ нинг фос
фат цолдигидан з^осил булади; АТФ энергия манбаи булиб хизмат 
.ц'илади. Карбамоилфосфатсинтетаза II бу — аллостерик фермент- 
дир: метаболик йулнинг охирги ма^сулоти — УТФ — унинг алло
стерик ингибиторидир. УТФ концентрацияси нечогли катта булса, 
биринчи реакция, демак, долган з^амма реакциялар тезлиги шунча 
гам булади, чунки булар учун субстратлар кам з^осил булади. Шу 
усу л билан УТФ синтезининг тезлиги унинг сарфланиш тезлигига, 
яъни хужайранинг шу моддага эз^тиёжига тенглашиб крлади. Бу 
уринда биз манфий тескари, алоца механизми буйича юзага чщ&- 
диган регуляцияни куриб турибмиз. Кейинги бобларда шундай ре- 
гуляциянинг бонща талайгина мисоллари тасвирланган.

Келтириб утилган мисолда фермент таъсири химиявий табиати 
„жиз^атидан субстратдан фар^ киладиган эффектор иштирокида 
адора этилади: булар гетеротроп аллостерик ингибиторлар ва ак
тиватор лардир. Фермент ухшаш протомерлардан тузилган, яъни 
д а р  бир протомер каталитик актив марказга эга булса, бу вацтда 
.аллостерик регуляцияни субстратнинг узи юзага чи^ариши мум
кин: субстратнинг битта апромерга бирикиши бутун о^сил конфор- 

-мациясини узгартириб ^уяди, шунга кура бонда протомерлар 
активлиги з^ам узгариши мумкин (гомотроп аллостерик регуля- 
цияси).

Аллостерик регуляция механизмлари ферментлар учунгина ха- 
■рактерли булиб цолмасдан, балки бонда функцияларни адо этиб 
борадиган оксиллар учун з^ам характерлидир. Масалан, гемогло- 

■биннинг кислород ташиб бериши гомотроп аллостерик активланиш 
механизми буйича идора этиб борилади: битта протомерга бири
киб долган кислород молекуласи бонда протомерларнинг кисло- 
родга я^инлигини кучайтиради.

Циклоаденозинмонофосфат (3', 5'- цикло-АМФ ёки цАМФ) син- 
тезини бирмунча мураккаб аллостерик регуляция механизми 
дназорат ^илиб боради:

о— сн

он

Циклоаденозинмонофосфат аденилатциклаза таъсир ^илганида 
АТФ дан з^осил .булади:



\Т Ф  >!(|МФ +  Н 4 Р 2 О 7 .

Баъзи гормонлар (адреналин, глюка гон ва бош^а бир к анча гор- 
монлар) аденилатциклаза эф ф екторлари- булиб хизмат ^илади, 
Регуляцняда яна иккита оксил — гормон рецептори ва Г Т Ф -б и 
риктирувчи о^снл иштирок этади: бу  оксилларни аденилатциклаза  
суббирликлари деб караш мумкин. Суббирликларнинг учаласи  
хам плазматик мембранада жойлашган (30-расм). Гормон рецеп
тори бириктириш маркази билан мембрананинг таш^и юзасига  
караб туради в а унга ^ужайрааро суюкуш^дан гормон келиб би
ри киши мумкин. Катадитик суббирлик (аслида аденилатциклаза)  
узининг актив маркази билан мембрананинг ички юзасига чи^ади. 
Гормон рецептори эркин турган м а халда ГТФ-бириктирувчи ОЦ- 
сил ГДФ билан бириккан булади; системанинг шу х;олатида а де
нилатциклаза фаолмас (активмас) булади. Рецепторга гормон  
келиб бирикса, ГТФ-бириктирувчи ок,силдаги ГДФ  ГТФ га алма-  
шинади ва бу  янги комплекс аденилатциклазани активлаштира- 
ди — цАМФ синтези бошланади.

ГТФ —  бириктирувчи оксил гормон иштирокида узи ^ам актив- 
лашади — ГТФ ни кичик тезлик билан ГДФ хамда Н 3Р 0 4 га 
гидролизлай бошлайди. Бунда ГДФ билан комплекс хосил булади,  
бу  комплекс аденилатциклазани активлаштирмайди, лекин рецеп
тор аввалгидек гормон билап бириккан булса, у холда комплекс- 
даги ГДФ яна ГТФ билан алмашинади ва аденилатциклаза актив- 
лашади. Аденилатциклаза активлиги гормон бирикиши туфайли 
учала оксилда булиб утадиган конформацион кайта тузилишлар

Оксил ингибиторлар билан идора
этилиши. Оцсил ингибиторлар билан  
идора этилишнйнг мухим мисоллари- 
дан бири оксилларни фосфорловчи
ферментлар — протеинкиназаларнинг. 
идора зтилишидир. Актив щаклдаги  
протеинкнназа битта пептид занжири-  
дан тузилган оксил (С суббирлик) 
дир. Хуж айрада С  оксил билан бири- 
ка оладиган оксил (R суббирлик) б у 
лади, шу билан бирга тетрамер ком
плекс R2Cj> хосил булади. Бу ком- 
плексда ферментатив активлик йук;. 
Фермент цАМФ иштирокида активла- 

шади. R суббирлик юзасида цАМФ бириктириш маркази бор; 
цАМФ бирикканидан кейин оксил конформацияси узгаради ва R 
суббирликнинг С суббирликка якинлиги камаяди — комплекс дис- 
социацияси.булиб ;утади:

R..r,'--j. 2цАМФ ^  Р 2цАМФ2 +  2С 

Бу процесс кантар булгани учун хуж айрада цАМФ концентрация-’

натижасида узгаради.

30-ра.см. А дени латцк кл аза 
таъснрш-шиг идора этилиши.
Р  — гормон эритмаси; Г-ГТФни 
бириктириб оладиган  оксил; 
А — а дени латц иклазаш ш г ката-  

лптик субстрати.
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сининг ортиши протеинкиназалар активланишига, пасаииши эса  
ингибирланиб цолишига олиб келади.

Протеолитик ферментлариинг о^сил ингибиторлари кенг тар^ал- 
ган. Бу ингибиторларнинг функдияси организм ту^ималарй ва 
суюкли^ларидаги о^силларни бемаврид парчаланиб кетишидаи 
саклашдир. Ж умладан, i^oh илазмасида протеиназаларнинг о^сил 
ингибиторлари физиологик актив пептидлар ^осил булиши ва пар- 
чаланиши, ^он ивиши, 1ф н  лахталарининг эриб кетиши сингари  
лроцессларни идора этишда ^атнашади (батафсилро^ маълумот  
олиш учун XVIII бобга царалсин).

Оцсилли эффекторларнинг таъсир механизми метаболитлар би 
лан юзага чикадиган аллостерик регуляциядаги каби фермент  
конформациясининг узгаришига алокадор булиши мумкин.

Фосфорилланиш — дефосфорилланиш йули билан ферментлар- 
минг идора этилиши. Протеинкиназалар о^силларнинг фосфорилла- 
нишини катализлайди. Фосфорилланадиган оксиллар ^ам фермент
лар булса, у ^олда фосфорилланиш натижасида уларнинг актив
лиги баъзи пайтларда камаяди, бонща пайтларда кучаяди. 

Масалан, ёг ту^имаси ^ужайраларида липаза бор, у икки шакл
д а  — фосфопротеин ва оддий оцсил шаклида булади. Бу шакллари  
бири иккинчисига айланиши мумкин. Фосфопротеин протеинкиназа  
таъсирида ^осил булади:

Липаза +  АТФ—>-Лип аз а -ОРОзН2 +  А Д  Ф

Фосфорилланган липаза фосфопротеинлардан гидролитик йул би
лан фосфат кислота ажратадигаи фермент —  фосфопротеинфосфа-  
таза таъсирида яна оддий о^силга айланиши мумкин:

X 2 С

Липаза • 0 Р 0 3Н2 +  Н 20 - >
Липаза +  Н3Р 0 4

Фосфорилланган липаза  
фосфор ил л а нм а га н л ипа- 
зага Караганда анча ак
тив булади.

Протеинкиназалар узи 
га хослиги, спецификлиги  
б и л а н : ажралиб туради-  
ган ферментлар группа- 
сйдир: турли протеинки- 

иазалар турли ок,с«ллар- 
ни фосфориллайди. Бун

дай механизм талайгина ферментлариинг активлигини идора этиб 
боради.

Адекилатциклаз системаси. Аденнлатциклаза билан протепнки- 
пазалар физиологик сигнални ^ужайрадан таш^аридаги мухитдаи  
хуж айра ичига утказиш учун хизмат 1\иладиган ягона регулятор  
система ни (реакциялар шалоласини) ^осил ^илади (31-расм). Сиг-

" Краем. Хужайра тащ арп сид агн  мухитдаа 
Хужайра ичига ф изиологий сигнал т у  тарифа
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налнинг дастлабки даракчиси булиб, аксари аденилатциклазани 
активлаштирадиган баъзи гормонлар хизмат килади. Натижада,. 
цАМФ — сигналнинг иккинчи (дужайра ичидаги) даракчиси ^осил* 
булади; цАМФ протеинкиназаларни активлаштиради, протеинки^- 
назалар баъзи ферментларни фосфориллаб, уларнинг активлигини1 
узгартиради. Шу тарика гормон, ^ужайрага утмай туриб, ундаги 
метаболизмни узгартириб боради.

Кисман протеолиз йули билан активланиш. Купгина фермент
лар пептид занжирининг бир ^исми ажралиб чикиши натижасида; 
активмас оксиллар (проферментлар) дан х;осил булади. Масалан, 
трипсин деган протеолитик хазм фермента трипсиноген деган про- 
ферментдан ^осил булади. Трипсиноген меъда ости бези хужайра- 
ларида синтезланади ва меъда ости безининг ун икки бармо^ 
ичакка ^уйилиб турадиган ширасига ажралиб чикади. Ичак з$у- 
жайралари энтеропептидаза деган протеолитик фермент чицаради, 
бу фермент трипсиноген молекуласининг N -учидан гексапептидни 
ажратади:

Энтеропептидаза
Трипсиноген --------------------->- Трипсин +  Гексапептид'

(229 т а  амино- (223 ам и но
кислота к;олди- кислота
ридан и борат  цолдигидан

иборат)

Пептид занжирининг бир кисми ажралиб чикиши натижасида ф а
зовий структура цайта к(урилиб, актив марказ шаклланади, яъни/ 
акгивмас утмишдош трипсин ферментига айланади.

Баъзи лолларда цисман протеолиз реакциялари худди бир ша- 
лоладек булиб, бирин-кетин юзага чикиб боради, унда активла- 
шиб олган олдинги фермент уз навбатида кейингисини активлаш
тиради ва хоказо. Масалан, кон ивиши бир 1^анча ферментлариинг 
шалоладек булиб утадиган активланиш реакциялари натижасида 
юзага чикади, бу ферментлариинг сунггиси цон плазмасининг 
эрийдиган фибриноген о^силини эримайдиган фибрин о^силига ай- 
лантиради. Кон ивиши XX бобда батафсилрок куздан кечириб 
чицилади.

Кисман протеолиз йули билан активланиш механизми протео
литик ферментлар учун (пеитидогидролазалар учун) ^аммадан к$- 
ра характерлидир. Бу шунга борлик;ки, пептидогидролазаларнинг 
субстратлари булмиш оксиллар хужайра структура функционал 
алпаратининг асосини ташкил этади; пептидогидролазаларнинг 
таъсири идора этилмаганида эди, хужайра учун хатарли булиб 
колиши мумкин эди.

Шу муносабат билан эволюция давомида протеолитик фермент
лар активмас ва бехатар проферментлар шаклида хосил булиши 
ва шу шаклда сацланиб туришини, керакли пайтда активлашиб 
колишини таъминлайдиган механизм юзага келади.
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ИЗОФЕР МЕНТЛ АР  ' f

Бошца изофункдионал оьрилар сингари изоферментлар ^ам бир 
хилдаги фуикцияни бажаради, яъни бир хилдаги реакциянинг узи- 
ни катализлайди. Биро^ бир ^анча хусусиятлари жи^атидан, ма
салан, молекуляр активлиги, реакциясининг кинетикаси. регуля- 
ниясининг усуллари, тургунЛиги ж-и^атидан фар^ 1^илиши мумкин. 
Изоферментлар хусусиятларининг асосида бирламчи структураси- 
нинг генетик йул билан юзага келган тафовутлари ётади, бундай 
тафовутлари одатда катта булмайди. Молекулаларининг модифи- 
кацияси натижасида синтездан кейин ^осил буладиган шаклдаги 
ферментларни изоферментлар деб аталмайди. Масалан, ёг тукима- 
сининг фосфорилланган ва дефосфорилланган липазаси изофер
ментлар булиб ^исобланмайди.

Изоферментларга мисол тари^асида глюкокиназа билан с^ксо- 
киназани келтириб утамиз. Ана шу иккала киназа"глюкозанинг 
глюкозо-б-фосфатга айланишини катализлайди, лекин Михаэлис 
константаси ^иймати жи^атидан, шунингдек, организмда олган ур- 
ни жи^атидан бир-биридан фар^ ^илади: глюкокиназа жигар фер
мента булса, гексокиназа, жигар, мускуллар ва купгина туцима- 
ларда топилаверади. Глюкокиназа билан гексокиназа шу тафовут- 
ларининг физиологик а^амияти IX бобда тасвирланган.

Фермент олигомер структурага эга булиб, бир-бирига ухшамай- 
диган протомерлардан тузилган булса, изоферментлар, ферментмас 
о^сил гемоглобин (A, F, Аг гемоглобинлар) мисолида булганидек, 
протомерлариинг ^ар хил тарзда комбинацияланиши натижасида 
юзага келиши мумкин. Масалан, лактатдегидрогеназа икки хил — 
Н ва М протомерлари була оладиган тетрамердир. Тетрамер моле
куласида бу протомерлардан бешта комбинация булиши мумкин: 
М4, М3Н[, М2Н2, М[Н3 ва Н4. Бешта комбинациянинг хаммаси ор
ганизмда булиб туради. М ва Н протомерлари электрофоретик 
^аракатчанлиги жи^атидан бир-биридан фар^ 1̂ илади, шу сабаб- 
дан лактатдегидрогеназа ферментларини электрофорез методи би
лан ажратиш осон.

Бир-бирига ухшаш ферментлар изоферментларми ёки уларни 
турли ферментлар жумласига киритиш керакми, деган масалани 
у%ал 1^илиш ^амиша ^ам осон булавермайди. Мисол тарицасида 
карбамоилфосфатсинтетаза I ва II ларни курсатиб утамиз. Мана 
шу ферментнинг иккаласи карбамоилфосфат синтезлайди (юцори- 
га ^аралсин), лекии реакциялари шу билан фарк ^иладики, бу- 
ларнинг биринчиси амин группасини аммиак хисобига хосил 1^ил- 
са иккинчиси глутаминнинг амид группаси хисобига хосил цилади. 
Шундай 1̂ илиб, иккила ^олда ^ам реакциялар ма^сулоти бир хил, 
лекин фермент субстратлари эса, гарчи бир-бирига ухшаш булса 
^ам, айнан бир хил булмайди. Карбамоилфосфатсинтетаза I ва II 
лар ^ужайрада оладиган жойи жи^атидан ^ам, физиологик роли 
жи^атидан ^ам бир-биридан фар^ ^илади. I фермент митохондрия- 
ларда булиб, мочевина синтезининг метаболик йулида иштирок 
этса, иккинчиси цитозолда булиб, пиримидинли нуклеотидлар сии-



тезида ^атнашади. Чамаси, бу ферментларни з<;ам изоферментлар 
деб, з^ам з^ар хил ферментлар деб цараш учун бирдек асослар бор.

j Купгина ферментлар амалда организмнинг барча з^ужайрала- 
рида топилади. Булар нуклеин кислоталар ва оцсиллар синтези, 
мембраналар ва бопща асосий з^ужайра органеллаларини зфсил 
цилиш, энергия алмашинуви сингари ^ужайранинг уз з^аётини таъ- 
минловчи процессларда иштирок этадиган ферментлардир. Иккин
чи томондан, з^ар хил ихтисослашган функдияларни бажарадиган 
табацаланган ^ужайралар ферментлари таркиби жиз^атидан з^ам 
бир-бнридан фарг^ ^илади. Масалан, жигар з^ужайраларида моче
вина синтези учун зарур булган з^амма ферментлар булса, буйрак- 
усти безлари пустлогининг з^ужайраларида стероид гормонлар 
синтез ^иладиган ферментлар булади, мускул з^ужайраларида 
креатинфосфокиназалар купдир. Баъзи ферментлар факат бир-ик- 
кита органларда топилади (органоспецифик, яъни органга хос фер
ментлар, деб шуларни айтилади). Масалан, уроканиназа фа^ат 
жигарда, гистидаза жигар билан терида, нордон фосфатаза асосан 
простата безида булади.

Ферментлар ^ужайраларнинг ичида хам бир текис тарцалган 
эмас. Баъзи ферментлар цитозоль таркибида коллоид-эриган хо- 
латда булса, бош^алари з^ужайра органеллаларига туплангандир 
(плазматик мембранадаги аденилатциклаза сингари). Турли орга- 
неллалар—-ядро, митохондриялар, лизосомалар, мембраналар — 
узига хос ферментлар тупламига эгадир. Органеллаларда тупла- 
ниб жой олган ферментларда каталитик актив марказдан тапща- 
ри, органеллаларнинг маълум таркибий ^исмлари билан бирикиш- 
га имкон берадиган узига хос марказлар з^ам булади, шу сабабдан 
улар з^ужайрадаги уз урнини узлари топиб, эгаллаб олади. Шун
дай цилиб, хужайрада ферментлар туплами з^ар хил буладиган, 
демак, метаболнзми жиз^атидан бир-биридан фарк; циладиган бу- 
лимлар (компартмёнтлар) юзага келади (метаболизмнинг ком- 
партменталланиши) . .

Организм фермент таркибининг узгариши. Организмнинг нор
ма л физиологик узгаришларида, масалан, онтогенезда ёки узгарув- 
чан мухит шароитларига мосланиб бориш ма^алида ферментлар- 
нинг каталитик активлигигина у'згаРиб цолмасдан (регулятор 
механизмлар таъсири натижасида), балки уларнинг микдори хам 
у'згариши мумкин (батафсилрок; маълумот олиш учун IV ва VIII 
бобларга царалсин). Ферментлариинг активлиги, микдори, шу- 
нингдек, компартментланиши касалликлар вацтида з^ам узгаради. 
Касалликларнинг ана шундай куринишларини энзимопатиялар деб 
аталади; улар протеинопатияларнинг хусусий бир зфлидир.

Умуман протеинопатиялар сингари энзимопатиялар з^ам ирсий 
(бирламчи) ва турмушда орттирилган (иккиламчи) булади. Маса
лан, гистидаза ферментининг тугилишдан булмаслиги гистидине- 
мия деган ирсий касаллик тарзида намоён булади. Гистидин ме»
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таболизми издан чи^иши туфайли унинг касаллар î ohh билан 
сийдигидаги концентрацияси соглом одамлардагига цараганда ан
ча куп булади. Бу эса уз навбатида бопща моддалар алмашинуви 
,^ам издан чикишига ва шунинг оцибати уларок; жисмоний ва ак;- 
лий жи^атдан ривожланишнинг бузилишига олиб келади, бунда 
жисмоний ва а^лий ривожланиш шу цадар кескин издан чи^ади- 
ки, касаллар вояга етмасдан туриб улиб кетади. Шундай ^илиб, 
лоацал битта ферментнинг етишмаслиги ^аёт билан сигиша олмай- 
диган ходиса булиб цолиши мумкин.

Турмушда орттирилган энзимопатиялар ^ам, умуман протеино- 
патиялар сингари, афтидан, >̂ ар ^андай касаллик билан бирга да- 
вом этиб боради. Масалан, жуда куп касалликлар учун характерли 
булган яллигланиш пайтида шу яллигланиш учогидаги зарарлан- 
ган з^ужайралардан атрофдаги ту^ималарни емира оладиган про- 
теолитик ва бош^а ферментлар ажралиб чикиши мумкин. Бу ^ол- 
да ферментлариинг компартментланиши издан чш дан  булади.

Бир цанча боип^а энзимопатияларнинг сабаблари ва куриниш- 
лари дарсликнинг бошца булимларида батафсилро^ куриб чи^и- 
лади.

Соглом одрмлар конинии” плазмасида ферментлар'хили хужай- 
ралардагигаКараганда ка: , буларнинг концентрацияси эса з̂ у- 
жайралардагига нисбатан ,нча паст булади. Компартментланиш 
айнаб, бузилганида ферментлар з^ужайралардан конга утиши мум
кин. Турли касалликларда ^он фермент таркибининг узгариши з^ар 
хил булади, шу муносабат билан цои зардобидаги ферментларни 
ани^лашдан касалликлар диагиостикасииинг методи ва давонинг 
н р ч о г л и  наф бераётганини назорат цилиб бориш методи тари^аси- 
да фойдаланилади.

Диагностика макрадида махсус асбоблар ёрдамида органдан 
олинган тузима булаклари (жигар, мускул, ичак шиллик; пардаси 
ва боип^а орган булаклари) — биоптатлардаги ферментлар актив
лиги з^ам ани^ланади.

Ферментлариинг дорилар тари^асида ^улланилиши. Баъзи фер
ментлар шифобахш воситалар тарицасида щ/лланиладиган булиб 
1флди. Масалан, меъда ширасидаги пепсин микдори камайиб ке- 
тадигаи меъда касалликларида ишта^ани очиш учун пепсин препа- 
ратлари буюрилади (уринбосар терапия). Жароз^атларни биринчи 
бор тозадаб, даволаш вактида турли протеолитик ферментлар 1̂ ул- 
ланклади: бу ферментлар емирилган з^ужайраларнинг оксиллари- 
ни гидролизлаб, жаро^атнинг тозаланишига ва яллигланиш ходи- 
саларининг камайишига ёрдам беради. Нуклеазалардан баъзи 
вирусли касалликларга даво цилишда фойдаланилади. Масалан, 
вирусли конъюнктивитга даво 1^илишда таркибида ДН Каза була
диган томчи дорилар кузга муваффа^ият билан ишлатилади: фер
мент вирусдаги ДНКни парчалайди ва шу билан дардга даво бу- 
лади. Коп то^ирларининг i^on лахталари билан тикилиб к;олиши,
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яъни тромбозларга йул цуймаслик ёки буларга даво 1^илиш учун 
баъзи протеолитик ферментлар айни^са кенг ^улланилади (му- 
каммалро^ маълумот олиш учун XX бобга ^аралсин).

Аспарагиназа лейкозлар (о^ кон раки) нинг баъзи формалари- 
га даво 1^илиш учун ^улланилади. Бу даво шунга асосланганки, 
лейкозга учраган ^ужайраларда аспарагин (оксиллар синтези учун 
зарур аминокислоталарнинг бири) синтезланмайди ва ^ужайралар 
бу аминокислотани i^oh плазмасидан олади. Бемор ^онига аспара
гиназа юбориладиган булса, у ва^тда ^он плазмасидаги аспарагин 
парчаланиб кетади ва лейкозга учраган ^ужайраларда оксиллар 
синтези тухтайди — ^ужайралар >^алок булиб кетади. Хавфли ус- 
маларга даво килиш учун ярайдиган ва худди шундай механизм 
билан таъсир курсатадиган бош^а ферментлар ^ам маълум: улар 
усма туцимасининг усиб бориши учун зарур булган кандай булма
син бирор моддани парчалайди.

Ферментлариинг аналитик реактивлар тарзида цулланилиши. 
Ферментлариинг субстратга нисбатан говори даражада специфик 
булиши уларни нихоятда узига хос аналитик реактивлар ^илиб 
Нуяди: фермент ёрдамида таркибида бир талай бошк;а моддалар 
булган аралашмадаги субстратни аницлаб олса булади. К,он ва 
организмнинг бош^а суюкли^ларидаги метаболитлар концентра- 
цияларини ферментлар ёрдамида аницлаш методлари клиник ла
боратория анализи амалиётида-. тобора кенгрок раем булиб бор- 
моцда. Глюкоза, мочевина, урат кислота (сийдик кислота), сут 
кислота, креатинин, холестерин, триацилглйцеринлар ва бонща 
моддалар микдори ана шу методлар билан улчаб ани^лаб оли- 
нади.

I I I  боб
Н УКЛ ЕИ Н  К И С Л О Т А Л А Р Н И Н Г Т У З И Л И Ш И  у

1869 йили швейцариялик биолог Ф. Мишер ^ужайралар ядроси- 
дан уша замонларда маълум булган '^ужайра таркибий кисмлари- 
дан уз хоссалари жи^атидан фарк киладиган бир моддани аж ра
тиб олди. Бу моддани у нуклеин  деб атади. Бизнинг асримизгд 
келиб, шу модданинг тузилиши маълум булиб ^олганидан кейин 
унга Д Н К  ни текшириш давомида кейинчалик кашф этилган ри- 
бонуклеин кислота (РНК) дан фар^ 1^илиб, дезоксирибонуклеин 
кислота (ДНК) деган ном берилди. Алишер ишларидан атиги бир 
неча йил кейин организм белгиларининг наелдан-наелга утишида 
нуклеин (яъни ДНК) иштирок этади деб тахмин килишга имкон 
берган тажриба маълумотлари пайдо булади. Биро^, бу фикр XX 
асрнинг 50- йилларидагина узил-кесил асосланиб, ривожлантирил- 
ди, холос; РН К функциялари ^ам уша пайтларда аницлаб олинди.

Оксиллар биосинтези процесси, организмларнинг ирсий ва гене
тик узгарувчанлиги механизмлари, ирсий касалликларнинг келиб 
чикиши ва авж олиб бориш механизмларини тушуниш учун нукле
ин кислоталарнинг тузилиши туррисидаги билимлар зарур булади.

Нуклеин кислоталар юцори молекулали бирикмалардир. Улар-
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нинг молекулалари ипсимон шаклда булади (32-расм). Молекула- 
ларнинг шундай шаклда булиши нуклеин кислоталар эритмалари- 
иинг ёпинщо^лиги ю^ори булишига олиб келади. Одам хужайрала- 
ридаги ДН К молекулаларининг узунлиги бир неча с^нтиметрга

32-расм. Д Н К  молекуласининг электрон микроскопда олинган 
фотосурати.

боради. Дар бир хромосома Д Н К  си ни^оят даражада катта битта 
молекуладан ёки камгина сондаги шундай молекулалардан иборат 
булса, ажаб эмас. Одамнинг 23 жуфт хромосомаларидаги ДН К 
нинг умумий узунлиги тахминан 1,5 м га тенг. Вирионлар ва бак
терия ^ужайраларида аксари ягона Д Н К  молекуласи булади. РНК 
молекулалари калтароцдир: уларнинг узунлиги одатда 0,01 мм дан 
ортмайди.

Д Н К  нинг асосий к;исми' хужайранинг ядросида — хроматин 
таркибида булади; митохондрияларда бироз микдорда ДН К бор 
(^ужайрадаги барча Д Н К  нинг 0,2 фоизи атрофида). РНК хужай
ранинг ^амма ^исмЛарида хам топилаверади.

ЭНГ КУП ТАРКАЛГАН Х.УЖАИРА НУКЛЕОТИДЛАРИ £

Нуклеин кислоталар нуклеотидларнинг полимерларидан ибо- 
ратдир. Нуклеотидлар уз навбатида учта таркибий цисмдан — 
пиримидин ёки пурин асоси, пеитоза ва фосфат кислотадап тузил
ган. Асослар ва пеитозаларйинг тузилиши цуйида курсатилган:
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Пентоза к о л д и р и н и н г  табиатига 1^араб нуклеотидлар икки тип- 
га булинади — рибонуклеотидлар ва дезоксирибонуклеотидлар. 
Даммадан куп тар^алган нуклеозидлар билан нуклеозидфосфатлар 
15-жадвалда келтирилган.

Дезоксирибонуклеотидлардан организмда ДН К ^осил .^илиш 
учун фойдаланилади. Рибонуклеотидлар функцияси анча хилма- 
хил. Уларнинг асосий 1̂ исми РНК ^осил булишига сарфланади. 
Бундан таил^ари, рибонуклеотидлар баъзи трансфераза реакция- 
ларида (хусусан, полисахаридлар синтезида) коферментлар роли- 
ни адо этади. Аденил рибонуклеотидлар НАД, НАДФ, ФАД, КоА 
коферментлари таркибига киради. Организмда энергия узгариш- 
ларида АТФ узига хос бир ролни уйнайди (VIII бобга ^аралсин).
Дамма нуклеозидларда, худди АТФ дагидек, юксак энергияли 
боглар, яъни гидролизга учраганида анчагина ми^дорда (50 к Ж  
моль атрофида) энергия ажралиб чикадиган боглар булади; бу
лар фосфат к;олдиклари орасидаги боглардир.

Пурин ва пиримидинлар тул^инининг узунлиги 260 нм атрофи
да келадиган ультрабинафша нурларни ютади. Нуклеотидлар ва 
нуклеин кислоталар концентрациясини аниклаш методи шунга 
асосланган.

/  15- ж а д в а л
Энг куп тар^алгап нуклеозидлар билан нуклеозидднфосфатлар 

коменклатураси

■Г

Н уклеозидлар Н у к л еоз ид м он о ф ос ф а тл а р
Моно-, ди- ва трифос- 
фатнуклеозидларнинг 
киоцартирилган белгиси

Рибонуклеозидлар Рибонуклеозидмонофосфатлар

Адеиозии Аденозин-5'- монофасфат (аде- 
нилат кислота)

АМФ, АДФ, АТФ

Гуанозин Гуанозпн-5'- монофосфат (гуа- 
нилат кислота)

ГМФ, ГДФ, ГТФ

Цитидин Ц итидин-5'- монофасфат 
(цитидилат кислота) 
Уридин-5'- монофосфат 
(уридилат кислота)

ЦМФ, Ц ДФ , ЦТФ

Уридин УМФ, УДФ, УТФ

Дезоксирибо- Дезоксирибонуклеозид моно
нуклеозидлар фосфат лар
Дезоксиаденозин Дезоксиаденозин-5'- монофосфат 

(дезоксиаденипат кислота)
дАМФ, дАДФ, дАТФ

Дезоксигуанозин Дезоксигуанозин-5'- монофосфат 
(дезоксигуанилат кислота)

дГМФ, дГДФ , дГТФ

Дезоксицитидин Дезоксицитидии-5'- монофасфат 
(дезоксицитидилат кислота)
I  ими дин-5' - монофосфат*

дЦМФ, дЦ ДФ , дЦТФ

Тимидин* дТМФ, дТДФ, дТТФ

* Дезокси- цушимчасининг йу^лнги шунга боглицки, тимин фа^ат деярли 
дезоксирибонуклеотидларда учрайди (бироц цис^артирилган белгиларда «д» олд 
цушимчаси са^ланиб ^олади).

£■• НУКЛЕИН КИСЛОТАЛАРНИНГ БИРЛАМЧИ с т р у к т у р а с и
Нуклеазалар группасига мансуб ферментлар (РНКазалар, 

ДН Казалар) таъсирида нуклеин кислоталар гидролитик йул билан 
пуклеозидмонофосфатларга — нуклеин кислоталар мономерларига
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парчаланади. Бунда РНК гидролизатида турт тип лаги рибонуклео- 
зидмонофосФатлап. Д Н К  гидролизатида эса турт типдаги дезокси- 
' риЬонуклеозидмонофосфятляр тппиля пи (15-жадвалга царалсин). 
FR K  ва Д Н К  мономерларининг азотли асослари уч ^олда бир-би- 
рига мос келса, бир ^олда ^ар хил булади: РН К да УМФ (урацил 
асоси), Д Н К  да ТМФ (тимин асоси) булади.

Нуклеин кислоталар молекулаларидаги мономерлар мураккаб 
эфир 6o f h  билан бириккандир, бу 6o f  бир мононуклеотиднинг фос
фат г̂ о л д и р и  билан бошк;а -мононуклеотидпентоза к о л д и р и н и н г  3- 
гидроксил группасидан >^осил булган (3', 5 ' - фосфодиэфир бор): 

он
о 4

Iно

Асос

О Н  Н

Шундай цилиб, нуклеин кислоталар нуклеозидмонофосфатлар- 
нинг чизшуш полимерлари — полинуклеотидлардир. Полинуклео- 
таднинг учлари тузилиши жихатидан бнр-биридан фарк; 1̂ илади: 
бир учида эркин 5 ' - фосфат группаси (5'- учи) булса, иккинчи учи- 
да эркин 3 ' - ОН-группа (З'-учи) булади.

Турли нуклеин кислоталар молекуласидаги мононуклеотид 
колдшугарининг сони, нуклеотид таркиби ва нуклеотид 1флдицла- 
рининг навбатлашиб бориш тартиби билан бир-биридан фар^ ^и- 
лади (аслида асосларнинг навбатлашиб бориш тартиби билан, 
чунки барча мономерларнинг пентозофосфат ^исмлари бир хил 
булади). Нуклеин кислоталарнинг бирламчи структурасини цис^а- 
ча тасвирлаш учун бир харфли нуклеозидлар символларидан фой
даланилади: А — аденозин, G — гуанозин, С — цитидин, U — ури- 
дин, Т — тимидин. Масалан, РН К нинг бирламчи структураси мана 
бундай ёзув тарзида ифодаланиши мумкин:

A—U—A—A—G—U—С—С—С—U—А -  ...
Д Н К структурасининг ёзуви «д» (дезокси-) олд ^ушимчаси би- 

.т»ян белгиланади:
д (G—G—С—А—Т—А—Т—Т—G—А— ...)
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{мана шу иккала ёзув «д» символидан ташцари яна шу билан 
бир-биридан фар^ ^иладики, бириичиси (РНК) да Т символи }|ч- 
рамайди, иккинчиси (ДНК) да эса U символи учрамайди].

Ана шундай ёзувда чап томонда 5'- учи, ^нг томонда З '-учи  
булади деб мулжалланади. Баъзан полинуклеотидларни бунга i^a- 
рама-^арши тарзда ёзишга турри келади; бу ^олда адаш булмас- 
лиги учун 1^ушимча ирефикслар ^уйилади: ( 5 ' - ^ 3 ' )  А — U — А —
1— А — G — ... — бу уринда 5 ' - учи чап томонда; ёки (3 '-* -5 ')  G — 
— А — А — U — А — ... — 5 ' - учи унгда.

Худди Морзе алифбосининг иккита белгиси — нуцта ва чизиц — 
ёрдамида бйтмас-туганмас ми^дордаги >̂ ар хил текстларни ёзиб 
ч и р ш  мумкин булганидек, туртта ^ар хил нуклеотиддан ^ам бир
ламчи структураси жи^атидан фарк; ^иладиган цанчадан-ца.нча 
нуклеин кислоталарни тузищ мумкин. Шу жи^атдан олганда нук
леин кислоталар оксилларга ухшаб кетади. ^  ^

ДНК НИНГ ИККИЛАМЧИ СТРУКТУРАСИ-/
Д Н К  нуклеотид таркибининг хусусияти шуки, аденилли нуклео- 

тидларнинг сони цитидилли нуклеотидлар сонига тенг: А =  Т, 
G =  С, демак, А +  G =  Т +  С, яъни пуринли нуклеотидлар сони 
пиримидинли нуклеотидлар сонига тенг булади (Чаргафф ^оида- 
лари). Бундай муносабатлар РН К  га хос эмас.

Д Н К  нинг нуклеотид таркиби тугрисидаги Чаргафф цоидалари- 
га асосланиб ^амда рентгеноструктура текширишларининг натижа- 
ларидан келиб чик;иб, Ж. Уотсон ва Ф. Крик (Буюкбритания) 
Д Н К  нинг тузилиш моделини таклиф этишди (1953). КУ™Да шу 
моделнинг асосий хусусиятлари таърифлаб ^тилган.

1. Д Н К  молекуласи антипараллель равишда йуналган ва бо- 
шидан охиригача водород боглари билан бир-бирига боРланган 
иккита полинуклеотид занжирларидан тузилгандир (мононуклео- 
тидларнинг ^ар бири водород боглари ^осил цилишда ^атнашади).

2. Занжирлар орасидаги водород боглари бир занжир аденин 
цолдирининг иккинчи занжир тимин ^олдиги билан (А . . . Т жуф- 
ти билан) ва бир занжирнинг гуанин ^олдири билан иккинчи зан- 
жиркинг цитозин к;олдири (G . . . С жуфти) нинг узига хос тарзда 
узаро таъсир ^илиши ^исобигаЛхосил булади:

н
тимин аденин цитозин гуанин

Жуфтни ^осил ^илувчи асослар шу маънода бир-бирига компле- 
ментар буладики, буларнинг уртасида водород боглари боища 
комбинациялардагига Караганда (масалан, А ва G, А ва С ва ^о- 
казога Караганда) осонроц вужудга келади; бу—асослар жуфтлари
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орасида водород боглари з^осил булишида иштирок этувчи группа- 
ларнинг жойлашиш геометрияси билан умуман Д Н К  молекуласи 
геометриясига боглшушр.

3. Д Н К  молекуласи бир занжирннинг бирламчи структураси 
иккинчи занжир бирламчи структурасига комплементардир. К,уйи- 
даги схема

(5' -> 3') А—Т—Т -С —Т—С—G—T - C - G - G

( 3 ' -> 5')Т —A—A—G—A—G—С— А—G—С—С

куздан кечириб чи^иладиган булса, буни тушуниб олиш осон. Би
ринчи занжирнинг п з^олатида (5'- учидан з^исоблаганда) дезоксиа- 
денилат кислота ^олдиги (А) турган булса, у з^олда иккинчи 
занжирнинг п з^олатида (3'- учидан з^исоблаганда) ^андай булма
син бонща бирор мономер эмас, балки унга комплементар булгав 
тимндилат кислота цолдиги (Т) булади. Шундай цилиб, Д Н К  мо
лекуласи битта занжирининг бирламчи структураси маълум булсаг 
у з^олда асослар комплементарлиги билан занжирлар комплемен- 
тарлиги [фидаларидан келиб чи^иб, иккинчи занжирнинг бирлам
чи структурасини ёзиб чи^иш осон булади.

Занжирлар комплементар булади, деган ran бирламчи структу
ралари ухшашдир деган маънони англатмаслигини айтиб утиш 
керак: масалан, ю^орида келтириб утилган молекулада бирламчи 
занжирда тимидилат кислотанинг туртта к;олдиги булса, иккинчи- 
сида фа^ат битта ^олдиги бор; биринчи занжирда С — Т — С тар- 
тнбдаги уч нуклеотид бор, иккинчи занжирда бундай учлик йу^.

4. Иккала занжир умумий увда эга булган спирал з^олида урал- 
ган; занжирларни эшиб ёзиш йули билангина бир-биридан аж ра
тиш мумкин (бундай спираллар плектонемик спираллар деб 
аталади). Пурин ва пиримидин асослари спирал ичига ^араган; 
уларнинг текисликлари спирал у^ига тик ва бир-бирига параллел- 
дир, шунга кура'асослар даста булиб туради. Шу дастадаги асос
лар уртасида гидрофоб узаро таъсирлар юзага чидиб, булар куша
ло^ спиралнинг тургун холатда булишига занжирлар орасидаги во
дород богларидан кура купроц буладиган асосий хиссани тушади.. 
Рибоза фосфат цисмлари четки томонларда жойлашиб, спирал- 
кинг ковалент узагини з^осил ^илади (33, 34-расмлар).

Д Н К  структураси организмларнинг уз-узини бунёдга келти- 
риши, ирсият, узгарувчанлик сингари асосий биологик зрдисалар- 
нинг молекуляр механизмини тушунтириб беришга имкон очади. 
Шу сабабдан Ф. Крик билан Ж. Уотсонлар Д Н К  тузилиши моде- 
лини ишлаб чи^ишган 1953 йилни молекуляр биология юзага кел- 
ган йил деб з^исоблаш раем булган.

РН К ТУЗИЛИШ ИНИНГ ХУСУСИЯТЛАРИ X  '
Юцорида айтиб утилганидек, з^ар бир з^ужайрада бироз микдор- 

Д Н К молекулалари, ажабмаски, з^ар бир хромосомага фа^ат- 
биттадан тугри келадиган улкан молекула булади. РНК молекула- 
ларининг жуда хилма-хил булиши билан ажралиб туради. Тузили-
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ши ва функцияларининг хусу- 
сиятлари жи^атидан РН К  нинг 
учта асосий типи тафовут ^и- 
линади.

1. Рибосома РНК лари  
{р РНК ) — рибосомаларнннг 
таркибий ^исмларидир (113 -  
бетга ^аралсин). рРН К улу- 
шига ^ужайрадаги бутун РН К 
■нинг тахминан 80% часи туг- 
ри келади. рРН К нинг уч ту
ри: молекуляр массаси 1,5 млн. 
атрофида буладиган 28 S- 
р Р Н К  (нуклеотид ^олди^лари- 
нинг сони тахминан 4 000 та);  
молекуляр массаси 700 000 ат
рофида буладиган 18 S-pPHK; 
молекуляр массаси 30 000 ат
рофида (нуклеотидларининг 
т^олдиги тахминан 100 та) бу
ладиган 5 S- рРН К  бор.

2. Транспорт РНК лар 
(тРНК) ^ужайрадаги бутун 
Р Н К  нинг тахминан 15 фоизи- 
ни ташкил этади. тРНК нинг 
бирламчи структураси билан 
'бир-биридан фар^ циладиган 
неча унлаб тури бор. тРН К 
нинг молекуляр массаси 25 000 
атрофида. тРНК бирламчи 
•структурасининг характерли 
хусусияти молекулаларида 
одатдаги мономерлардан таш- 
цари минор нуклеотидлар деб 
аталувчи (кам ми^дорларда

S'-учи

s '  Р^з--

s Р^З'

З ’-учи

но0

З 'рН  5'

3 ' /  5'

3 ' > ' р / 5'

3 ' / к  5'

3 > ^  5-

З'-учи

молекуласи:33-расм. ДН К  
■фрагментининг схемаси. Гори- 
.зонтал чизи^лар дезоксирибозл 

цолдицларини билдиради.
34-расм. ДНК фрагментининг модели 

(цуш спирали).
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буладиган) мономерлар хам борлнгндир. Минор нуклеотидлар тар
кибида одатдан танщари асослар (масалан, метилланган асослар) 
булади; Псевдоуридилаткислотада асос билан рибоза ц о л д и р и  ур
тасидаги бог одатдан танщари (N — С эмас, балки С — С) дир;

nh2

N ^ | p CH*л/
HN—СН

Н

5- метилцитозин N 6- метиладенин

О

HN

Н3С \

Н3С

N2- диметилгуанин

3. Матрица РН К лари (мРНК)  ^ужайрадаги барча РН К  нинг 
тахминан 2 фоизини ташкил этади. Бирламчи структураси жиха- 
тидан бир-биридан фар^ ^иладиган жуда ^ам куп ми^дордаги — 
организмда турли оксиллар 1̂ анча булса, шундан кам келмайдиган 
ми^дорда мРНК бор. Матрица РН К  ларини ахборот, РН К  лари, 
яъни информацион РН К  лар (иРНК) деб з;ам айтилади.

35-расм. Одам рибосомаси бБРН Ксининг иккиламчи 
структураси.
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Р Н К  нинг иккиламчи ос 
структураси. РН К моле
кулалари, Д Н К  дан фар^ 
1^илиб, битта полинуклео
тид занжиридан тузил- 
гандир. Лекин бу зан- 
жирда бир-бирига комп
лементар булган ^йсм- 

лар борки, улар ^уш спи
рал лар хосил ^илиб 
узаро таъсир эта олади. 
Бунда А . . .  U ва G .. . С 
нуклеотид жуфтлари би
рикади. Спирал холига 
келган ана шундай ^исм- 
ларда (буларни шпилька- 
лар деб аталади) одатда 
кам ми^дордаги нуклео
тид жуфтлари булади 
(20—30 тача) ва улар 
спирал ^олига келмаган 
цисмлари билан навбат
лашиб боради (35-расм).

тРН К  ларнинг икки
ламчи структураси ха- 
рактерлидир. Бу РН К 
ларда спирал ^олига кел
ган туртта 1^исми ва бир 
занжирли учта (баъзида 
туртта) ^овузлоги була
ди. Ана шундай структу
ра текисликда тасвирлан- 
ганида «беда барги» деб 
аталадиган шакл юзага 
келади (36-расм). Хужай
рада буладиган неча ун- 
лаб турли-туман тРНК 
ларнинг ^аммаси фазо- 
вий структураси бир хил- 
да булгани ^олда, лекин 
тафсилотлари жихатидан 
бир-биридан фар^ i-̂ и- 
лади.

5-учи 6
с
G
G
А
U ' 
U ■

ни

hU
G
G

c u e  m zC

G A G С
m G

С • 
С • 
A • 

,G • 
A •

Cm
U
G m

A A

A 3 '-учи  
С (акцептор)
С
А
С
G
С
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36-расм. тРНКнинг иккиламчи структураси:
а — схемаси /минор нуклеотидлар алоцндп 
Кил и б аж ратилм аган /;  б — фазовий модели 

/баъзи  нуклеотидларнинг номерларп кУрса- 
тилган/ .
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Циздирии/

Совутиш

37-расм. ДНК денатурацияси:
а — иккиламчи структурасининг ^згариш  схемаси; б — икки Д Н К  намунаси денатурацияси  
/суюцланиши/ графиги; суюк;ланиш температураси  бир мунча юк,ори булган 2 н ам унада  

GC ж уф тлар  1 н ам унадаги га  Караганда к^прок.  Нисбий ютилиш—уй температурасидаги  
Д Н К  эритмасига ультрабин аф ш а нурлар ютилишининг графикда  к^рсатилган темпера  

ту р а л а р д а  ютилишга булган нисбатидир.

НУКЛЕИН КИСЛОТАЛАРНИ ДУРАГАИЛАШ  oL .
Нуклеин кислоталар денатурацияси. Нуклеин кислоталарнинг 

иккиламчи структураси асослар уртасида водород боглари билан 
гидрофоб боглар юзага келнши, яъни кучсиз узаро таъсирлар з̂ и- 
собига з^осил булади. Шу муносабат билан, худди оксиллар мисо- 
лида булганидек, уртача даражадаги таъсирлар натижасида нук
леин кислоталар денатурацияга учраши мумкин. Нуклеин кислота
лар 70— 100°С гача киздирилганида, шунингдек кучли кислотали 
ёки ипщорли мухитларга тушиб 1̂ олганида, мочевина цушилганида 
денатурация юз беради. Водород боглари билан гидрофоб боглар 
емирилиши натижасида занжирлар бир-биридан 1фчиб, тартибсиз 
коптокча шаклига кириб ^олади. Денатурация 260 нм да ютилиш 
зурайиши билан бирга давом этиб боради (гиперхром эффект деб 
шуни айтилади). Ютилиш тахминан 1,5 баравар ортиши мумкин. 
Бу денатурациянинг боришини кузатиб боришни осон цилиб цуяди 
(37-расм). Денатурацияни эритма ёпиыщо^лй.гининг камайиб ^ол- 
ганига ь^араб з^ам топса булади.

Киздириш йули билан денатурацияга учратилган нуклеин кис
лота эритмаси совутилса, у з^олда буш боглар яна пайдо булади 
ьа муайян шароитларда дастлабки (денатурациядан олдинги) пре
парат структураларига ухшаб кетадиган i^yui спиралли структура- 
лар з^оснл булади; яъни ренативация додисаси юзага чицади. 
Молекулаларни дурагайлаш методи денатурация ва ренативация 
ходисаларига асосланган, нуклеин кислоталарнинг тузилишини ур
ганиш, шунингдек уларни фракцияларга, яъни таркибий ^исмлар- 
га ажратиш учун ана шу метод к;улланилади.

ДН К ни ДИ К билан дурагайлаш. Х,ар хил турдаги организм- 
лардан (масалан, 6ai^a ва к,уёндан) ажратиб олинган Д Н К  эрит- 
малари бир-бирига аралаштирилиб, шу аралашма киздирилса 
(яъни ДН К лари денатурацияга учратилса), кейин эса, совутилса,
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бацс ДИКси КуёнДНКси Денатурацияланган ДИК ДИН-ДИК дуригаии
а

layoff ЦНКси Куён РНКси Денатурация/! ангин ДИК Ни РНК ДИК-PH К
. gypauuiu

38-расм. Нуклеин кислоталарни дурагайлаш: 
а — ДИК,—Д Н К  цилиб дурагайлаш ; б — Д Н К —Р Н К  цилиб дурагайлаш .

у з^олда яна спиралли структур ал ар пайдо булади. Бунда
дастлабки Д Н К  молекулаларига'ухшаш куш спиралли молекула
лар билан бирга битта нуклеотид заижири 6ai^a Д Н К  ларидаи, 
ьккинчи занжири эса куён Д Н К  ларидаи иборат булган- дурагай 
молекулалар юзага келиши мумкии (38-расм). Бу хилдаги дура
гай молекулалар мукаммал булмайди: уларда спирал ^олига кел- 
ган цисмлар спираллашм^гап цисмлар билан навбатлашиб бора
ди; равшанки, спираллашмагап цнсмларда полионуклеотид зан- 
жирлар бир-бирига комплементар булмайди. Д Н К  билан ДНК 
дурагайлари (ДНК т - Д Н К  дурлгаплари) нинг номукаммаллигинп 
электромикроскоп ёрдамида билиб олса булади. Д Н К —ДН К ду- 
рагайлашни урганиш биология учуй му^им булган к;уйидаги хуло- 
саларни чи^ариб олишга имкон берди.

1. Битта организмнинг барча орган ва тукималаридагп /111К 
лар бир-бирига ^хшашдир.



2. Битта биологик турга мансуб турли индивидларнинг ту^има- 
ларидан ажратиб олинган Д Н К  лар бир-бирига ухшаш булади. 
Биро^ кичик тафовутлар булиши мумкинки, буларни дурагайлаш 
методи билан топиб олса булади (комилементармас ^исмларда 3— 
5 тадан орти^ нуклеотид ^олди^лари булганида i^yin спираллар 
юзага келмайди).

3. Дар хил биологик турларга мансуб индивидлардан олинган 
ДН К лар бир-бирига ухшаш булмайди, номукаммал дурагай моле
кулалар ^осил ^илади. Турлар уртасидаги филогенетик ^он-^ар- 
дошлик нечогли узоц булса, Д Н К —Д Н К  дурагайларининг ному- 
каммаллик даражаси шу цадар юцори булади. Шу муносабат 
билан Д Н К —ДН К дурагайлаш методики организмлар системати- 
касини ани^лаш учун к;улланиш мумкин б^либ чицди.

Д Н К  ни дурагайлаш методи билан урганиш ДН К нинг бирлам
чи структураси турга хос, специфик булиши билан характерлани- 
шини курсатиб берди.

Д Н К  билан РН К  ни дурагайлаш. Д Н К  билан РНК ни дурагай
лаш (Д Н К — РН К дурагайлаш) ^ам худди шу тарифа юзага 
ч и р ш и  мумкин; бу ^олда дурагай молекуласида битта дезоксири- 
бонуклеотид занжири ва битта рибонуклеотид занжири булади 
(38-расмга ^аралсин). Битта организмнинг узидан ажратиб олин
ган Д Н К  билан РН К (бирламчи транскритлар) дурагайланганида 
мукаммал гибридлар 5^осил булади. Бошцача айтганда, организм
даги РН К нинг ^аммаси шу организм Д Н К  сига комплементардир. 
Бу — ДН К  нинг турга хослиги тугрисидаги ^амма муло^азалар 
бирдек даражада РН К  га ^ам тааллу^лидир деган маънони бил
диради.

ХРОМАТИННИНГ ТУЗИЛИШИ 1

Тирик ^ужайрадаги нуклеин кислоталар нуклепротеинлар— 
оксиллар билан бириккан бирикмалар шаклида булади. тРН К ги- 
на асосан цитозолда эркин эриган ^олатда топилади. Нуклепроте- 
инли асосий структуралар хроматин (дезоксирибонуклеопротеин) 
ва рибосомалар (рибонуклеопротеин) дир.

Хроматиннинг структура тузилиши мураккаб булиб, тула-тукис 
урганилган эмас. Дужайра циклига ^араб хроматин холати узга- 
риб туради. Тинчлик фазасида хроматин бутун ядро ^ажми буйлаб 
бир текис тар^алган булади ва одатдаги микроскопик методлар 
билан текшириб курилганида топилмайди. Дужайранинг булиниш 
фазасида хроматин оддий микроскопда куринадиган муъжазгина 
зарралар — хромосомаларни* ^осил килади.

* «Хромосомалар» тер.мини купинча умуман генетик материални белгилаш 
учун анча кенг маънода ишлатилишини назарда тутиш керак. Ш у маънода 
олганда тинчлик з$олатидаги хужайра хроматини ^ам хромосомалардир; прока- 
риотларда ядро й$ц ва тор маънодаги хромосомалар булмайди, лекин булар- 
ничг генетик материалиии >̂ ам хромосомалар деб шу сузнинг кенг маъносида 
айтилаверади.
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Хроматин массасининг тахминан 
2/3 цисмини оксиллар ташкил ^ил-

1 са, 1/3 цисми Д Н К  дан иборат-
дир. Хроматинда РН К  ^ам бор (10 
фоизгача). Хроматиндаги барча 
о^силларнинг ярми молекулалари 
унча катта булмайдиган оцсил- 
лар — гистонлардир (молекуляр 
массаси 11 000—22 000). Гистонлар- 
нинг характерли хусусияти тарки
бида лизин ва (ёки) аргинин куп 
булишидир; бу нарса уларга иш- 
i^op табиатини ва Д Н К  нинг кис
лота-групппалари билан узаро таъ
сир цнлиш хусусиятини беради.

Хроматиннинг электрон-микро- 
скопик фотосуратларида ипга те- 
рилган мунчо^ларга ухшаб кетувчи 

j тузилмалар куриниб туради (39-
расм). Хар бир мунчо^ донасида 
8 та гистон молекуласи ва шуларга 
уралган 150 та нуклеотид жуфтига 
я^ин узунликдаги Д Н К  булади. Ана шундай структурани нуклео
сома дейилади. 39-расмда хроматиннинг нуклеосома тузилиши кур- 
сатилган. Д Н К  молекулалари шу тарзда жойланганида узун моле- 
кулага Караганда тахминан 7 баравар кичраяди. Бу Д Н К  жойла- 
нишининг фацат биринчи даражасидир, холос.

Одам ДН К си молекулаларининг узунлиги сантиметрлар билан 
улчанса (3—5 см атрофида булади), хромосомаларнинг узунлиги 
атиги бир неча манометр келади. Демак, хромосомаларнинг жой- 
ланишида ДН К нинг кисцариш (ихчамланиш) даражаси неча мил- 
лионга бориши керак. Мунчокугар нуклеосома ипининг яна буралиб 
уралиши натижасида ана шундай булади. Д Н К  жойланишининг 
юцори тартибдаги даражалари етарлича урганилган эмас.

РИБОСОМАЛАРНИНГ ТУЗИЛИШИ ,

Рибосомалар седиментация коэффициента 80S ва молекуляр 
массаси 4,5 млн га борадиган суб^ужайра зарраларидир. Улар 
иккита — катта (60S) ва кичик (40S) суббирликлардан ташкил 
топган; эритмадаги M g2+ ионлари концентрацияси 0,1 мМ гача 
пасайганида 80S-3appa суббирликларга парчаланиб кетади. Суб- 
бирликларнинг >̂ ар бирида РНК ва оксиллар булади. Суббирлик- 
лар pH к;иймати паст булган эритмаларда ва детергентлар ишти
рокида таркибий цисмларга парчаланади (40-расм). Суббирлик- 
ларнинг нуклеин кислоталари, жумладан, оксилларни маълум бир 
тартибда бирлаштириш учун синч ролини уйнайди. Умумап рибо
сома оксиллар синтези учун зарур к;урилма тарщ асида ишлаб 
боради (IV бобга ^аралсин).

39-расм. Нуклеосомали хрома
тин занжирининг электрон мик- 
роскопда олинган фотосурати 
(225 000 баравар катталашти- 
рилган) (а) ва нукле.осомалар- 

нинг тузилиши (б).
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80 S рибосома

( uujk, орий мух; и тг ye п V лсср)
40 S Суббирлик

28 S р РНК Турпи 18 s р РНК
5,8 Sp РНК ок,силларнинг
5 S р РНК SO га »̂ ин

(ларбир РНКнинг молекуласи
биттадинмолекуласи)

оцсилларнииг 
' 30 га я кин молекуласи

40-расм. Эукариотлар рибосомаларининг тарки- 
бий цисмлари.

IV  боб
НУКЛЕИН КИ С Л О ТА Л А Р ВА О К С И Л Л А Р  Б И О С И Н ТЕЗИ  ^  

(М А Т Р И Ц А Л И  Б И О С И Н Т Е ЗЛ А Р )

Энг му^им биополимерлар — оксиллар ва нуклеин кислоталар- 
нинг бирламчи структурасини ^арфлар билан битилган ёзувга 
.^иёс 1^илса булади: «маънога эга булган» элементлар — мономер- 
.лар ёки ^арфлар у ^олда ^ам, бу ^олда ^ам, ихтиёрий суратда 
навбатлашиб бормасдан, балки цатъий бир тартиб билан навбат- 
.лашиб боради. Ана шунга асосланиб туриб нуклеин кислоталар 
билан о^силларни ахборотга эга булган, яъни информадион моле
кулалар деб аталади. Мана шундай молекулаларии ^осил 1^илиш 
учун мономерларни аралаштириб, пептид ёки фосфодиэфир боги 
юзага келадиган шароитларни яратиб беришнинг узи кифоя 1^ил- 
майди, яна усиб бораётган полимер занжирига турли моиомерлар- 
нинг келиб бирикиш тартибини белгилаб берадиган программа 
^ам зарур булади. Янги нуклеин кислоталар ва оксиллар молеку1- 
.лаларининг биосинтезида^нуклеин кислоталар'7ана шундай про- 
граммани етказиб бериб туради; уларни ана 1йундай роли боиси- 
дач матрицалар деб аталади. Матрицали синтез давомида матрица 
•еарфланмайди ва к;айта-1^айта ишлатилавериши мумкин; шу жи- 
я;атдан у катализаторга ухшаш булади.

Матрицали биосинтезларнинг учта асосий типи тафовут 1^или- 
кади:

Q j  мавжуд ДН К молекулалариинг узидан матрица тарицасида 
фойдаланиш йули билан юзага чи^адиган Д Н К  биосинтези (ДНК 
репликацияси);

< 3  ДН К матрицасида булиб утадиган РН К биосинтези (транс
крипция) ;



3) матрица тари^асида мРНК дан фойдаланиб юзага чи^ади- 
га-н оксиллар биосинтези (трансляция).

РН К матрицасида Д Н К  биосинтези (тескари транскрипция) ва 
РН К матрицасида РН К  синтези (РНК репликацияси) булиб ути
ши з^ам мумкин («Вирус геноми репликациясининг хусусиятлари» 
булимига ^аралсин).

Д Н К  БИОСИНТЕЗИ (РЕП Л И К А Ц И Я С И )

Д Н К  ВА ИРСИЯТ 1 I

Д Н К  нинг тузилиши, биосинтези ва функцияларини урганиш 
тарихи умумбиологик жи^атдан муз^им булган ирсият муаммоси 
юзага келиши ва уни ечиш билан богли^дир.

XIX асрнинг охири ва XX асрнинг бошларидаги генетик хамда 
цитологик та д к ^ о тл а р  белгиларнинг наслдан-наслга утиб бориши 
х£юьшсомала41са^боРликдир деган хулосага олиб келди. Белгилар- 
нинг наслдан-наслга утиб боришида хромосоманинг маълум бир 
кисми — ген билан утадиган бирор ирсий белгини ажратса булади. 
Организм барча белгиларининг тупламига барча хромосомалар 
генларининг туплами — генотип тугри келади. Белгиларнинг насл
дан-наслга утиб бориш механизмининг изохи генотип уз-узини 
пайдо килиб туради (репликацияланади) деган тушунчани з^ам уз 
ичига олади; уз-узини пайдо килиши натижасида з^ужайра геноти- 
пи икки баравар ортади ва кейинги булинишда iyi3 з^ужайралар- 
нннг з^ар бири тула генлар тупламини олади. Бу тушунча митоз 
гтроцессида хромосомаларнинг икки баравар ортиб, тар^алиб бо
риш манзарасига асосланади.

Хромосомалар таркибида оксил ва Д Н К  булганлиги учун ирсий 
белгиларнинг наслдан-наслга утиб боришида шу моддаларнинг 
кайси бири иштирок этади, деган савол юзага келди. XX асрнинг 
40—50- йилларида ирсий ахборот ДН К молекулалари томонидан 
наслдан-наслга утиб боради деган купгина тажриба маълумотла- 
ри пайдо булди. Бактерияларда паразит/тик 1^илиб яшовчи вирус- 
лар — бактериофагларнинг купайишини урганиш ана шунинг ёр- 
кин далилларидан бири булиб хизмат килди. Ичак таё^чаоида 
купаядиган Т4 бактериофаг морфологияси анча мураккаб булган 
ПШС-ва оксил пардасидан тузилган (41-расм, а, б). Фагнинг ико- 
саэдрик шаклдаги бошчаси ва ичи кавак цилиндрга ухшаш думи 
бор, бошчасида битта Р НК молекуласи зич булиб жойлашгаи, ду- 
мининг учидан олтита ингичка ип чикиб келади. Думи куш девор- 
лг булиб, каттарок; диаметрдаги найча ичига киритиб куйилган 
иайчага ухшайди, гуё. Бактерияга фаг ю^иш процесси молекула
лар иштироки билан бирма-бир давом этиб борадиган•мураккаб 
ходисалардир. Фаг бактерия юзига думидаги иплари ёрдамида 
бирикиб олади, шунда думнииг учи бактерия пардасида маркам 
урнашиб колади. Фагнинг бактерияга бирикииш думидаги иплари 
ка думи учидаги жотлмрнинг<^актер|Яя деюридаги моддалар би-

8* I I f  \ 115-
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41-расм. Т4 бактериофагнннг тузилиши (а) ва 
Е. coli деворига ёпишиб олган фагларнннг элек

трон микроскопда олинган фотосурати (б).

лан комплементар тарзда узаро таъсир ^илишига асосланган. Ке
йин думининг тапщи найи цис^ариб, ички найи бактерия пардаси 
ор^али утади ва бошчасидан шу парда ор^али бактерия ичига 
фаг Д Н К  си «отилиб тушади», айни ва^тда фагнинг о^силли пар
даси бактерия юзасида ^олади. Унлаб минутлар билан улчанади- 
ган бирмунча ва^тдан кейин бактерияда энди о^силли пардаси 
хам, унинг ичида жойлашган Д Н К  си хам буладиган неча юзлаб 
фаг зарралари топилади. Бундан фагнинг тузилиши тутрисидаги 
ахборотнинг ^аммаси унинг Д Н К  сида булар экан, деган хулоса 
келиб чи^ади.

Ирснятнинг моддий асосини аниклаб олишга багишланган тад- 
^и^отлар йуналиши ана шу хилдаги ишлар билан поёнига етди; 
бу йуналишнииг боши дастлабки кузатувларга ва ирсият ^одиса- 
ларини англаб етишга бориб та^алади, унинг роли биологик эво
люция назарияси пайдо булганидан кейин жуда ^ам. явдол булиб 
колди.

РЕПЛИКАЦИЯ МЕХАНИЗМИ f -  ,

Ирсий материалнинг химиявий табиати аниклаб олинганидан 
кейин хромосомалар, аницроги, генотипнинг уз-узини пайдо ^или- 
ши (репликацияси) тугрисидаги муаммо Д Н К  репликацияси муам- 
мссига айланиб 1^олди. Ф. Крик ва Ж- Уотсон томонидан 1953 йили 
Д Н К  тузилиши моделининг ишлаб чицилиши ана шу муаммони 
^ал дилинг учун биринчи даражали а^амиятга эга булди. КУШ
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спирал структураси оддий Д Н К  репликацияси механизмини тасав- 
вур ^илишга имкон берди: ^уш спирал аввалига ёзилиб, занжир- 
лар бир-биридан ажралади, кейин эса Д Н К  молекуласининг бир 
занжирли >̂ ар бир ярми камини тулдириб, икки занжирли, бут 
молекулагача цурилиб олади:

G—С—С—А— Т—А 

С—G—G—T—А -Т

G— С—С — А— Т— А

С — G — G — Т — А — Т

G—С —С —А— Т—А 

С—G—G— Т —А— Т 

G—:С—С—А—Т—А 

С—G—G— Т —А—Т

Янги синтезланаётган занжирлар нуклеотидларининг тартиби 
мавжуд занжирдаги асослар комплементарлиги ва нуклеотидлари
нинг тартиби билан белгиланади. Бош^ача айтганда, мавжуд нук
леотид занжирлари янги занжирлар синтези учун матрица булиб 
хизмат килади; натижада дастлабки молекулага тула-тукис ух- 
шаш булган икки занжирли иккита Д Н К  молекуласи юзага ке
лади.

Репликациянинг ана шундай усули ярим консерватив усул деб 
аталадиган булди (аслида бошк;ача— консерватив механизм бу
лиши ^ам мумкин, унда янги синтезланадиган нуклеотид занжири 
тугридан-турри цушалоь^ Д Н К  спиралининг узида, у спирал ёзил- 
масдан туриб, ^осил булаверади).
Д Н К  репликациясининг ярим кон
серватив механизми ичак таё^чала- 
ри хужайралари устида олиб бо- 
рилган тажрибаларда тасди^ланди.
Е. coli культураси неча авлодлари 
давомида бирдан-бир азот манбаи 
15NH4C1 дан иборат му^итда усти- 
риб борилди. Шундан кейин Е. coli 
^ужайраларининг таркибига азот 
кирадиган .^амма моддалари одат- 
даги 14N га эмас, балки огир 15N га 
эга булиб к;олди. Таркибида I4N бу
ладиган Д Н К  таркибида 15N була^ 
диган Д Н К  га Караганда каттарок 
зичликка эга булади ва буни цеп- 
трифугалаш йули билан топиш 
мумкин (42-расм). 15Ы -ДН К си бор 
культурани нишонланмаган азот 
(14NH4C1) л и  му^итга кучириб ут- 
казилса, у ^олда биринчи авлод 
хужайралари 15Ы-ДНК ва 14N- 
Д Н К  зичликлари уртасидаги ора
ли^ зичликка эга булади; иккинчи

42-расм. Д Н К  репликацияси- 
нинг ярим консерватив меха
низмини исбот этувчи'тажриба. 
Пробиркада штрихлаб ¥$&ш- 
ган жойлар Д Н К  нинг центри-

?фугалашдан кейинги ^олатини 
курсатади: 

а ва б—u N H 4C1 /а / в а 13ЫН„С1 /б/ 
Кушилган мухитда  ундирилган Е. 
coli ху ж ай р а л ар и  ДНКси;  в ва 
r _ lsNH 4Cl л и  мухитдан MNH,CI 
ли мухитга  олиб экилганидан ке
йинги биринчи /в/ ва иккинчи /г/ 
авлод ху ж ай р а л ар и  ДНКси. Паст 
да  центрифугалаш  натижалариип 
изо>;лаб берадиган  схема. Горизом 
тал  чизицлариинг >;ар бир жуфти 
икки зан жи рли  Д Н К  ни тппшр- 
лайди: ингичка чизиц-енгил пукле 
отид занжири , й?гоп чиапч-огмр 

зан ж и р  (таркибида ,r’N бор).
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авлод ^ужайраларида икки хил — оралик зныликда ва енгил бу
ладиган ДН К ( 14й - Д Н К )  топилади. Д Н К  репликациясининг ярим 
«онсерватив механизмидан келиб чи^иладиган булса, бундай нати- 
жаларни изо^лаб бериш осон (42-расмга ^аралсин). Кейинчалик 
эукариот хужайраларда ^ам Д Н К  репликацияси ярим консерва- 
тив усул билан юзага чициши аницланди.

Организмдан ажратиб олинган ферментлардан фойдаланиб ту
риб ДН К синтези реакциясини in vitro юзага чи^ариш ва урганиш 
мумкин. Бу реакцияни схема билан тасвирлаб берса булади:

ДНК- матрица
/п(дЛТФ-гдТТФ) +п(дГТФ  +  дЦТФ) --------------------- ^

Д Н К  +  (т +  п ) Н4Р 20 7

Бу реакциянинг энг м у р м  хусусиятларини айтиб утайлик.
Л,- Субстратлар булиб, дезоксирибонуклеозидларнинг трифос- 

фатлари хизмат ^илади. Реакция давомида., шуларнинг ^ар бири- 
дан пирофосфат ^олдиги ажралиб чи^ади; шундай ^илиб, Д Н К  
молекуласига х;ар бир мономернинг келиб ^ушилиши говори энер
гетик боглар энергияси сарфланишини талаб ^илади.

(Т; Реакция матрица ролини адо этувчи тайёр Д Н К  иштироки- 
дагина боради, холос. Янгидан синтезланадиган Д Н К  молекулала- 
рининг ^аммаси ДНК- матрицаиинг бирламчи структураси билан 
бир хилдаги бирламчи структурага эга булади.

Ш  Д Н К  молекуласида нуклеотид ^олди^лари А . . .  Т ва G . . .  С 
жуфтларини ^осил циладиган булганидан, реакцияда бир хил ми^- 
дордагн дАТФ билан дТТФ (стехиометрик коэффициент т) ва бир 
хил ми^дордаги дГТФ билан дЦТФ (стехиометрик коэффициент п) 
сарфланади.

Репликация репликатив комплекс ^осил 1^илувчи мураккаб о^- 
силлар туплами иштирокида юзага чик;ади. Бунга, жумладан, 
ДНК спиралини ёзадиган оксиллар киради, шунинг натижасида 
репликатив айри ^осил булади (43-расм). Сунгра ДНК-полимера
за (репликаза) иштирокида янги полинуклеотид занжирлар ^осил 
булади. Янги занжирлар синтези ^амиша 5'-учи томонидан З'-учи 
томонига т^араб боради. Шу муносабат билан репликатив айри 
шохларидаи биттасида янги занжир ДНК-матрица ёзилиб борган 
сайин тинмай усиб боради (43-расм, а даги чап шох). Иккинчи 
шохда эса, (43-расм, а-нинг унг шохи). Д Н К  ёзилган сайин янги 
занжирнинг циска фрагментлари — Оказаки фрагментлари ^осил 
булиб боради. Кейин шу фрагментларнинг учларй Ш ПС лигаза 
таъсири натижасида бир-бири билан бирикади. Бу уринда репли- 
кациянинг асосий бос^ичлари тилга олиб утилди; ^а^ик;атда эса 
бу процессда купдан-куп,бос^ичлар булиб утадики, буларда мах- 
сус оксиллар иштирок этади. Репликатив комплекслар ^аммаси 
булиб унтача хар хил о^силлардан ташкил топган.
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в

43-расм. Д Н К  синтези.
а р е п л и к а т и в  айрининг бир ш охида туташ  нуклеотид зан ж и ри , иккинчисида Оказаки» 
ф рагм ен тлари  син тезлан м оада; б — О казаки  ф рагм ен тлари  Д Н К -ли газа  таъсири  н ати ж а
сида бир-бири билан борланган, янги зан ж и р  ¥сиб борган сайин репликатив айри Д НК. 
б;уйлаб сурилиб бораверади; . в — репли каци я узун  Д Н К  молекуласининг купгина ж ой ла- 
ри да бирдан бош ланади, за н ж и р  аж р ал и б  кетад иган  ^ар  бир ж ойда к ар ам а -^ ар п ш  
том онга к;араб х;аракатланиб , боради ган  иккита репликатив айри досил булади. 32-расмда 
тасвирланган  Д Н К  м олекуласи да Д Н К  икки ^иссд к^п ай и б колган туртта жойни к^риш

мумкин.

Р Е П Л И К А Ц И Я  ВА Х.УЖАИРА Ц И К Л И  Ф А З А Л А Р И

)^ужайранинг митотик циклида морфологик ж и^атдан  х;ам, био- 
химиявий процессларининг хусусиятлари ж щ а т и д а н  х;ам бир-би
ридан ф ар^  ^илса буладиган ф азалар  аж ратилади  (44-расм). Д Н К  
синтези S фазасида булиб утади. Gi фазаси ва^тида одам соматик 
Хужайралари диплоид, яъни икки нусха генотипга эга булади. S 
фазаси давомида Д И К  репликацияси натижасида шу нусхалардан- 
^ар бири икки баравар  ку- 
паяди ва ^уж айра тетрап- 1х,ужайрага 
лоид булиб ^олади. Митоз ту?ри келадиган 
(М) ва^тида хроматин кон- днк микд°ри 
денсацияланиб, хромосома- 2 
лар (тетраплоид туплам)
^осил булиб боради, кейин- 4 
ги булинишда эса диплоид 
^из ^уж айралар  ^осил бу
лади.

Модомики шундай экаи, 
хуж айрада митотик цикл 
даврийлигига мос келади
ган, Д Н К  репликацияси 
даврийлигини идора этади- 
ган механизм бор. Бу меха
низм хозирча ани^лангаи 
эмас. Шу масалани текши- 
риш замонавий биохимия
нинг му^им вазифаларидан 
биридир, бу уринда жаро- 
^атларнинг битиши ёки ту-

I I
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^ималарнинг регенерациясида ^уж айраларнинг купайиш тезлиги- 
ни бош^ариб бориш учун йул очилиши мумкин.

Д Н К  молекуласини ахборотнинг ёзилиш шакли деб ^араш  
мумкин булса, бу ^олда. она ^уж айрадаги  Д Н К  репликацияси ва 
кейинчалик нусхаларнинг 1̂ из ^уж айралар  уртасида баббаравар- 
дан та^симланиши бу — наслдан-наслга ахборот узатилишидир.

Репликациянинг янги авлодларга ахборот утказиш учун хизмат 
цилишини ю^орида куриб утдик. Иккинчи томондан, Д Н К  да (ге- 
нотипда) ёзилган ахборот организм ф е н о т и п и к  б е л г и л а р  и- 
н и н г  ^осил булишиии таъминлайди, фенотипга айланиб колади 
(трансф ормацияланади). Ахборот оцимининг бу йуналиши анча 
мураккаб табиатга эга булиб, матрицали биосинтезларнинг иккита 
бош^а- типини — транскрипция, билан трансляцияни у з  ичига олади.

Классик генетика j  гул ранги, дрозофила пашшаси ^анотлари- 
нинг шакли, {^уйлар жунининг узунлиги ва бош ^алар сингари 
фенотипик белгилардан фойдаланади. Бундай белгилар генотип- 
нинг фенотипга айланиш (трансформацияланиш ) механизмини мо
лекуляр процесслар терминлари билан та^лил цилишга имкон бер- 
майди. Лекин 1902 йили инглиз врачи Гаррод одамда учрайдиган 
алкаптонурия касаллигига дойр текширишлари натижасини эълон 
цилди. Бу касаллик учун сийдик билан бирга талайгина микдорда 
гомогентизинат кислота чи^иб туриши характерлидир, бу модда 
х.аво кислороди билан оксидланиб, i-^opа пигмент ^осил килади. Бу 
касаллик тугма булади ва уни одатда бола дург_ак^аридд кора 
доглар пайдо булиб туришига цараб билиб олинади.

Гаррод алкаптонуриянинг бош^а белгилар билан туташмаган, 
ягона рецессив белги тари^асида наслдан-наслга утиб боришини 
ани^лади. Бундан у генлар оддий биохимиявий реакцияларни на- 
зорат цилиб боради, деган хулоса чицарди. Кейинрок гомогентизи
нат кислотанинг тупланиб ^олиш сабаби ани^ланди: бу модда 
тирозин парчаланишининг оралик ма^сулоти булиб чи^ди:

Г Е Н О Т И П Д А Н  Ф Е Н О Т И П Г А  А Х Б О Р О Т  УТИШ Й У Л И  Д  ,

ОН ОН

СН 2—СН— СООН СН2 - С — СООН

МН2

тирозин
ОН

h -  оксифенилпируват

Фумарилацетоирка
кислота

ОН
гомогентизинат

кислота
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Гомогентизинат кислота с о р л о м  одамларда гомогентизинат кис
лота оксидазаси таъсирида фумарилацетосирка кислотага айлана- 
ди. Алкаптонурияси бор касалларда  бу фермент булмайди ёки 
унинг активлиги ж уда паст булади, шу сабабдан тирозиннинг хи
миявий узгаришга учраб бориши .ушбу бос^ичда тухтаб цолади.
Ана энди генлар ферментлариинг синтезини назорат 1̂ илади деб 
хулоса чикариш ва ген билан фенотипик белги уртасидаги борла- 
пишни куйидагича цилиб тасвирлаш мумкин булди:

Ген -» -Ф ерм ен т->-Реакция ма^сулоти |

Реакциянинг баъзи ма^сулотлари бевосита куриниб турадиган 
классик типдаги фенотипик белгилар тари^асида намоён булади, 
масалан, гул пигменти шулар жумласидандир. Бирок; геннинг би
ринчи махсулоти фермент булиши шарт эмас, у хар к аВДай оксил 
булиши мумкинки, кандай булмасин бирор хилдаги фенотипик 
белгини шу оксилнинг хоссалари белгилаб беради. Масалан, ёрур- 
ликни идрок этиш лаё^ати  куз тур пардасининг курув пурпурига 
(родопсинга) богликдир. Ж ун ёки шох роллами пайдо булиши 
кератинлар фибрилляр оцсиллари синтезига боглик; ва ^оказо.

Генотип билан фенотип уртасидаги богланиш тутрисиДаги шу 
фикр турли организмлардан олинган талайгина ферментлар ва 
бошка оксиллар устида таж риба йули билан 40—50- йиллари тас- 
ди^лаб берилди; бу таж рибаларнинг натижалари битта генга  
битта оцсил  деган афоризмнамо таърифда уз аксини топди.

Хуш, оксиллар синтезини генлар кай тарика назорат килиб бо
ради? Иккита механизмни тасаввур килиш мумкин:/я) ген оксил 
синтезини шуичаки ишга туширади ва тухтатиб куяди; /(э}) генда 
оксилнинг тузилиши туррисида йул-йурик булади.

Одамда учрайдиган бошка бир ирсий касал л и кн и — уроксимон-----
хуж айрали анемияни. текшириш яна шу масалани х ал килишда 

'^хпшт'беуп.и. Л. Полинг (АКШ) 1949 йили бу хилдаги касаллар 
гемоглобини электросЬоретик х аракатчанлкги жихатидан с о р л о м  

одамлар гемоглобинидан ф арк  к илишини топди. Кейинчалик бу 
тафовутнинг гемоглобин В- занжиридаги 6 Glu нинг Val билан ал- -  . 
машиниб колганига борликлиги аник, буЛиб' колди.' Бундан ген 
оксилларнинг бирламчи структурасини белгилаб беради, деган ху
лоса чикарилди. Айни вактда, нуклеотид колдикларининг маълум 
тарзда  навбатлашиб бориши йули билап ёзилган ахборот амино
кислота колдикларининг навбатлашиб, бориши билан ёзилган ах- 
боротга айлантирилади. Буни Морзе а л ифбоси ёрдамида ёзилган 
хатни харфлар билан ёзилг'ат-Г хатга аплантирншга киёс килса бу
лади.

Эукариотлар хУж айраларида Д Н К  асосан хужайра ядросида 
жойлашгандир, оксиллар синтези эса з^ужайранинг Д Н К  дан мах- 
рум кисмларида хам булиб туради. Ахборотни Д Н К  дан оксил 
синтезланадиган жойларга етказиб берувчи оралик юккаш ролиии 
рибинуклеин кислоталар баж аради. Х ужайрада информация оци-
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мининг генотипдан фенотипга цараб бориши мана бундай тасвир- 
ланади: Д Н К ->■ Р Н К о к с и л л а р .  Бошцача айтганда, Д Н К  Р Н К  
синтези учун матрица булиб хизмат килса, t 'HK оксиллар синтеза
учун матрица булиб хизмат цилади. Ана шу ^оидани молекиляа __
билппр.иянинг асосий постулати дейилади.

Р Н К  Б И О С И Н Т Е З »  ( Т Р А Н С К Р И П Ц И Я С И ) Л  ,

Р Н К  синтезини мана бундай схема билан тасвирласа булади:

Д Н К
М.ТФ +  /УТФ +  т Г Т Ф  +  п Ц Т Ф --------------> Р Н К  +  {k +  / +  пг +

+  п) Н4Р2О7.
Реакция субстратлари булиб рибонуклеозидларнинг трифос- 

фатлари хизмат ^илади, демак, Р Н К  синтези энергия сарфи би
лан боглик^дир.

Реакция матрица ролини баж арадиган  Д Н К  иштирокидагина 
боради (Д Н К  занжирларидан бири матрица булиб хизмат цила- 
ди). Синтезлаиган Р Н К  молекулаларининг ^аммаси матрицага 
(яъни Д Н К  занжирларидан бирига) комплементар структурага эга 

булади. Р Н К  бир занжирли молекуладан иборат булганлигидан 
(спираллашган кисмлари молекуланинг бир цисмини ташкил эта- 

ди, холос), турттала субстратининг стехиометрик коэффициентла- 
ри ^ар хил булади.

Транскрипцияни Р Н К- полимераза  Фермента катализлаб бора
ди. Бу фермент матрицага унинг ^ар 1̂ андай жойига келиб бирик- 
масдан, балки промотор кисмлар  деб аталадиган махсус жойлари- 
га келиб бирикади: Д Н К  молекуласининг шу жойларида РНК-по- 
лимераза томонидан таниб олинадиган тартибдаги нуклеотидлар 
булади. РН К - полимеразанинг промотор билан бирикиши шу жой- 
даги нуклеотид занжирларининг цисман аж ралиш ига олиб келади; 
занж ирлардан  бири матрица булиб хизмат килади. PITK молеку
ласи Р Н К  полимеразанинг Д Н К  буйлаб сурилиб бориш йули би
лан усади, "б у н д а~ Д Н К  дезоксирибШуклеитидИга комплементар 
булиб, мазкур пайтда Р Н К  полимераза актив маркази со^асида 
турган навбатдаги рибонуклеотидлар бирма-бир келиб бирикаве- 
ради. ДН*К нинг ген тугалланадиган жойида маълум тартибдаги 
нуклеотидлар (терминал кодон) булади, Р Н К  полимераза ва син- 
тезланган РНКГшу жойга етиб келганидан кейин Д Н К  дан а ж р а 
либ чицади. Шундай 1̂ илиб, айрим Р Н К  молекулалари ^осил бу^ 
лади, бу молекулалариинг >̂ ар бири битта ген ахборотини узида 
тутади.

Р Н К  синтези 5 ' - учидан З '-у ч и  томонига ^араб боради. Промо
тор ажралиб, эркин булиб ч ш ^ д н  сайин унга янги РН К - полиме
раза  молекулалари келиб бирикиши мумкин, шунга кура ген бир 
йула талайгина микдордаги фермент молекулалари билан транс- 
крибцияланиши мумкин (4 5 -раем).

РН К - полимеразадац ташцари, хуж айраларда  бошца фермент 
хам булади. бу — гюлшиц^яеотидфосфорил а за д и р , шу фермент ёр-
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45-расм. РНК синтези:
I *■ Д Н К ; 2 — инициания со^аси ; 3 — поли м ераза; 4 — ^сиб бораётган  Р Н К  зан ж и рлари ; 
f  — терм ин аци я со^аси. С трелка Р Н К -п олим еразалар  сурилиб борадиган  томонни к^рса-

тиб турибдн.

дамида Р Н К  ни in vitro синтезлаш мумкин. Тирик хуж айрада бу 
фермент Р Н К  молекуласидаги 3 ' ,  5 ' - фосфодиэфир боглар фосфо- 
ролизини катализлайди, шу билан бирга реакция ма^сулотлари 
нуклеозиддифосфатлардан иборат булади:

Р Н К  +  (к +  / +  т  +  п) Н 3Р 0 4 ч* £АДФ +  /УДФ +
+  т Г Д Ф  +  пЦ ДФ

Бу реакция 1̂ айтар реакциядир, шу сабабдан уни нуклеозидди- 
ф осф атлар  орти^ча булган шароитларда in vitro утказилганида 
реакция Р Н К  синтези томонига 1̂ араб боради. Бунда з^еч ^андай 
матрица талаб  цилинмайди. Ш унга кура, усиб бораётган Р Н К за н -  
жирига навбатдаги нуклеотид колдикларининг келиб бирикиш 
тартиби тасодифга боглик булади ва синтезланган Р Н К  молекула
лари орасида тузилиши жи^атидан бир-бирига ухшайдиган лоа^ал 
иккитасини топиш амри ма^ол булиб колади, ^олбуки, матрицали 
синтезда битта матрицанинг узида синтезланадиган Р Н К  молеку- 
лаларининг з^аммаси шу матрицага комплементар ва бир-бирига 
5'хшаш булади. М атрицали синтезларнкнг матрицасиз юзага чи^а- 
диган  синтезлардан туб фар к. и ана шунда.

Р Н К  нинг з^амма хиллари (рРНК, тРН К , м Р Н К  лар) бир хил 
тарзда синтезланади. Шу муносабат билан организмда буладиган 
з^ар кандай Р Н К  молекуласи учун Д Н К  нинг шу молекулага ком
плементар буладиган 1̂ исмини топиш мумкин (Д Н К — Р Н К  дура
гайлаш методи билан).

Оксиллар биосинтезида Р Н К  нинг з^амма хиллари иштирок 
этади, лекин уларнинг бу процессдаги функциялари з^ар хил була
ди. Оцсилларнинг бирламчи структурасини белгиловчи матрица 
ролини матрица Р Н К  (м РН К ) лар бажаради. Молекуляр биоло- 
гиянинг асосий постулатами энди куйида тасвир этилганидек цилнб 
келтирса булади:



Пепсйн
тени

Д Н К си
i

Пепсин
м РН К си

I
Пепсин
(оцсил)

Аргиназа 
I ени 

Д Н К си  
:i  : 

Аргиназа 
м РН К си  

I
Аргиназа
(ок;сил)

Глобин
гени

Д Н К си
1

Глобин
м РН К си

Ф
Глобин
(о^сил)

Инсулин
гени

Д Н К си
I

Инсулин
мРН К си

I
Инсулин
(о^сил)

Эукариотлар, жумладан, одам Д Н К  ларида транскрипциялан- 
майдиган бир талай  жойлар булишини айтиб утамиз: жами Д Н К  
нинг ярми, балки 3/4 цисми ^ам шулар улушига турри келади. Б у 
лар  аксари куп 1̂ айта такрорланадиган бир хилдаги нуклеотид 
^олди^лари тартибларидан иборат булади. Транскрипцияланмай- 
диган Д Н К  ларнинг биологик функдиялари маълум эмас.

транскрипция

. ДН К

РНК.

— бирпамчи . 
транскрипт

п р е -м  РНК

5 '~учида ,,к,аппок,ча'' х,осил б у ли ш и  
3 ' -учидан  попиаделланищ

7-метил-G —
(5') ррр (5') U G G - r - ^
,диппоцча "

. UUG  А А А А А А А А  м РНК 

поли — А

46-расм. м Р Н К н и н г  етилиши: 
р а м к ал ар д а  — Д Н К  ва Р Н К  (бирламчи транскрипт) ниг- 
ронлари. Сплайсинг пайтида Р Н К  нитронлари бир биридан 

узо^лаш ади .

РН К  нинг етилиши. Транскрипция натижасида тРН К , р Р Н К  ва 
м Р Н К  утмишдошлари ^осил булади. Сунгра ядрода шу утмиш- 
дошларнинг транскрипциядан кейинги ишлови (етилиши, про- 
цессинги) булиб утади ва функционал жи^атдан  актив рибонук- 
леин кислоталар ^осил булади. Утмишдошлар одатда, нуклеотид 
занжирининг учларида ортн^ча цисмларга эга булади, булар 
етилганида специфик Р Н К азал ар  таъсири билан аж ралиб  чикади.

м Р Н К  етилишининг бир 1̂ анча хусусиятлари бор. Эукариот ге- 
номида структура ахборотига эга булмайдиган ва о^силларни код- 
ловчи генларга турли жойларда су^илиб кириб оладиган Д Н К  
^исмлари — интоонлао  булади. Шундай 1̂ илиб, ген бир ^анча бу- 
лакларга булиниб к;олади. Транскрипция ма^алнда структура 
^исмларига ^ам, интронларга %ам комплементар булган жойларни 
уз ичига олувчи Р Н К  (бирламчи транскрип) ^осил булади.'(46- 
расм). Бундай Р Н К  м Р Н К  га Караганда бир неча барав-ар узун
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булади. Етилиш давомида интронларга мос келадиган фрагмент- 
лар  бир-биридан узо^лашади, структура ^исмлари эса бирикади 
(с п л а й с и н г ) . Интронларнинг биологик а^амияти маълум эмас.

Бундан тапщари, м Р Н К  етилишида унда «^алпо^ча» юзага ке
лади: бу ^алпо^чада кейинги нуклеотиднинг 5 ' - учига учта фосфат 
кислота цолдиги (р) орцали «терс томони билан», яъни З'-учи би
лан эмас, балки 5'-учи билан бириккан 7-метилгуанилат кислота 
булади:

7-м етил-G (5 ') ррр (5') X — ...

м Р Н К  молекулаларидан купчилик к;исмининг З '-у ч и д а  100— 
200 нуклеотид цолди^лари узунлигида полиаденил тартиблари (по- 
лиА-мРНК) хосил булади. К^алпо^чалар ва полиА-тартиблар 
м Р Н К  ларни ^ужайра Р Н К азал ар и  таъсирида гидролизга учраши- 
дан ^имоя 1̂ илиб турса, аж аб  эмас..

О КСИ ЛЛАР БИО СИН ТЕЗИ  (Т Р А Н С Л Я Ц И Я С И )^  ,

Оксиллар биосинтези механизмларини ани^лаб олиш учун ху- 
жайрасиз системалардан фойдаланиш (50-йиллардан бошлаб) 
му^им а^амиятга эга булди. Ту^ималар гомогенатларини лоа^ал  
биттаси иишоиланган аминокислоталар аралаш маси билан инку
бация ^илинса, у ^олда нишоннинг оксилга утишига к;араб оцсил- 
лар  биосинтезини 1̂ айд 1̂ илиб бориш мумкин. Гомогенат турли 
ффакцияларини ана шундай метод билан текшириш натижасида 
оксиллар биосинтези учун цуйидаги таркибий 1̂ исш1др^з-арурлиги 
ани^ланди:

аминокислоталар

транспорт Р Н К  лар 
зминоацил-тРНК-синте 
тазал ар  \  
матрица Р Н К  вр 
рибосомалар

Синтезланаётган оксилнинг бирламчи структураси системага 
^ушилган м Р Н К  бирламчи структураси билан белгиланади. Ху-  
жайрасиз система глобин м Р Н К  сидан тузилган булса (буни рети- 
кулоцитлардан ажратиб олиш мумкин), глобин (а-  ва (3-глобин 
занж ирлари) синтезланади; система гепатоцитлардан ажратиб 
олинган альбумин м Р Н К  си билан тузилган булса, i^oh альбумини 
■синтезланади ва з^оказо.

БИОЛОГИК КОД i  Ж

Оксиллар биосинтези (трансляцияси) бош^а типдаги матрица
л и  биосинтезлар — репликация ва транскрипциядан иккита прин- 
ш ш иал  хусусиятлари билан ф ар^  1̂ илади:

ионл

инициация, й л о н г з -й и я , 
терминаци^г омрллари

АТФ 
ГТФ
M g2+о

125



( ^ / м а т р и ц а  ва реакция ма^сулотида ишоралар (мономерлар) 
сони уртасида мувофшушк булмайди (м РН К  да туртта ^ар хил 
нуклеотид, оцсилда 20 та ^ар хил аминокислота б у л а д и ) ;

( j y  рибонуклеотидлар (матрица мономерлари) билан аминокис
лоталар (ма^сулот мономерлари) нинг структураси шундайки, бу
лар  уртасида А . .  .Т  ёки G . . .  С ж уф тлари  з^осил булишига ухшаш 
танлаб узаро таъсир ^илиш ^одисаси булиши мумкин эмас, бош- 
цача айтганда м Н Р К  (матрица) ва о^сил пептид занжири (ма^су- 
лот) уртасида комплементарлик йу^.

Бундан оксиллар биосинтезида матрицадан фойдаланиш меха
низми Д Н К  ёки Р Н К  синтези мисолидагидан кура бонщача були
ши керак, деган хулоса келиб чи^ади. Репликация билан транс- 
крипцияни шунчаки текстни кучириб ёзишга циёс 1̂ илиш мумкин 
булса, трансляция нуклеотидлар тартиби ёрдамида ёзилган (код- 
ланган) аминокислоталар тартиби тугрисидаги ахборотни магзини 
ча^иш, ани^лаб олишдир. Оксиллар бирламчи структураси тугри
сидаги ахборотнинг нуклеин кислота ларД-а шисррланиш усу л и
б и о л о г и к к о д  деб аталаДйган булди".. (буни генетик, нуклеотид»
аминокислота коди деб ^ам аТтилади).

Б иологик код стр у кту расини ани^лаш ма^алида тугиладиган 
дастл абки масал ал ар дан бири, бу -гг1<од сони тугрисидаги, яъни 
оцсидга битта аминокислота \ \ут яляш т я1ю д'ловчи  нуклеотидТ^ол.- 
д и^ларицйнг сони тугрисидаги масаладир. РабПГанки, код сони 1 га 
тенг булиши мумкин эмасГчункй бу Ш лда туртта нуклеотид ёрда
мида ф ац ат 'туртта  амйнокислотани кодЛаш мумкин булар эди, 
холос. Код сони 2 га тенг булганйда турли нуклеотид жуфтлари- 
нинг сони 2 тадан 'булган Згуртта "~элёмёНтдан хосил булувчй 
комбипациялар сонига тенг, яъни 42 =  16 га тенг буладики, бу ^ам  
барча аминокислоталарни кодлаш учун кифоя ^илмайди. Учта уч-к 
тадал  булиб бирлашган^ хар хил нуклеотидлар комбинациялари- 
нинг сони 4 2 = 6 4  га тенг. Бу 20 та аминокислотани кодлаш  учу» 
зарур булган энг кичик~сондан уч баравардан  кура купрок; ортвд^- 
д ир. р и о л о г и к  кодда код сони учта" тенг__эканлиги таж риба йули 
билан исботлаигаи: у ч т^учтадан  булиб, битта аминокислота !$ -  
шилишини кодловчи_нуклеотид ^олди^лари (триплет) jcodon  деб  
аталади. ~ —■”  '

Кодонлар маъносини  билиб олиш, яъни кодонл ар д ан ^ар бири 
1̂ айси бир аминокислотага мос келади, деган мЗсалани ан'йклаб 
олиш учун оксиллар синтезининг д у ж айрасиз системаларидаи 
фо.0далааилди. Бундай системада нуклеотидлар. .хартиби .маълум ’ 
булган синтетик ;р ибонуклеин кислоталар, масалан, поли (U) м ат
рица..булиб хизмат цилиш’й мумкинГ Шу Р Н К  да фацат бир тип
даги — UUU триплётлар булади:

U — U — U — U — U — U — U — U — U — U — U — U — ...

Матрица тарикасида поли (U) булган ^ужайрасиз системада 
полифенилаланин синтезланади. Бундан UUU триплети фенилала-- 
нин кодони булиб хизмат килади деган маъно келиб чи^ади. М ат

120



рица тарикаеида поли (С) дан фойдаланиладиган булса, бу ^олда 
иолипролин синтезланади; демак, ССС триплети пролин аминокис- 
лотасини кодлайди. Боища кодонларнинг маъносини билиб олиш 
учун триплетлари маълум булган синтетик аралаш  рибонуклеотид- 
.лар полимерлари цулланилди. Бундай таж рибалар  код сонининг 
учга тенг эканлигини исбот этувчи далил булиб ^ам  хизмат к,илди.

64 та триплетнинг 61 тасидан аминокислоталарни кодлаш учун 
-фойдаланилса, учта триплет — U.AA, UAG ва UGA триплетлари 
матрицанинг охирги учини билдиради: шу триплетларга келганда 
пептид занжири энди яна усмай цуяди — тщ м и н а ц и я л о вч и  три
плет л ар  деб шуларни айтилади (16-жадвалга каралсин). ]К,ар бир 
триплетнинг ^андай булмасин ф а^ат  битта аминокислотани кодлаб 
«беришини айтиб утамиз. Коднинг мана шу хоссасини сдецифик-  
л и ги  ёки бир зайллиги деб айтилади. Иккинчи томОндан, битта 
"аминокислота иккита ёки бундан кура купро^ (олтитача) буладиган 
у4ар хил триплетлар билан кодланиши, яъни код айнаган булиши 
мумкин. Ахборотнинг Д Н К  дан о^силга утиб борадиган йулини 
й^уйидагича тасвирланади:

Q -A -A fA -C -T  f  C -q-CS jA -r-T  - j -----транскрипцияланмайдиган занжир
t -Г -Т  I t - q - A  I Q -6 -C  j t -A -A  ! ------ДНК кодонлари

! • 1 I !
q -A -A + A -c -u - j c -q -q  ia -u -U i---  -m Phk кодонлари  i i i  I ' l l
фи —j- Thz —}— —ь  He -j- - * -Аминокислоталар тартиди

З^озир вируслар билан бактериялардан тортиб то олий д ар аж ад а-  
ги  ^айвонларгача булган купдан-куп турли-туман организмларда 
биологик код урганиб ч-и^илган. ^ а м м а  холларда ^ам у бир хил 
булиб чи^ди. Коднинг шу тарифа универсал булиши Ердаги барча 
х;аёт шаклларининг ягона бир маибадан келиб чиццанлигини яна 
■бир карра ' исбот этадиган далилдир.

тРН К  Н И Н Г АДАПТОР ФУНКЦИЯСИ 3  ^ 7

Аминокислоталар билан нуклеотидлар (ёки нуклеотидлар три
плетлари) уртасида А . . . Т  (ёки А ..  . U) ва G . . . C  нуклеотид 

ж у ф т л а р и  >^осил булишига ухшаш специфик, комплементар узаро 
таъсирлар булиши мумкин эмас. Шу мупосабат билан хар бири, 
бир томондан, маълум кодон билан ва, иккинчи томондан, маълум 
.аминокислота билан узаро таъсир цила оладиган адаптор-молеку- 
лалар  бор деб тахмин 1\илинди. 1957 йили_ана шундай молекула- 
лар топилди, булар транспорт' P ffK  (тРНК) лар булиб чи^ди. 
Равшанки, 20 та ^ар хил аминокислотани уларга мос келадиган 
кодоиларга адаптациялаш  учун камида 20 та J^ap хил тРНК:, ^ар 
»бир аминокислотага узига яраш а т Р Н К  керак булади. Бундай 
■тРНК лар куйидагича белгиланади: т Р Н К А1а, т Р Н К Н18»

ДНК

.■J мРНК 

ОКСИЛ
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16 - ж  а д в а' л

Биологик код

Биринчи
нуклеотид

Иккинчи нуклеотид Учинчи
нуклеотид

U u u u l Phe ucul
UUCJ ucc

UCA
u u a ' I UCG
w g j Leu

Ser
UAUl Туг
и л с |

UGU
UGC

Cys

UAA
UAG
Терт.

UGA
UGG

Т ерт
Try

U
С

А
G

сии)
сис
CUA
CUG

Leu

сси)
с с с |
CCA I
c c g I

Pro

CAU\ His 
CACJ

c a a I
CAGj Gin

CGUj
C G C l
CGA|
c g g ]

Arg

U
С

A
G

AUU
AUC

AUA
AUG

lie

Met

ACU
ACC

АСА
ACG

Thr

AAUl Asn
AACj
ала ')
AAGJ Lys

AGUl
AGCj

a g a !
AGCJ

Ser

Arg

U
С

A
G

GUU
GUC

GUA
GUGJ

Val

GCU
GCC

GCA
GCG

Ala

GAUl Asp 
GACJ

GAAl
GAGJ Glu

GGU] 
GGC |

GGA ! 
GGG)

Cly

U
С

A
G

TPH K Val ... ва хрказо (аланин тРНКси, гистидин тРН К си ва’ по
казе) .  Бироц код айнаган булганлигидан турли тР Н К  лар сони 20 
тадаи кура купрок; булади (маънодор кодонлар сонидан, яъни 61 
дай кам булмайди).

т Р Н К  н и н г  я м и н  о к и с л о т а л  а р  б и л а н  у з а р о  т а ъ 
с и р  и аминокислота билан т Р Н К  уртасида ковалеит бог ^осил 
булишига олиб келадиган ферментатив процессдир. Бу хилдаги 
бирикмалар аминоацил-тРН К (аа-тРНК) деб аталади. Аминокис
лота т Р Н К  нуклеотид занжирининг З '-охирига (барча т Р Н К  лар  
учуй умумий булган А— С— С— тартиби бор жойга) келиб бири
кади; айни вацтда аминокислота карбоксил группаси билан т Р Н К  
даги адепилат кислота учки цолдигининг гидроксил группаси ^и- 
собига мураккаб эфир боги >^осил булади:

- .



Р— Рибоза— Цитозин 

/
Р—-Рибоза— Цитозин

Р — О— СН2 Адснин т РИКнинг З'=учц

J

0= С —СН—R аминоаципь м;опдигц 

N H ,

Бу бог табиатан  ю^ори энергетик богдир, шунга кура а а - т Р Н К  
з;оси.г булишинр аминокислотанииг активланиши деб ^араш  мум
кин. )Аминокислоталарнинг т Р Н К  билан юзага чи^арадиган реак
циялари энергияга му^тож булади (АТФ сарфланиб боради) ва 
аминоацил-тРНК- синтетазалар ёрдамида катализланиб боради:

Аминокислота +  т Р Н К  +  АТФ ->  аа -тР Н К  +AMIP +  Н4Р 20 7

Камида йигирмата ^ар хил амипоацил-тРН К- синтетазалар бор, 
булар субстратга хослиги, спецификлиги жи^атидан  бир-биридан 
фарц ^илади: мана шу ферментлариинг ^ар бири 20 та аминокис- 
лотанинг шу аминокислотага тугри келадиган т Р Н К  билан юзага 
чицарадиган ф а^ ат  битта реакциясини катализлайди. М асалан, 
аланил-тРН К - синтетаза аланин билан аланин т Р Н К  си реакция
сини катализлайди:

А л а н и н + т Р Н К А1а +  А Т Ф ^ А 1 а - т Р Н К А1а +  АМФ +  Н 4Р 20 7

Ш ундай г^илиб, аминоцил-тРНК- синтетазаларнинг актив мар- 
казила аминокислоталардан бирига комплементар булган жой ва 
т Р Н К  лардан  бири молекуласипинг цандайдир бир ^исмига ком
плементар булган жойи булиши керак. Субстратга ана шундай 
хос булганлиги туфайли ^ар бир ампнацил-тРН К-синтетаза 20 та 
аминокислота ва неча унлаб т Р П К  лар  аралаш масидан маълум 
бир жуфтни—тегишли аминокислота билан унга тугри келадиган 
т Р Н К  ни «таниб», «танлаб олади» ва бу жуфтни бирлаштиради.

аа -тР Н К  н и н г  м Р Н К  к о д о й  б и л а н  у з а р о  т а ъ с и р  и 
шу билан таъминланадики, т Р Н К  молекулалари цовузлоцлари- 
нинг бирида цандай булмасин бирор кодонга комплементар кола- 
диган нуклеотидлар триплети булади. Ана шундай триплстни 
а щ т о д о н  деб айтилади. аа -тР Н К  ^осил булишини, масалан, 
Морзе алифТюсй белгиларини ^арф лардан  иборат алифбо белги-
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& 3

-у - и - и -

Phe  -  т РНИ

Антикодон 

Кодон (мРНИ) 

б

ларига айлантириш учун ^ул- 
ланиладиган ^ушало^ шрифт 
тайёрлаш га ухшатса булади 
(47-расм).

М АТРИЦА РН К  СИН ИН Г P < X 4 H j?

Кушало!^ шрифтга эга бу- 
линса, Морзе алифбоси билан 
ёзилган текстни у^иб чициш 
осон. Шрифтни телеграф лен- 
тасига М орзе алифбоси белги- 
ларига мос келадиган килиб 
^уйиб чи^илса бас. м Р Н К  нинг 
трансляциядаги роли Мана шу 
мисолдаги телеграф лентаси 
ролига ухшаб кетади: м Р Н К  
нинг тегишли кодонларига 
аа -тР Н К  антикодонларн билан 
бирикади, шунинг натижасида 
аминокислота крлди^лари 
м Р Н К  да кодонлар ^андай 
тартиб билан жойлашган бул
са, худди шундай тартибда 
жой олиб ^олади (47-расм). 
Энди бирламчи структураси 
маълум тузилишда булган 
пептид занжирини (о^силни) 
^осил цилиш учун аминокис
лота ^олдицларини пептид 

боги билан бириктиришгина ^олади, холос. Шундай ^илиб, м Р Н К  
кодонларининг тартиби тегишли о^силдаги аминокислота ^ол- 
дицларининг тартибига коллинеардир.  Бу схема нуклеотид тар- 
тибини (ани^роги, кодонлар тартибини) аминокислоталар тарти
бига айлантиришнинг принципиал механнзмини акс эттиради 
холос.

А миноацилланган 

G!u Ala Phe His

J ____ I____ L _ L
------ 1-------1-------f------

гРН К лар 

Glu Lys

H-
м  PH К кодонлари

47-расм. Трансляция жараёнида 
мРН К  ва тРН К  нинг роли:

а — телеграф лентасини к$шалок; :х;арф 
ёрдамида у^иш; б—кодон-антикодоы ^за- 
ро таъсири; в—мРНК кодонлари тартиби
ни аминокислоталар тартибига айланти

риш

РИБО СОМ А ЛАРН ИН Г ИШ ЛАШ И. г
Оксиллар синтези процесси ^а^ицатда рибосомалар ва бир 

к;анча бошца омиллар иштирокида юзага чи^ади. Рибосомаларда 
м Р Н К  билан аа -тР Н К  уртасидаги узаро таъсирни, пептид боги 
^осил булиши ва тайёр о^сил аж ралиб  чи^ишини таъминлайдиган
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маркази
С|5 С ’ Г '

м аркази

ь 2 3

и РНК

мРНК

иРНК

v_

ферментлар ва бошка оксиллар булади. рибосома 
'11ептйД "занжири з^осил булиши процесс и- пептиди" ' Met 
нинг з^аммасини учта бос^ичга ажратиш 
мумкин: инициация, элонгация ва тер- 
минация.
’"^"Инициация. Оцсил синтези бошлаб 
берувчи, яъни цщщиацияловчи комплекс  
з^осил булишидан '  бошланадн. Ядродан 
цитоплазмага утган м Р Н К  рибосоманинг 
кичик (40S) суббирлиги ва инициация- 
ловчи аа -тР Н К  билан бирикади, хар 
{^андай о^сил синтези вацтида инициа- 
цияловчи аа -тР Н К  ролини M et-TPHK“ et 
бажаради. Сунгра шу комплексга рибо- 
сомаларнинг катта (60S) суббирлиги ке
либ бирикади. Met-,TPHKfnet уз антико- 
дони билан м Р Н К /цаги  AUG ёки GUG

Б и р и к ти р и ш

/"M et A la ^

AlaЛ

f 'A la

r

о 0 
I

48-расм. Рибосома (а) ва 
полирибосома (б) ана шун

дай ишлайди.

кодонлари билан узаро таъсир цилади; 
бу кодонлар инициацияловчи  кодонлар 
деб аталади—з^ар ^андай о^сил синтези 
шуларнинг биттасидан бошланади (лекин 
бу кодонлар м Р Н К  нинг бош томонида 
булмаса, улар о^силга тегишлича мети
онин ёки валин ^ушилиШини кодлай ди ).
Бундан танщари, M et- т Р Н К " et рибосо
ма зарраси турли ^исмларидаги рибосо
ма о^силлари билан з^ам узаро таъсир 
к;илади; осон булиши учун мана шу жой- 
ларнинг з^аммасини пептидил марказ деб 
белгилаймиз (48-рас.м). Инициацияловчи 
комплекс з^осил булишида рибосом,алар- 
дан танщаридаги оксиллар— инициация^  омидлари (саккизтага 
якин з^ар хил оксиллар) ^атнашади;' комплекс з^осил булганидан 
кейин бу оксиллар яна цитозолга ^тиб кетади.

Элонгация. Бу мураккаб процессии ундан алоз^ида фазаларни 
ажратиб туриб куриб чи^иш осонрсэд булади.

а) а а - т Р Н К 1 н.и бириктириб олиш. Инициацияловчи комплексга 
биринчи (инициацияловчи кодондан кейинги) м Р Н К  га тугри ке
ладиган аа -тР Н К 1 кодони келиб бирикади. Бу т Р Н К  м Р Н К  б и л а ^  
з^ам (узининг антикодони билан), рибосоманинг маълум жойлари 
билан з^ам — бу жойларни бириктириш м арказлари  деб айтайлик 
•— узаро таъсирлашади.

аа -тР Н К  ни бириктириш энергия сарфланиб бориши билан бог- 
лиц булади— битта ГТФ молекуласи сарфланади. Бу реакцияда 
рибосомадан танщаридаги о ц си л— элон гац и я 6м » л » яШ И иш тирок  
этади.

бV Пептид боги з^осид булиши. Метионин колдиги M el-тРН К  ”et 
дан аа -тР Н К 1, даги аминокислота цолдигининг амииогруипасига
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утказилади. Айни вщ тда  1 кодон—билан ва бириктириш маркази 
билан богланган дипептидил-тРН К 1 з^осил булади.

_м Р Н К  билан дипептидил- 
т Р Н К  га нисбатан сурилишй. А на  шундай сурилиш натижасида 
дипептидил-тРН К1 рибосома пептидил маркази  соз^асига келиб i^o- 
лади, лекин аввалгидек м Р Н К  нинг 1-кодони билан богланган 
булади. Айни ва^тда T P H K tMet комплексдан аж ралиб чи^ади. 
Транслокация м а^алида энергия сарфланади, бу энергия манбаи 
ГТФ (икки молекула) дир. Бу уринда з^ам рибосомадан ташкари- 
даги о^сил — элонгация омили EF2 иштирок этади.

Пептид занж ири энди ш у '“ф'азаларнинг , такрорланиб бориш а 
йули билан узаяди, лекин бу сафар м Р Н К  нинг иккинчи кодонига 
мос келадиган аа- т Р Н К 2 келиб бирикади. Сунгра пептидил г^олди- 
ри т Р Н К 1 дан т Р Н К 2 билан бириккан аминокислотага утказилади, 
яъни иккинчи пептид боги зрсил булади (трипептид вужудга ке
лади) ва з^оказо. Элонгация тезлиги анча катта: 100 та аминокис- 
лотадан иборат пептиднинг синтези тахминан 2 минут давом этади.

Инициацияда иштирок этадиган ва усиб бораётган пептид зан- 
жирида N- учки зрлатни эгаллайдиган метионин ^олдиги специфик 
пептидгидролаза иштирокида элонгация пайтидаёц аж ралиб ч и та 
ли (лекин баъзи о^силларда са^ланиб ко л ад и ) .

Терминация. Пептид занжирининг узайиб бориши рибосома йу- 
лида Р Н К  нинг терминацияловчи триплетларидан биттаси — UAA. 
Ij’AG ёки UGA учрамагунча давом этаверади. Ана шу триплетлар 
сб^асида рибосомадан таш ^аридаги о к с и л л а р — терминация омил- 
л а р и  — иштирокида пептид билан охирги т Р Н К  уртасидаги 6 o f  
гидролитик тарзда  парчаланади ва тайёр о^сил аж ралиб чикади.

Хар бир аминокислотанинг о^силга ^ушилиши учун туртта 
ю^бри энергетик бог энергияси сарфланади: битта АТФ молеку
ласи (аа -тР Н К  синтези бос^ичида) ва учта ГТФ молекуласидан 
фойдаланилади (аа -тР Н К  нинг бирикиши ва транслокация бос^ич- 
л а р и д а ) .

Инициацияловчи комплекс з^осил булишида рибосома м Р Н К  
нинг Б '-учига келиб бирикади ва трансляция давомида З '-у чи га  
томон сурилиб боради. 5 ' - учи бушаган сайин м Р Н К  га янги рибо- 
сомалар бирикиб, уларда з^ам пептид занжири усиб боради. }^ар 
бир рибосома Р Н К  нинг узунлиги тахминан 30 кодонга борадиган 
кисмини эгаллайди. м Р Н К  молекуласида бир нечта рибосома жо 
булиши мумкин, бундай структуралар полирибосом алар  деб ата 
лади (4 8 -расмга к;аралсин). Кодланаётган о^силнинг пептид зан- 
жири нечогли узун булса, Р Н К  молекуласи з^ам шунча узун ва 
полирибосомадаги рибосомалар сони шунча куп булади.

Баъзи  м Р Н К  лар  бир нечта оксиллар тугрисидаги ахборотни 
;узига жо к;илган — полицистрон м £ Н К  лар деб шуларни айтилади. 
О^силларнинг з^ар бири м Р Н К  нинг алохида бир ж о й и д а — узи- 
нинг инициацияловчи ва терминацияловчи кодонлари буладиган 
цистронда кодлангандир.

О^силларнинг иккиламчи ва учламчи структуралари пептид
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занжир узайиб борган сайин трансляция прооцессида шаклланиб 
боради. Бизга маълумки, пептид занжирининг конформацияси бир
ламчи структурага боглик; булади. Иккинчи томондан, иккиламчи 
ва учламчи структуралар шаклланиш и натижасида о^силларнинг 
актив м арказлари  зфсил булади. Демак, генларда оксиллар актив 
марказларининг тузилиши тугрисидаги ахборот кодланган булади, 
деб айтиш мумкин.

Транскрипция билан трансляция хуж айра циклининг хамма 
ф азалари да булиб туради ва ф а^ ат  митоз м а^алида кескин секин- 
лашиб ^олади.

О КС И ЛЛ А РН И Н Г ТРАН СЛЯЦИ ЯДАН  КЕЙИН КУ РИ ЛИ Б .
БУТ БУ Л И Б ОЛИШ И 1

Трансляция натижасида з^амиша з^ам функционал жиз^атдан ак 
тив оцсил бирдан з^осил булавермайди. Купгина з^олларда транс- 
ляциядан кейин кушим'га узгариш лар булиб утиши зарур булади. 
М асалан, инсулин специфик протеазалар таъсири остида пептид 
занжирининг бир кисми аж ралиб чи^иши натижасида утмишдоши 
(проинсулин) дай з^осил булади (49-расм). Купгина профермент- 
лао  хам худди шундай йул билан, яъни ^исман протеолиз йули 
билан активлашади.

М ураккаб оксиллар хосил килиб, простетик группани бирикти
риб олиш ва олигомер оксиллар протомерларини бирлаштириш 
з^ам трансляциядан кейин юзага чи^адиган узгариш лар жумласига 
киради. Б аъзи  оксилларда пептид занжирининг синтези поёнига 
етганидан кейин аминокислота ^олдиклари модификацияга учрай- 
ди, масалан, пролин билан лизин коллагенларда гидроксипролин 
билан гидроксилизинга айланади, аргинин билан лизин гистонлар- 
да метилланади, тирозин тироглобулинда йодланади.

М АТРИЦАЛИ БИ О СИ Н ТЕЗЛ А Р И НГИ БИ ТО РЛА РИ  J ?

М атрицали биосиитезларнинг тухтаб ^олиШи з^ужайранинг но- 
буд булиб кетишига олиб келади. Ю^умли касалликлар билан 
хавфли усмаларга даво ^илиш учун матрицали биосинтезлар ингн-

I ■s Заия/ирА
-Arg—(—-Gly— ............ :......... .................Asn

1 1 :  : 21 
S S
£ s

P h e - - : ............... .............. h— -Thr-—j ^
1 З а н м и р В  ao I

-A rg -

Ажралиб чи^адиган пептид

49-расм. Проинсулиннинг инсулинга айланиши: 
протеаза таъсирида гидролизланадиган боглар пунк
тир билан ажратилган; ажралиб чи^адиган пептид- 

да 33 та аминокислота ^олдиги бор.



биторларини цулланиш шунга асосланган. Ж ум ладан, талайгина 
антибиотиклар — микроорганизмлардан, асосан, микроскопик зам- 
бурурлардан ажратиб олинадиган моддалар ана шундай ингиби
торлар жумласига киради. 17-жадвалда бунга баъзи мисоллар 
курсатилган.

17- ж  а д в а л

Матрица биосинтезларини сусайтириб куядиган, ингибициялайдиган
антибиотиклар

Антибиотик Таъсир механизми

Актиномицин D (дак. 
тиномицин)

Рубомицин С (дау- 
номицин) 
Митомицин С

Тетрациклин

Л евомицетин (хло-
рамфеникол)
Эритромицин

Стрептомицин

Ф узидиат  кислота

Усмаларга царши препаратлар

Д Н К  асослари орасига кириб олиб (интеркалланиб) у 
билан ковалентмас бирикмалар ^осил ^илади. Р Н К  
синтезини ва, кам р о ^  д а р а ж а д а ,  Д Н К  синтезини инги- 
бициялайди.
Актиномицин сингари таъсир  курсатади.

Д Н К  занж ирлари  орасида  ковалент  чоклар ^осил ^и- 
лади. Д Н К  синтезини ингибициялайди.

Бактерияларга к;арши препаратлар

Рибосом алар  кичик суббирлигида а а -т Р Н К  бирикиш 
марказини блоклайди. Элонгацияни ингибициялайди. 
Рибосомаларнинг катта  сиббирлиги билан бирикади. 
П ептидилтрансфераза  активлигини сусайтириб цуяди. 
Рибосомаларнинг катта  суббирлиги билан бирикади. 
Транслокацияни сусайтиради.
Рибосомаларнинг кичик суббирлиги билан бирикиб, 
функциясини издан чицаради.
Рибосомаларнинг катта  суббирлиги билан бирикади. 
Трансляцияни сусайтириб, рибосом алардан Г Д Ф  а ж р а 
либ чи^ишига тусцинлик цилади.

Д Н К  билан узаро таъсир киладиган антибиотиклар Д Н К  нинг 
матрица функциясини издан чи^ариб, репликация ёки транскрип- 
цияни, ё булмаса, шу иккала процессии сусайтириб цуяди. Булар- 
ни усмаларга даво 1̂ илиш учун ишлатилади. Усмаларга к<арши 
антибиотиклар ^ар к;андай ^уж айралардан , хо^ нормал, хо^ усма 
з^ужайраларидан аж ратиб олинган Д Н К  билан амалда бир хил 
таъсир цилаверади, яъни улар танловчи, селектив булиши билан 
аж ралиб турмайди. Уларнинг ^уж айрага таъсиридаги селективлик 
Д Н К  га боглик; булмай, балки боища омилларга, масалан, х;ужай- 
ра мембрапаларидан ^ар хил д ар аж ад а  утишига ёки метаболизми- 
нинг хусусиятларига боглик; булади. Лекин бу селективлик мут- 
ло!^ узгармайдиган нарса эмас, даволаш  ва^тида с о р л о м  ^ужайра- 
лар х;ам зарарланиш и мумкин, шу нарса усм аларга к;арши ишла- 
тиладиган антибиотиклардан клиникада фойдаланишда э^тиёт 
булишни талаб  килади.
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Рибосомаларнинг оцсиллари билан узаро таъсир циладиган ан- 
тибиотиклар трансляцияни сусайтириб цуяди, ингибирлайди. Улар 
асосан бактерияларга царши воситалар тарицасида ишлатилади, 
юцори д ар аж ад а  танлаб таъсир курсатадиган ва одам учун акса- 
ри кам за^арли  булиши билан фарц цилади. Сабаби шуки, бакте- 
рияларда умуман рибосомалар, шунингдек, рибосомалар таркибига 
кирадиган айрим ферментлар ва бошца оцсиллар тузилиши жи^а- 
тидан эукариотларнинг рибосомалари ва тегишли оцсилларидан 
бироз фарц цилади.

О КСИ ЛЛАР С И Н Т Е ЗИ Н И Н ГД И Ф Т Е РИ Я  ТОКСИНИ БИ Л Д Д .
И НГИБИ РЛА НИ Ш И  j

Бактериал  инфекциялар авж/олиб боришининг баъзи механизм- 
лари матрицали биосинтезларнинг ингибицияга учрашига, сусайиб 
цолишига борлицдир. Дифтерия патогенези бунга мисол булиб 
хизмат цилиши мумкин. Бу касалликнинг кузгатувчиси Corinebac- 
terium  diphteriae томоц ва цушни со^алар шиллиц пардасининг 
юзаки цатламида купаяди. Бацилла  ^уж айралари  табиатан  оцсил 
булган токсин ишлаб чицаради. Бу  оцсил молекуляр массаси 
60 000 атрофида буладиган битта полипептид занжиридан тузил- 
гандир. Одам ^уж айралари  протеолитик ферментларининг таъсири 
остида оцсил иккита фрагментга парчаланади:

NHT

—S-

С О О ”
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Фрагмент А АДФ- рибозил цолдигини НА Д дан  элонгация омили
EF2 га олиб утказадиган  А ДФ -рибозилтрансфераза ферментидир:

НАД+ЕР2->-АДФ -рибозил-ЕР2 +  Никотинамид +  Н +

М одификацияга учраб, шу тахлитга кирган элонгация омили ри
босома транслокациясида иштирок эта олмайдиган булиб колади, 
шунга кура трансляция тухтайди. Оцсилнинг захарли  таъсири 
худди ана шунга боглиц. Фрагмент В ферментатив активликка эга 
булмайди ва захарли эмас, лекин у фрагмент А ни ^уж айра мем- 
бранаси орцали ^уж айра ичига утказиб олиш учун зарур булади.

Дифтерия касаллигининг барча асосий аломатлари токсин таъ- 
сирига алокадордир. Бац и ллалар  томоц шиллик; пардасида купа- 
йиб, токсин ишлаб чицаради, шунинг натижасида энг я кин жойда- 
ги ^уж айралар  бир неча соат ичида ^алок булиб кетади. Бу нарса 
бациллаларнинг купайиш шароитларини яхшилайди, шунингдек
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яллигланиш реакцияси бошланишига сабаб  булади. Лейкоцитлар- 
дан, экссудат ва улик ^уж айралардан  парда ^осил булади. Шу 
парда ^и^илдовда ^осил булса, ёки томо^дан ^и^илдовда тушиб 
борадиган булса, дифтериянинг ^ам мадан  хатарли аломати бош- 
ланади, одам бугилиб ^олади (асфиксия). Бундан танщари, диф 
терия токсини юрак зарарланиш ига сабаб буладики, бу касаллик- 
нинг куп учрайдиган асоратидир.

Вируслар туфайли пайдо буладиган купгина ю^умли касаллик- 
ларнинг авж олиб бориши ^ам матрицали синтезларнинг ингиби- 
цияланиб ^олиши, издан чи^ишига богли^дир: вирионлар 
^уж айрага кириб ^олганидан кейин куп утмай, Р Н К  ва одам J^y- 
ж айралари  о^силларининг синтези тухтаб, аппарат вирус нуклеин 
кислоталари ва о^силларини синтезлашга утади. Чечак, полиомие
лит, грипп ва бонща касалликлар юк;к;ан ма^алида-худди ана шун
дай  ^одиса руй беради. Ингибицияланиш механизми ^озирча м а ъ 
лум эмас.

И Н ТЕРФ ЕРО Н ЛА Р Ъ

Интерферонлар деб ^ужайранинг баъзи функцияларини, жум- 
ладатгг^^Жаиранинг вирус инфекциясига курсатадиган реакцияси
ни идора этиб борадиган оксиллар группасига айтилади. Одам 
организмида бир-бирига ухшаш, я^ин булса-да, лекин тузилиши 
хамда хоссалари жн^атндан бир-биридан ^ар^алай  бирмунча 
ф а р ^ и л а д и г а н  уига як;ин интерферонлар бор.

Интерферонлар синтези вирус зарраларининг баъзи таркибий 
1';исмлари, жумладан, купгина вирусларда буладиган цуш спиралли 
Р Н К  таъсирида бошланади (индукцияланади). Интерферон уз нав- 
батида инициация омилларидан бири — омил elF2 омилнинг фос- 
форилланншинн катализлайдиган  протеинкиназа ферменти синте
зини бошлаб беради:

е1Р2 +  АТФ->е1Р2-ОРОзН2+ А Д Ф

Шу реакция натижасида инициация омили активлигини йук;о- 
тиб 1$ я д и  ва ^уж айрада  барча оксиллар синтези тухтайди. Бундан 
таш^ари, реакциялар мураккаб тартиб билан бориши натижасида 
интерферонлар латент РН К азан и  активлаштиради, бу фермент 
матрица ва рибосома Р Н К  ларини парчалайди. Бу, албатта, ху-  
жайранинг ^алок булишига олиб келади, лекин хужайра билан 
биргаликда вирионлар ^ам ^алок булиб кетади. Шундай цилиб, 
^уж айралардан  бироз ^исмининг уз-узини цурбон цилиши умуман 
организмни касалликдан са^лаб 1̂ олиши мумкин.

Организмга интерферон юбориш баъзи вирус касалликларидан 
сацлайди ва, бундан тапщари, хавфли усмаларинпг усишини су
сайтириб щ/яди. Интерферонни дори воситаси сифатида ^улланиш- 
га шу нарса ^алал  берадики, уни ажратиб олиш методлари м урак
каб ва етарли ми^дорда препарат олишни таъминлаб беролмайди.
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Б аъзи  касалликларга даво цилишда интерферонлар муваффа- 
цият билан цулланилишига царамасдан, уларнинг шифобахш 
таъсири механизми ва одам организмида цандай таъсир курсатиши 
^али етарлича урганилган эмас.

О КСИ ЛЛ А Р БИ О СИ Н ТЕЗИ Н И Н Г ИДОРА ЭТИЛИШ И )

СЩ СИЛЛАРНИНГ АЛМ АШ ИНИБ, А И ЛА Н И Б Ю РИШ И

Оцсиллар ^ам, худди ^ужайранинг бошца таркибий цисмлари 
сингари, динамик ^олатда булади, яъни тинмасдан янгиланиб ту
ради. Буни оддий бир таж рибада  курса булади. ^ай вон га  тарки
бида нишонланган аминокислоталари ( 14С-аминокислоталар) 
булган озуца бериб турилса, бу аминокислоталар янгидан синтез- 
ланадиган  оцсилларга утиб цушилади ва вацт утиши билан оцсил- 
ларнинг ^аммаси нишонланган булиб цолади. Борди-ю ^айвонни 
энди одатдаги озуцага утказилса, у ^олда туцималаридаги нишон
ланган  оцсиллар мицдори кам ая бошлайди. Шундай усул билан 
оцсил ярим ум ри бантики аницлаш мумкин: бу вацт оцсилдаги ни- 
шон мицдори икки баравар  камаядиган  вацтга тенг булади. 0 $ -  
силлар ярим умрининг уртача вацти бу — б у т у н  о р г а н и з м  
оцсилларининг ярми янгиланиб оладиган вацтдир. Айрим оцсил- 
ларнинг яримумр вацтини ^ам улчаса булади. М асалан, эрийдиган 
жигар  оцсиллари ярим умрининг вацти 12 минутдан 25 кунгача 
боради. 18-ж адвалда жигарнинг тез янгиланадиган баъзи оцсил- 
ларининг янгиланиш тезлиги келтирилган. Ж игар  моддалар шид-

18 - ж  а д в а л

Каламушлар жигарида тез янгиланиб турадиган баъзи 
о^силларнинг янгиланиш жадаллиги

О^сил Ярим 
умри 

ва^ти, соат

Оцсил Ярим
умри

ва^ти.соат

Орнитиндекарбоксилаза 0 ,2 Серин-треонин-дегид-
4,0РНК-полимераза I 1,3 ратаза

Тирозинаминотранс
-фераза 1,5

Фосфоенолпируват-
карбоксикиназа 5,0

Тимидинкиназа 2,6 Глгококиназа 12
Глюкозо-6-
фосфатдегидрогеназа 15

дат билан алмашиниб турадиган органдир. Суяклар ва пайларда 
оцсилларнинг ярим янгиланиш муддати ойлаб, гохида йиллаб ^ам 
давом этади. Фибрилляр, яъни ипсимон оцсиЛлар—коллаген, 
эластин айницса секинлик билан янгиланади. О дамда тапапинг 
бутун оцсиллари 12 ^аф та давомида, жигар оцсилларн икки х,афта
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давомида, мускул о^силлари 27 ^аф та давомида ярмига янгилана- 
ди. Оцсил синтези тезлиги билан парчаланишининг тезлиги бир 
хил булса, у ^олда сщсил концентрацияси бир хилда, узгарм ас 
булиб тураверади (стационар, тургун х;олат).

Хужайрадаги купгина оксиллар концентрацияси доимий бул
майди ва ш ароитларга ^араб, масалан, ов^ат мивдори ва таркиби- 
га цараб, онтогенез процессида, организмга баъзи дори моддалар 
юборилганида узгаради. Бу ходиса оксиллар синтези билан парча- 
ланиши тезликларининг идора этилиши натижасида руй беради. 
50-расмда ^уж айрадаги  оксиллар концентрациясини узгартира о л а 

диган ва регулятор механизм- 
ларни ишга тушириб бера ола
диган процесслар курсатилган.

Нуклеотидлар

Аминокиспоталар

50-расм. }^ужайрадаги о^сил концен
трацияси ана шу асосий ж араёнлар 

тезлигига богли^:
1 — транскрипция; 2—м Р Н К  нинг етилиши 

ва  ядродан  ц итоп лазм ага  таш иб ^ткази - 
лиш и; 3 — трансляц и я; 4 — посттрансляцион 

м оди ф и каци ялар ; 5 — мРНК. нинг парча- 
ланиш й; 6 — оксил парчаланиш и.

ТРА Н С КРИ П Ц И Я  ДАРАЖ АСИДА 
И ДОРА  ЭТИШ ^

Х^айвонлар ^ужайраларидаги 
оксиллар концентрациясининг 
идора этилиши етарлича урга- 
нилган эмас. Бактериялардаги  
регуляция механизмлари, айниц- 
са, оксиллар синтезининг транс
крипция дараж асида идора эти
лиши анча яхши урганилган. Бу 
мисоллар генлар таъсири идора 
эти лиши!! и нг умумий молекуляр 
асослари тугрисида тушунча бе- 

радиган булганидан, ^айвонлар биохимиясини урганиш учун ^ам 
мудим булиб ^исобланади.

Регулятор механизмлар таъсири остида оксиллар биосинтези- 
нинг тезлиги икки томонга к;араб узгариши — ортиши (синтез ин- 
дукцияси)  ёки камайиши (синтез репрессияси)  мумкин.

Оксиллар синтези индукциясига бир мисолни куриб чи^айлик. 
Ичак таёцчаси ози^ модда тарицасида лактоза дисахаридидан 
фойдаланиши мумкин. Е. coli хуж айраларида лактозанинг у зга 
ришларга учраши Р-галактозидаза  (лактаза) иштирокида була
диган гидролиздан бошланади:

Л актоза +  Н 20  ->  Галактоза +  Глюкоза

Е. coli лактозасиз му^итда устириладиган булса, ^уж айраларда  
р -галактозидаза  ж уда кам ми^дорларда топилади. рорди-ю, му- 
^итга лактоза цушилса, фермент ми^дори бир неча минут ичида 
неча юз баравар  купаяди, яъни фермент синтези индукцияси юз 
беради. Мана шу додисанинг молекуляр механизмларини урганиш 
оперон назарияси  яратилишига олиб келди (Ф. Ж акоб, Ж . Моно, 
А. Львов, Франция). Оперон деб Д Н К  нинг муайян оксиллар 
структура генларини  ва регулятор к,исмларини узига жо к;илган
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булагига айтилади. 51-расмда лактоза оперони схемаси келтирил- 
ган.

Опероннинг промотор деб аталадиган цисми билан Р Н К - поли
м ераза  бирикади. У оперон буйлаб ^аракатланиб боргаиида [3-га- 
лактозидаза , ^уж айрага лактоза етказиб бериш учун зарур булган 
пермеаза ва галактозидтрансацетилазанинг (бу фермент функция
си номаълум) структура генлари транскрипцияга учрайди. Айни 
вацтда учала оксилнинг ^аммасига керакли матрица (цистрон- 
лар) га эга булган битта м Р Н К  молекуласи ^осил булади (поли- 
цистрон м Р Н К ).  Кейин шу м Р Н К н и н г  трансляцияси юцорида кур- 
сатиб утилган оцсиллар ^осил булишига олиб келади.

Ген-регулятор  транскрипцияси натижасида оцсил-регулятор 
синтези учун матрица булиб хизмат циладиган м Р Н К  ^осил була
ди. Бу оцсил операторга келиб бирикиши ва шу билан структура 
генлари транскрипциясини блоклаб цуйиши мумкин. Оцсил-регуля- 
тор лактоза билан ^ам  бирикиши мумкин; бунда унинг операторга 
яцинлиги йуцолиб кетади.

Р егу л ято р -Г ен  Промотор О ператор 
-4--------- г—--- —{—-------- te-Y---------- f-

С труктура генлари (цистронлар) 
— ------j-------------------- *--------------- ;— h

мРН К

Л актоза
йукдигида

м РН К (полицистрон) мРН Кси

Р егу л ято р —
ОК.СИЛ

-«&----—-— s
Л актоза
иштирокида

jg -Г алакто - П ерм еазе Галактоэид 
зи д а за  трансацетилаза

5 !-раем. Л актоза оперони.

М у^итда лактоза булса, у вацтда оцсил регулятор шу лактоза 
билан бириккан, оператор эркин турган булади ва транскрипция 
юзага чица олади — лактозани узлаш тириш учун зарур оцсиллар 
синтезланади. Борди-ю муцитда лактоза булмаса, оцсил регулятор 
оператор билан бирикади, транскрипция булмайди ва шундай ша- 
роитларда хожати йук; оцсиллар синтезланмайди. М ана шундай 
регуляциянинг биологик жи^атдан  мацеадга мувофицлиги уз-узи
дан  равшан: моддалар ва энергия тежалиб цолади.

М ана шу регуляция механизмининг зарур шарти м Р Н К  нинг 
тургунмас булишидир: му^итда лактоза тугаганидан кейин энди 
кераксиз булиб цолган оксиллар синтези тухталиши учун м Р Н К  
тездан парчаланиб кетиши керак. Р Н К азал ар  таъсири остида 
м Р Н К  гидролизланиши йули билан ана шундай ^оДиса-лозагп чи- 
цади. Бактериялар  ^ужайраларидаги  м Р Н К  яримумриш-шг нацти 
бир неча минутлар билан улчанади.

Salm onella typhim urium  бактерияларининг гистидин оперони
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синтез р е п р е с с  и я с и  йули билан идора этилишга мисол булиб 
хизмат ^илиши мумкин. Бу оперон гистидин синтези учун зарур 
буладиган 10 та ферментни кодловчи 10 та структура генини узига 
жо к;илгап. Ферментлар м у р т д а  тайёр гистидин й у в а  ^ужайра- 
лар бу моддани боннца моддалардан узлари синтезлашга маж бур 
буладиган ма^алдагина юзага келади; мухитга гистидин цушиш 
ферментлар синтези тухтаб ^олишига олиб келади. Оксиллар син
тези индукцияси билан репрессиясининг натижаси бир-бирига ца- 
рам а- 1̂ арши булишига царамай, уларнинг молекуляр механизмла- 
ри ж уда ухшашдир. 51-расмдаги «лактоза иштирокида» урнига 
«гистидин йуклигида», «лактоза йу^лигида» урнига «гистидин ишти
рокида» деб ёзилса ва лактоза оперони учта структура генлари 
урнига гистидин синтези учун ферментларни кодловчи 10 та струк
тура генларини цуйиб  чи^илса, гистидин оперонининг 1̂ андай иш~ 
лашини тушуниб олиш осон булади.

Оксиллар биосинтезининг транскрипция дараж аси  идора эти
лиши одам организмида ^ам булиб турадиган ходисадир. М асалан, 
стероид гормонлар ва тироксин хроматин билан узаро таъсир i-̂ и- 
либ, баъзи м Р Н К  лар ва тегишли оксиллар синтезини жонлан- 
тиради (XIII боб). Вируслар кн д ан ид а  ^айвонлар ^уж айраларида 
интерферон синтези индукцияси ва инициация омилини фосфорил- 
лайдиган протеинкиназа синтезининг интерферон билан индукция- 
ланиши говорила айтиб утилган эди.

Х^йвон ^уж айраларининг матрица Р Н К  лари бактериал ^ужай- 
лалардаги  шундай Р Н К  ларга ^аратанда анча узо^ умр курадиган 
молекулалардир: уларнинг умри соатлар, кунлар, баъзи холларда, 
х4атто, ^аф талар  билан улчанади. Шу сабабдан трансляция дара- 
жасидаги, узгарм ас м Р Н К  концентрациясидаги идора этиш меха- 
низмлари катта а^амиятни касб этади. Глобин синтезининг транс- 

-л яц и я  дараж аси да  идора этилиши XX бобда тасвирланган.

Х^йвонлар зуж айраларида  генлар таъсири идора этилишининг 
икки турини аж ратса  булади:

1) маълум модда — гормон, метаболит концентрацияси узгар- 
ганида юзага чи^адиган ^иска муддатли, адаптив индукция ва 
репрессия (идора этишнинг бу типи бактериялардаги индукция 
билан репрессияга ж уда ух ш ай д и );

2) узо^ давом этадиган, аксари ^ужайранинг ёки ^атто талай- 
гина хужайра авлодларининг бутун умри буйи са^ланиб {^оладиган 
индукция ва репрессия (бундай индукция ва репрессия хуж айра- 
нинг таба^алаииб бориши давомида юзага келади):

Одам танасидаги хужайраларнинг хили 200 тага бориб крлади. 
Бу хужайраларнинг фенотипик тафовутлари о^силлари таркиби- 
даги тафовутлар билан белгиланади. Иккинчи томондан, Д Н К  ни 
дурагайлаш ва битта соматик з^ужайрадан куп хужайрали яхлит 
организм (купгина усимликлар, ба^а) етиштирнб чи^аришга оид

ГЕН ЛА Р ТАЪСИ РИН ИН Г И ДОРА  ЭТИЛИШ И ВА 
Х УЖ А ИРА ЛА РНИ Н Г ТАБАК.АЛАШУВИ
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таж рибалар  мураккаб организмнинг табацалаш ган  J^ap хил ^у- 
ж айраларида, одатда, бир хилдаги генлар туплами булишини 
курсатади. Д емак, табацаланиш  вацтида ^уж айралардаги  тафовут- 
лар  баъзи генларнинг мудом репрессияда ва бошца генларнинг 
дерепрессияда булиши натижасида келиб чицади. Шу хилдаги 
регуляциянинг молекуляр механизмлари ^озирча номаълум. Х,у- 
ж ай р а  табацалаш уви биохимиясини урганиш замонавий биохи
миянинг асосий йуналишларидан бирини таш кил этади; у медици
на учун ^ам  мурлм а^амиятга эга, чунки шикастланган ёки ^атто 
йуцотилган органларнинг аслига келиши, янгидан пайдо булиши, 
яъни регенерацияланиши процессларини бошцариб бориш восг 
ларини очиб бериши мумкин.

АН ТИТЕЛОЛАР ТУЗИЛИШ И, ФУНКЦИЯЛАРИ ВА БИОСИНТЕЗИ  
ИДОРА ЭТИЛИШ ИНИНГ ХУСУСИЯТЛАРИ

Антителолар ёки им м уноглобули нлар  (Ig) тузилиши, функция- 
лари ва биосинтезининг идора этилишида характерли хусусиятла- 
ри буладиган оцсиллар группасидир. Юцумли касалликларга бе- 
рилмаслик шу оцсилларга боглиц (иммунитет). Антителолар В 
лимфоцитларда синтезланади (асосан лимфа тугунлари ва талоц- 
да) ва цоига аж ралиб чициб, цон плазмаси иммуноглобулинлари 
фракциясини ^осил цилади.

У
А НТИТЕЛО ЛА РН И Н Г ТУЗИ ЛИ Ш И

Иммуноглобулинларнинг структура асосини дисульфид боглари 
билан бир-бирига богланган туртта пептид занж ирлари  ташкил 
этади, буларнинг иккитаси молекуляр массаси 50 ООО га борадиган 
(450 тадан  700 тагача аминокислота цолдиги буладиган) огир 
зан ж и рлар  (Н занж ирлар) ва иккитаси молекуляр массаси 25 ООО

1 9 - ж а д в а л  

Одам иммуноглвбулннларининг синфлари

Синфи H
занжири

Молекуласидаги
занжирларининг

миадори

Молекуляр
массаси

К,он зардобидаги 
концентрацияси, 

г/дл

IgC У %Ъ/г ёки Л2/2 150 000 0,6-1,7
Ig A a (У 2а: 2) п ёки 360 000-720 000 0,14-0,42

(Л2а2)п
(п-2,3 ёки 4)1 gM Я (%2/л2)5 ёки  
0 Ш 2 )5 950 000 0,05-0,19

1 IgE* 
1 lgE

д У202 ёки Л2<Ь. 160 000 0,003-0,04

1
%2С2 ёхи А262 190 000 0,00001 0,00014
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or
52-расм. Иммуноглобулинларнинг тузилиши:

a — имм уноглобулинларнинг пептид зан ж и р л ар и  /в ари аб ел , яъни  фзгариб туради- 
ган  со^алари  пунктир билан аж рати б  к^рсати лган /; б — им муноглобулин молеку- 
ласинииг модели; пептид зан ж и рлари  домен структурасига эга: енгил зан ж и рлар- 
д а  и ккитадан , оги рлари да  т^рттад ан  /lgM -д а  беш тад ан / домен бор; в — пентам ер 
lgM  м олекуласининг схем аси ; м ономерлари ди сульф ид  боглар  билан бир-бирига 

бириккан ; г — антиген-антитело ком плекслари .

га борадиган (200 тага  як;ин аминокислота ^олдиги буладиган) 
енгил занж ирлар (L занж ирлар) дир. (52-расм). М ана шундай 
структурапи одатда мономер деб айтилади. Пептид занж ирларида 
узгарувчан (V) ва доимий ёки констант (С) со^алар тафовут ця- 
линади.

Енгил занж ирлар доимий сог;аларининг бирламчи структураси- 
даги тафовутларига к;араб икки типга (х ва А), огир занжирлар 
бешта типга булинади (19-жадвал). Мономерлар таркибига кира- 
диган огир занж ирлар  типига !^араб з;амма иммуноглобулинлар 
бешта синфга булинади. ^ а р  бир синфи узгарувчан соз^аларининг 
бирламчи структураси жи^атидан бир-биридан фарц ^иладиган 
ни^оятда к^п ми^дордаги иммуноглоб.улинларии уз ичига олади;
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барча синфдаги индивидуал иммуноглобулинларнинг умумий сони 
тахминан 107 га тенг. IgG, IgD ва IgE  синфларга мансуб антите- 
лоларнинг молекулалари мономердир: улар Y -симон ш аклга эга 
булади. IgA антителолар турт занжирли 2— 4 структурадан (моно- 
мерлардан) тузилган булса, IgM  бешта структурадан тузилгандир.

А Н Т И Г Е Н — АНТИТЕЛО РЕАКЦИЯСИ У

Антителолар синтези организм ички му^итига ёт макромолеку- 
лалар , масалан, бактериал хужайра о^силлари тушиб ^олишига 
ж авобан  бошланади. Антителолар синтези бошланишига сабаб бу
ладиган, шу синтезни индукдиялайдиган моддалар антигенлар деб 
аталади. Эркин молекулаларгина эмас, балки, к^андай булмасин 
бирор йирик зарралар  юзасига, масалан, бактериал хуж айра юза- 
сига урнашиб олган молекулалар ^ам антиген ролини бажариш и 
мумкин. Организмнинг уз макромолекулалари нормада антитело
лар  синтезини индукцияламайди (антигенлар булиб ^исоблан- 
м а й д и ) .

Антителолар уларнинг вужудга келишига сабаб булган анти- 
генни бириктириб олиши ва шу билан организмни ёт макромоле- 
кулалар, бактериялар ёки боища зарраларнинг курсата оладиган 
зарарли  таъсиридан са^лаб ^олиши мумкин. Антителонинг анти- 
генни бириктириб олиш реакцияси юксак д а р аж ад а  специфик бу
лиши билан аж ралиб туради. Чунончи, дифтерия цузгатувчилари 
(С. diphteriae) нинг о^силлари индукциялаган антителолар шу ок- 
силларни бириктириб олади-ю, лекин дизентерия таёцчаси ёки 
бошк;а бактерияларнинг о^силлари билан реакцияга киришмайди. 
Синтетик антигенлар билан утказиладиган таж рибаларда  антите- 
лоларнинг спецификлиги янада явдолроц намоён булади. Паст 
молекулали моддалар антителолар синтезини уз ^олича индукция
ламайди, лекин улар о^сил молекуласига келиб бирикиб олгани- 
дан кейин о^силга нисбатан ^ам, бириктириб олинган паст моле
кулали м о д д а — гаптенга нисбатан ^ам антителолар ^осил булиши 
жонланади. Ж уд а  ухшаш моддалар, масалан, аминобензоат кисло
та изомерлари гаптен ролини баж арган  та^дирда ^ам шу модда- 
ларнинг ^ар бирига ф а^ ат  узига хос буладиган, бонща иккита 
гаптен билан реакцияга кирипмайдиган, специфик антителолар- 
синтезланади:

Узаро таъсирнинг селективлиги антитело актив маркази струк
тураси билан антигеннинг бир ^исми — антиген детерминант  
структураси уртасида комплементарлик борлигига боглик;. Оцсил 
юзасининг аминокислота радикалларидан ^осил булган ^исми, ran-
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тен ёки оцсилнииг простетик группаси (айницса гликопротеинлар- 
нинг полисахарид группалари) антиген детерминанта булиши 
мумкин. Битта антиген юзасининг купгина цисмлари антиген де- 
терминантлари була олади. Бо'шцача айтганда, битта антигенга 
бир нечта )^ар хил антитело булиши мумкин.

Антителоларнинг актив марказлари  (бириктириш марказлари) 
пептид занжирларининг узгариб турадиган со^аларида жойлаш- 
гандир. lgG синфига кирадиган антителолар икки валентли, яъни 
иккита бириктириш марказига эга булади. Шундай цилиб, анти- 
телонииг ^ар бир молекуласи икки молекула антигенни бирикти
риб олиши мумкин. Иккинчи томондан, ^ар бир антиген молеку- 
ласига бир нечта антитело молекулалари келиб бирика олади, 
чунки антигенда бир нечта антиген детерминанталари булиб, улар- 
дан ^ар бирига антителолар юзага келади. Н атиж ада, мураккаб 
молекуляр комплекслар пайдо булади (52-расм, г га царалсин). 
Бундай комплекслар чукиб тушадиган булиши мумкин, антитело
лар  ёки антигенларни аницлаш учун цулланиладиган преципита
ция реакцияси  ана шунга асосланган. Антиген эркин булмасдан, 
балки ^уж айралар  мембранасида турадиган булса, бунда антите
лолар ^ужайраларини бир-бирига ёпиштириб цуяди (агглютина
ция). Агглютинация реакциясидан  ^ам антителолар билан 
антигенларни топиш учун фойдаланилади (жумладан, цон груп- 
паларини аницлаш да). Антителолар таъсири натижасида г;ужай- 
ра пардаси емиридиб кетиши мумкин — бунда ^уж айралар  лизис-  
га  учрайди. }^ужайралар лизисида антителолардан таш цари цон 
плазмасида буладиган мураккаб фермент системаси — ком пле
мент иштирок этади.

Антитело — антиген комплекслари пировард натиж ада фаго- 
цитлайдиган ^уж айралар  томонидан ютилади ва комплекснинг 
^ам м а таркибий цисмлари мономерларгача парчаланади. Вт мак- 
ромолекулалар ва ^уж айраларни  зарарсизлантириш шу тарифа 
поёнига етади.

А НТИТЕЛО ЛА Р СИНТЕЗИ И Н ДУ КДИ Я СИ

Организм янги антиген (масалан, патоген микроорганизм) би
лан биринчи бор туцнашганида антителолар 2—3 кундан кейин 
синтезлана бошлайди ва цондаги концентрацияси тахминан бир 
^аф тадан  кейин энг юцори д ар аж ага  етади, кейин эса камайиб 
боради. Бу бирламчи иммун жавобдир. Б и р л а м ч и  и м м у и 
ж  а в о б д а п кейин цонда ^амиш а авваллари учрамайдиган бироз 
мицдор антителолар топилади. К атта ёшли одам цонида неча юз- 
лаб антителолар топиладики, бу — авваллари  турли антигенларгз 
дуч келинганлигининг натижасидир.

Битта антигепиинг узи такрор марта туцнаш келганида (ойлар. 
йиллар утганидаи кейин) антителолар синтези эртароц бошлана- 
ди ва уларнинг цоидаги концентрацияси юцорироц булади — бу 
и к к и л а м ч и  и м м у н  ж а в о б д и р .  Демак, организмда анти
ген билан авваллари булиб утган туцнашув туррисидаги хотира —
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иммунологик хотира сахланиб ^олади. Иккиламчи жавоб тез ва 
зур булиши туфайли битта микроорганизмиинг такрор марта 
ю^иб ^олиши касаллик куринишига кириб зурайиб боришга ул- 
гурмайди —- юхумли касалликка нисбатан турмушда орттирилган 
иммунитет юзага келиши, яъни одамнинг уш а касалликка берил- 
майдиган булиб холишининг мо^ияти ана шундан иборат. Ю^умли 
касалликларнинг олдини олиш максадида сунъий иммунлаш, яъни 
эмлаш  хам худди шунга асосланган. Авж олиб булган (биринчи 
марта ювданида) касалликка даво ^илиш учун худди шу касал- 
ликни келтириб чи^арган микроорганизм турига таъсир курсата- 
днган тайёр антителолар ^улланилади.

ХУЖ АЙРА ИММУНИТЕТИ Ч

Иммуноглобулинлар ва буларни синтезловчи В-лимфоцитлар 
гуморал иммунитетни таъминлаб берувчи организм иммун систе- 
масининг ф а^ ат  бир ^исмидир, холос. Иммун системанинг иккинчи 
Хисми Т-лимфоцитлардан иборат. Бу хуж айралар  хам антиген ки- 
ришига жавобан антиген рецепторлари  деб аталадиган, лекин 
структураси жи^атидан иммуноглобулинлардан ф арх  ^иладиган 
о^силларни синтезлайди. Антиген рецептоорлари хонга аж ралиб 
чи^масдан, балки тапщи юзасида актив маркази  буладиган Т-лим- 
фоцитлар хужайра мембранасида цолади. Т-лимфоцитлар мембра- 
наларида рецептор-о^силларга антигенлари бор хУж а йраларга 
келиб бирикади ва бу хуж айраларни  емиради (хуж айра иммуни* 
тети). Ёт трансплантатнииг кучиб тушиши асосида хуж айра им
мунитета ётади (тухималарнинг бир-бирига турри келмаслиги, 
сиришолмаслиги). Бундан танщари, Т-лимфоцитлар бактериал 
булмаган инфекциялар — вирус, замбурур, паразит инфекцияла- 
ридан са^ланиш да ж уда катта роль уйнайди. Х ужайра ва гумо
рал  иммунитет системалари бир-бири билан маркам богланган 
булиб, организмнинг ягона иммун системаси тарзида ишлаб бора
ди. Х ужайра иммунитетининг молекуляр механизмлари гуморал 
иммунитет механизмларига Караганда камрох урганилган.

ИММУН СИСТЕМ АНИНГ АХАМИЯТИ ^

Организмнинг яш аб кетиши учун иммун системаси зарурдир. 
Иммун системанинг ирсий етишмовчилиги устидаги кузатувлар 
шуни ж уда хам яххол хилиб курсатиб туради. Иммун системаси 
етишмаслиги, яъни иммунодефицит холатларнинг уч группаси т а 
фовут хилинади. Энг огир формалари ха м В-лимфоцитларни, х ам 
Т-лимфоцитларни пайдо хиладиган ствол хуж айраларнинг табаха- 
ланиши издан чихишига боглихдир. Ана шундай нухсони бор бо- 
л'алар турилиши биланох ХаР хил инфекцион касалликларга —• 
бактериал, вирусли, замбуругли касалликларга учраб турадй; 
шунинг натижасида бир неча ойдан ортих умр куролмайди.

Иммунодефицитликнинг иккинчи группаси Т-хуж айралар таба- 
Халанишининг издан чихиши натижасидир. Бунда В-лимфоцитлар 
нормал михдорларда булса-да, антиген киришнга улар сует жавоб
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курсатади, бу — иммунитет иккала т у р и —-гуморал ва ^уж айра 
иммунитетининг узаро богланганлигини курсатади. Олиб келади
ган оцибатлари жи^атидан бу группа узгариш лар биринчи группа 
узгаришларига ухшашдир.

Иммунодефицитликнинг учинчи группаси В-дужайралар таба- 
цаланишининг издан чицишига борлицдир. Бундай касалларнинг 
организми вирусли инфекцияларнн бартараф  этадн-ю, (цужайра 
нммунитети сацланиб цолган булади), лекин бактериал инфекция- 
ларга берилувчан булади. Доим антибиотиклар ишлатилиб, имму- 
ноглобулинлар юбориб туриладиган булса, бундай касаллар  20—30 
йилча умр куради.

А НТИТЕЛОЛАР СИН ТЕЗИ  И НДУ КЦ ИЯСИН ИН Г 
М ЕХАНИЗМ ЛАРИ ТУРРИ СИ ДА  V

Иммун система биохимиясининг асосий хсусиятлари цуйидаги- 
лардир: 1) антителолар ж уда >^ам хилма-хнл булади; 2) антитело
л ар  синтези фацат организмга антигенлар тушишига ж авобан 
бошланади; 3) нормада организмнинг уз макромолекулалари 
эмас, балки фацат ёт макромолекулалар антигенлар булиб хизмат 
цилади («узимникини — узганикини» таниш, аж ратиш ).  Бу хусу- 
•сиятларнинг молекуляр асосларини урганишга эндигина кири- 
шилди.

Лимфоцитлар томонидан антителолар шаклида ^осил цилина- 
диган ^ар хил актив марказлар  (бириктириш марказлари) нинг 
сони тахминий хисобларга цараганда 107 ни ташкил этади; бу 
бошца г;амма ^уж айралар  биргаликда олинганида шулар томони
дан бошца ^ам ма оцсиллар ш аклида ^осил цилинадиган J^ap хил 
■бириктириш м арказлари  сонидан анча (тахминан икки тартибга) 
купдир. Антителоларнинг хилма-хиллигига В-лимфоцитларнинг 
хилма-хиллиги мос келади. Лимфоцитларни in vitro шароитларида 
устириш таж рибалари  курсатиб берганидек, битта ^уж айрадан  
етиштириб чицарилган ^уж айралар  колоиияси (моноклонал куль
тура) бир типдаги антителоларни синтезлайди, ^олбуки, хар хил 
лимфоцит хуж айраларидан  етиштириб чицарилгаи моноклонал 
колониялар ^ар хил антителоларни синтезлайди. Демак, орга- 
низмдаги лимфоцитлар популяцияси гетерогендир. Чамаси, >̂ ар 
бири фацат бир типдаги антителоларни синтезлайдиган 107 лим 
фоцит клонлари бор.

Антигенлар йуц ма^алида антителолар шу цадар кам цосил 
-буладики, уларни цонда топиб булмайди. Хуш, антигенлар анти
телолар сиптезига цай тарифа сабаб булади, цандай килиб бу 
синтезни индукциялаб, бошлаб беради? Кенг тарцалган фикрга 
мувофиц бу цодиса цуйидагича руй беради. Лимфоцитларнинг 
■плазматик мембранасида антителолар (ёки уларнинг фрагмент
лари) булади, булганда >^ам, ^ар хил клон ^уж айраларида ^ар хил 
антителолар булади. Организмга тушиб цолган антиген бирикти- 
риш маркази мазкур антигенга комплементар келадиган антите- 
лоли лимфоцитларга келиб бирикади. Бириккан антиген битта 
процесс: шу клон лимфоцитлари пролиферацияси ва уларда  анти-



телолар синтези тезлашуви процесслари бошланиши учун сигнал 
булиб хизмат цилади. Н атиж ада, хондаги антителолар микдори 
тез купайиб бориб, иммун жавоб юзага келади.

Гаметаларда ни^оят д ар аж ад а  куп буладиган антитело геила- 
рининг ^аммаси борми ёки булар лимфоцитларнинг утмишдош- 
лари булмиш хуж айралар  таба^алаш аётган  ма^алда, онтогенез 
процессида лимфоцитларда юзага келадими, деган м асала энг 
мухим масалаларнинг биридир. Б у  масала кейинги бобда курно 
чи^илади.

ВИРУС ГЕНОМИ РЕПЛИКА ЦИ ЯСИ  НИНГ ХУСУСИЯТЛАРИ I /  I

Вирусларнинг бошка организмлардан фархи иккита хусусияти 
борлигидадир: 1) вирус зарраси (вирион) да нуклеин кислоталар
нинг фацат бир тури — ё Д Н К  ёки Р Н К  булади; 2) вирионлар 
тирик мавжудотлар учун одатдан таищари содда тузилган були
ши билан аж ралиб туради — улар уз метаболизмига, хужайра 
органеллалари, жумладан, рибосомаларга эга булмайди ва жуда 
куп холларда о^сил пардага уралган нуклеин кислотанинг узидап- 
гина иборат булади. Шу муносабат билан вируслар бошца хуж ай
ра метаболик аппаратидан фойдаланиш хисобигагина купая олч- 
ди, яъни улар цуоюайра ичида яш айдиган паразит лар д up.

Вируснинг купайиш цикли хужайра юзасига ёпишиб, бирикиб 
Холишидан бошланади. Вирионда хужа-хужайра мембраналари- 
нинг маълум моддаларини таниб оладиган махсус оксиллар була
ди; мана шу моддалар ви рус  рецепторлари  дейилади. М асалан ,
Т4 бактериофаг ф а^ат  Е coli хужайраларига , полиовирус одам, 
шунингдек маймуннинг маълум хужайраларига , грипп вируси на- 
фас йуллари шиллих пардаси хуж айраларига ёпишиб, бирикиб 
олади, холос. Ёпишиб .олганидан кейин вирион мембрана оркали 
Хужайра ичига утади; баъзан  хужайрага вирионнинг ф а^ ат  нук
леин кислотаси тушади. Сунгра хужа-хужайра аппаратидан фой- 
даланиб туриб вирус геноми репликацияси ва вирус о^силлари 
синтези бошланади; шулардан уз-узини йигиб, бунёдга келтириш 
йули билан янги вирионлар хосил булади, булар ё хужайрани 
емириб (хуж айралар лизиси), ёки хужайрани емирмасдан мембра- 
наси оркали утиб, хужайрадан аж ралиб чицади.

Купгина вирусларда генетик материал тарихасида Д Н К  булади, 
лекин бир группа вируслар борки, уларнинг геноми рибонуклеин 
кислотадан иборат. Вируслар геноми катта булмайди. М асалан,
Т4 бактериофаги Д Н К с и д а  135 та ген топилган. Шу генларнинг 
36 таси фаг пардаси таркибига кирадиган хар хил охсилларни. 
кодлайдиган булса, холганлари хуж а-хужайра аппаратининг ви
рус таркибий хисмлари синтезига киришувини таъминловчи охсил- 
лар генлари, шунингдек, вирионларнинг уз-узини йигиб бунёдга 
келтиришида ёрдамчи ролни уйнайдиган оксиллар генларидир. 
фХ174 деган кичкина бактериофаг геномида (бу бактериофаг хам 
Е. coli да паразитлик хилиб яшайди) атиги 9 та ген бор. Баъзи  
вируслар нуклеин кислоталарининг катталиги 20-ж адвалда курса- 
тилган.
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2 0 - ж а д в а л

Баъзи вируслар нуклеин кислоталаоининг катталиклари

Вирус Нуклеотид
лар сони

Вирус Нуклеотид
лар сони

РНК си бор вируслар

Полиовирус
К^утуриш вируси
В езикуляр  стоматит
вируси
Реовирус
Грипп вируси ч 
Риновируслар

6 ООО 
16 ООО

16 ООО 
23 ООО 

6100
7 600

ДНК си бор вируслар

<,0X174 бактериофаг 
SV40 вируси 
П апи ллом а (сугал) 
вируси 
Аденовирус 
Т4 бактериофаг 
Герпес вируси 
Чечак вируси

5400
5000

8000 
36000 

120 000 
156 000 
240 000 j

Д Н К  си бор вируслар геноми репликациясининг механизми 
мо^ият эътибори билан олганда, боища организмлар Д Н К  си реп- 
ликациясидан фарк; цилмайди. Р Н К  си бор вируслар геноми реп
ликациясининг механизми ж и^атидан икки группага булинади. 
Бир группага полиовирус, грипп, цутуриш, везикуляр стоматит 
вируслари, реовируслар, тепки, цизамиц вируслари ва бошцалар 
киради. Бу вируслар Р Н К  сининг репликацияси РН К -репликаза  
(Р Н К  га боглик; РН К-полимераза) иштирокида юзага чицади; бу 
•фермент матрица тарицасида ^ам Р Н К  дан фойдаланиб, Р Н К  син
тезини катализлайди:

_  „ РН К(матрица)
Рибонуклеозидтрифосфатлар ~нк-р7пликаза""'" Р Н К  +  Н Р̂ ^ ° 7

Хужа-организм ^уж айраларида бундай фермент булмайди: у 
вирус зарраларининг узида булади ва инфекция утаётган ^ужай- 
р ага  шу зарралар  билан биргаликда тушади. РН К -полимераза 
таъсири натижасида вирус Р Н К  си молекулаларининг мицдори 
купайиб боради. Шу билан бир вацтда бу Р Н К  лар трансляцияси 
юзага чициб, вирус оцсиллари, жумладан, РН К -репликаза  ^осил 
'булади. Купайиш цикли вирионни узини-узи йигиб, бунёдга кел- 
тириши билан тугалланади.

Р Н К  си бор иккинчи группа вируслари геномининг репликация
си  орада Д Н К  ^осил булиши орцали булиб утади. Б у  вирусларда 
тескари транскриптаза (Р Н К  га боглиц Д Н К-полимераза) булади. 
Тескари транскриптаза матрица тарицасида Р Н К  дан фойдаланиб, 
Д Н К  синтезини катализлайди; бунда аввал Р Н К —Д Н К  дура- 
гай молекула ^осил булади:

Дезоксирибонуклеозидтрифосфатлар +  Р Н К - >
'-► Р Н К  • Д Н К  +  Н 4Р 2О л
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кейин эса Д Н К  занжирида унга комплементар булган иккинчи 
занжир синтезланади. Н атиж ада  цуш ипли Д Н К  молекуласи ю за
га Келади:

Дезоксирибонуклеозидтрифосфатлар +  Р Н К - Д Н К ->- 
->  Р Н К  +  Д Н К  (к,уш ипли) +  Н4Р2О7.

Вирус Д Н К  си кейин хуж а-^уж айра геноми билан инт^грацияла- 
надн, яъни бошдан-оёц ^уж айра Д Н К  сига кушилиб, унда ^ужай- 
ранинг уз генлари билан бир цаторда вирус генлари группаснни 
^осил цилади. Геном таркибида вирус Д Н К с и  транскрипцияси 
булиб утади ва куп мицдорда вирус Р Н К  си ^осил булади. Бу. 
Р Н К  дан вирус оксиллари синтези учун фойдаланилади. Сунгра 
шу оцсиллар ва Р Н К  дан вирионлар уз-узини йигиб, бунёдга кел~ 
тиради. Ана шундай механизмлар билан купаядиган вируслар 
з^айвонлардаги усма касаллнклари  бошланишига сабаб булади 
(онкоген вируслар).

V  боб

ИРСИЙ у з г а р у в ч а н л  и к н и н г  м о л е к у л я р - 2
МЕХАНИЗМЛАР И

Аввалги бобда матрицали биосинтезларни нусха кучириш, ге
нотип ^ам да тегишли фенотипни аник; такрор вужудга келтириш- 
нинг механизми деб куздан кечириб утилди. Нусха кучириш з^а- 
ётиинг асосий хоссаларидан бири — ирсиятнинг молекуляр асо- 
сини ташкил этади. Бунга царама-царши булган хосса — узгарув
чанлик >^ам худди шунчалик мухимдир, чунки ирсият билан бир 
каторда табиий танланиш ва биологик эволюция булиб туришини- 
таъминлайди.

Одам популяцияларининг гетерогенлиги, ирсий касалликлар  
борлиги ва касалликларга мойил булишлик сингари медицина 
учун му^им ^одисалар узгарувчанлик билан алоцадордир. Узга- 
рувчанлиКни урганиш организм иммунологик системасининг ро- 
лини янгичасига очиб беради, туцималарнинг бир-бирига тугри 
келмаслиги, сигиша олмаслиги' (трансплаитацион сигишолмаслик) 
цодисасининг келиб чикиши ва сабабларини тушунтириб беради.

Организмлар узгарувчанлигипниг молекуляр асосини Д Н К  
бирламчи структурасининг иаслга утадиган узгаришлари — му- 
тациялари ташкил этади. М утациялар репликация ж араёнида 
Д Н К  синтези хато йулга киринш натижасида ёки х;ар хил ташци 
омиллар туфайли Д Н К  га етган шикастлар репарацияланаётган,. 
яъни урни тулаётган ма^алда  юзага келади. Узгарувчанликнинг 
яна бир механизмини рекомбипапиялар — жинсий купайиш пан- 
тида гомологик хромосомаларнинг Д Н К  цисмлари билап алма- 
шинуви таш кил этади.
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Д Н К  НИНГ Ш ИКАСТЛАНЛШ И ВА РЕПАРАДИЯСИ  'f

Бир т^анча здзоген омиллар — ультрабинафша, ионлаштирувчи 
нурлар, талайгина химиявий бирикмалар — Д Н К  да хилма-хил 
узгаришларни келтириб чи^аради. М асалан, ультрабинафш а н у р 
лар таъсири учун тимидилат кислота димерлари з^осил булиши 
характерлидир:

/  О ~ О

Ионлантирувчи нурлар нуклеотид богларининг узулишига ва 
азот асосларининг хилма-хил узгариш ларга учрашига сабаб бу
лади. Ионлаштирувчи радиациянинг улимга олиб борадиган т а ъ 
сири ана шундай келиб чи^ади. Турли химиявий бирикмалар 
таъсирида купдан-куп шикастлар руй беради — Д Н К  зан ж и р л а
ри орасида ковалент боглар х5осил булиши, асосларнинг дезамин- 
ланиши, асосларнинг аж ралиб  чи^иши ва бош^алар ш улар жум- 
ласидандир.

Ана шундай узгаришлар тирик з^ужайрада уз-узидан, яъни ис- 
с и р л и к  энергиясининг чекланган флюктациялари натижасида, 
шунингдек фон (жумладан, космик) нурлари ва организмга му- 
з^итдан тушиб долган баъзи моддаларнинг таъсири остида руй 
бериши мумкин. Айни ва^тда купинча пурин асослари гидроли- 
тик йул билан аж ралиб кетади (Д Н К нинг. дапуринланишн. пу- 
ринсизланишиЧ. Пуринсизланиш натижасида одам диплоид 
з^ужайраларининг Д Н К  сидан бир кеча-кундуз давомида 5 • 104 
та  нуклеотид йу^олиб туради. 70 йиллик умрга айлантириб з^исоб- 
лаганда бу организмдаги барча пурин асосларининг тахминан 40 
фоизи йу^олиб кетади, деган маънони билдиради. Цитоз.иннинг 
дезаминланиши ва депиримидинланиши камро^ тезлик (2—3 тар- 
тибга кам буладиган тезлик) билан боради.

Ана шундай шикастлар бартараф  этиб турилмаганида эди, 
улар, равшанки, фожиали оцибатларга олиб борган булур эди. 
Х уж айрада шикастларни кидириб топадиган ва бартараф  этади- 
ган фермент м ехан изм лари — М И К  репарацияси  системалари 
булади. Репарация умуман айтганда, ^уиидагича булиб утади 
Агар азот асослари шикастланган (масалан, улар дезаминлан- 
ган) булса, булар Д Н К  гликозидазалар  томонидан топиб олиниэ, 
чикариб таш ланади. Бу ферментлар шикастланган асос. билан 
дезоксирибоза ц о л д и р и  уртасидаги богни гидролитик йул билан 
узади, шунинг натижасида Д Н К  молекуласида пуринсиз ёки пи- 
римидинсиз бир жой, яъни азотли асослари булмайдигаи пентозо-
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фосфат занжири пайдо булади. Специ
фик эндонуклеазаддр ана шу жойларни 
таниб? то п й Т ^ о л ад и  ва улардаги З1, 
б'-фосфодиэфир богларни гидролизлай- 
ди (53-расм, 1).  Пуритесизланиш ёки 
пиримидинсизланиш з^одисаларига ши- 
кастловчи агентнинг узи сабаб булса, у 
з^олда репарация бирдан эндонуклеаза- 
лар таъсиридан бошланади. Сунгра эк- 
зонуклеазалар узилган жойнинг икки 
томонидаги бирмунча мицдор нуклеотид 
цолдицларини чицариб таш лайди (53- 
расм, 2) ва низ^оят, Д Н К  полимераза 
матрица тарицасида сацланиб цолган 
занж ирдан  фойдаланиб, шикастланган 
нуклеотид занжирини бутлайди (53-расм,
3 ) .  Турли хилдаги шикастларни барта- 
раф этадиган бир нечта репарация сис- 
темалари маълум.

'*г~)Гч г' т"
-—1—1—1---1-- 1_-

■ ' ■

t ' i » : ;
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- . ! ! ! !  I I I ! ! :
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53-расм- Д Н К  даги зарар- 
ланган  ж о й л ар  репарацияси.

МУТАГЕНЕЗ

М утациялар деб кенг маънода олинганда геномда буладиган 
жуда хилма-хил узгаришларни айтилади. Бу узгариш лар яккаю 
ягона Д Н К  нуклеотидига (нуцтасимон мутациялар) ёки бирмун
ча узун фрагмент, бутун-бутуп генлар, хромосомаларга (хромо- 
ома аномалиялари) ва з^атто бутун геномга тааллуцли булиши 
мумкин (полиплоидия). Аксари_мутациялар  дер  фацат феноти
пик жихатдан  маълум берадиган Д Н К  узгаришларинигина айти
лади; баъзан  наслга утиб борадиган з^ар цандай Д Н К  узгариш- 
лари мутациялар жумласига киритилади. Геномда узгаришлар 
вужудга келиш процесси (мутагенез) з^ам, шу процесснинг нати- 
жаси хам мутация деб белгиланади.

Ушбу булимда биз фацат ген мутрцияларини — нуцтасимон 
буладиган ёки геннинг нисбатан кичик булакларини уз ичига 
оладиган мутацияларнигина куриб чицамиз.

ГЕМ М У Т А Ц И Я Л А Р И у I
Ген мутациялари моз^ият-эътибори билан Д Н К  бирламчи 

структурасининг наслга утиб борадиган, репарацияланмаган уз- 
гаришларидан 'иборатдир, буиДай узгаришлар ё шикастланган 
ген томонидан кодланадиган оцсил синтези тухтаб цолишига ёки 
«нотугри», узгарган оцсил синтезлапишига олиб боради. Оперон- 
нинг регулятор цисмларидаги мутациялар оцсил синтези идора 

этилишининг издан чицишига ёки тухтаб цолишига олио келади. 
Мутагенез механизмлари мураккаб ва етарлича урганилган эмас.
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54-расм. Цитозиннинг дезаминла- 
яиши туфайли руй берган мутация:
1 — цитозиннинг . урацилга айланиши;
2 — матрица ДНК си занжирларининг 
бир-биридан ажралиши ва уларда 
комплементар занжирлар синтезлан- 
иши. К,из >;ужайраларидан бири, 
иккинчи к;из >;ужайрадан фар^ к;илиб, 
A—U жуфти булган ДНК ни олади, 
иккинчи к;из хужайра, худди она jqy- 
жайра 'сингари, ДНК нинг шу жойида

GC жуфтига эга булади.

Цитозиннинг мутаген йул билан 
урацилга айланиши (оксидловчи 
дезаминланиш) бунга нисбатан о д 
дий мисол була олади, ^уж айрага 
нитрат кислота билан таъсир кур- 
сатиб, шундай узгаришни юзага 
чи^ариш мумкин. Урацил ^ам Р Н К  
нинг нормал азотли асоси булган- 
лигидан бундай узгаришни репара- 
цияловчи системалар «пай^амай 
1̂ олиши» мумкин. Н атиж ада ген- 

нинг наслга утаДиган узгариши юзага келади (54-расм). Бу ДНК. 
да битта мономер узгаришидан иборат буладиган ну^тасимон 
мутацияларга бир мисолдир.

Нуклеотиднинг алмашиниб цолиши кодон маъносининг узга- 
ришига (миссенс-митация) ва. демак, бонщача о^сил синтезлани- 
шига олЦб келиши мумкин. М асалан, уро^симон ^уж айрали  ане
мия тарзида намоён буладиган мутация ана шундай вужудга 
келган: глутамат кислотанинг гемоглобин p-занжиридаги б ^олат-

га келиб ^ушилишини таъмин- 
лайдиган кодон валин кодони- 

L e u -T h r -A s p -  A r g - L y s - P r o  г а  д й л а н и б  ^ОЛГЭН.

Алмашиниш натижасида 
терминацияловчи кодонлардан 
бири — U АА, U AG ёки U GA 
( нонсенс-мутация) . ^осил бул
са,

Нормал
О/iCll/7

Hop Man 
МРНК

CUUACUGACAGAAAACCUCA

у вацтда пептид занжири 
„ „ „ „ синтези шу кодонда узилади,

1 ! ;/ II II II ;/ II тугалланмаган  оксил хосил
1 " " " " " " булади. Код айнаган булгани

учун нуклеотиднинг алмаши- 
|  ниб к;олиши кодон маъносини

с ш с О в д Е д о ^ с О с ?  * ам Т а ^ ам Узгартиравермай-
ди — уш а аминокислотанинг
бопща кодони ^осил булиши 

Leu—Leu — Thr—Glu—Asn—Lau ХЭМ МуМКИН; Д Н К  НИНГ ш у
хилдаги узгариши фенотипик 

55-расм .  Рамка сурилишига ало^адор ж и ^ атдан маълум бермаЙДИ. 
мутация (мутацияда му^олиб кетадигап Мутация мономерларнинг 
нуклеотид иугон стрелка билан курса- * / л  а,-,»

тилган). йуцолиб кетиши (дел ец и я)  еки,

Нормап
ДИН

Ми та нт 
Д Н К

М и га м  
м РНК

GAATGACTGTCT TTTGGACT
I if  И" "Ч II III I/ II II II ,/ //I I / II " II ,1 11 

S. _  j __Н__4 __ -IL
GAAGACTGTCTTTTGGACT

Мутант
,ак,сил
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аксинча, цушимча мономерлар кириб цолиши билан боглиц булиши 
мумкин. Битта мономер делецияси ма^алида кейинги барча ко- 
донларнинг уцилиши узгаради — бу «рамкаси сурилган» мута- 
диядир (55-расм). Ана шундай мутация натижасида аминокисло
талари  «бемаъни» тартибда жойлашган, цандай булмасин бирор 
функцияни баж ариш га мослашмаган оцсил синтезланади. Иккита 
мономер делециясида з^ам рамка сурилиб цолади. Борди-ю, учта 
мономер (ёки учга каррали булган сондаги мономер) йуцолган 
булса у з^олда рамка сурилмайди-ю, лекин битта (ёки бир нечта) 
аминокислотага цискарган оцсил синтезланади. Кушимча нуклео
тидлар (учга каррали булмаган сондаги нуклеотидлар) кириб цо- 
лиши хам рамканинг сурилишига олиб келади.

М УТАЦИЯЛАРНИНГ БИОЛОГИК. О ^И БА ТЛ А РИ  '

М утациялар нейтрал, фойдали ёки зарарли  булиши мумкин. 
Нейтрал мутациялар цаторига, жумладан, оцсилдаги аминокис- 
лотаТ^блдигининг алмашиниб цолиши унинг функциясига таъсир 
этмайдиган мутациялар киради. Бир аминокислота хоссалари жи- 
з^атидан — ён группасининг катта-кичиклиги, заряди, гидрофобли- 
ги жиз^атидан ухшаш булган бошрр аминокислотага алмашиниб 
цолганида (эквивалент алмаш иниш ) шундай булиши мумкин. 
Мутация натижасида оцсил хоссалари узгариб, индивид яш аб 
кетиш учун афзалликларга эга булиб цоладиган булса, у цолда 
бундай мутация биологик ж и х атд ан ФоЕдадд булади. Бироц му
тациялар  купинча зарарли  булади. Б у — мутацияларнинг таби а
тан тасодифийлигига боглицдир: Д Н К  узгаришлари шу маънода 
тасодифий буладики, молекуланинг хар цандай жойида бир хил
даги (ёки деярли бир хилдаги) э^тимоллик билан руй бериши 
мумкин. Узгаришнинг табиати — туртта нуклеотиддан исталган 
з^ар бирининг алмашиниб цолиши, делецияга учраши ёки цуши- 
либ цолиши з^ам табиийдир. М ураккаб тузилган, эволюцияда 
маромига етиб олган системага кул уриб, тасоди ф ан . аралаш иш- 
нинг унинг учун фойдали булиб чициши амри маз^ол, аксинча, 
бунинг оцибати зарарли булишининг эхтимоли анча куп.

М утациялар соматик з^ужайраларда з^ам, жинсий з^ужайралар- 
д а  хам руй бериши мумкин. Жинсий купайишда фацат жинсий 
хуж айралар  мутациялари наслдйн-наслга $тади, холос.

7  М УТАЦИЯЛАРНИНГ НЕЧОГЛИК, ТЕЗ-ТЕЗ РУИ БЕРИ Ш И  ; V .

М утациялар, Д Н К  нинг аслига цайтадигаи, яъни репарация- 
ланадиган  шикастларидан фарц цилиб, писбатан кам учрйдиган 
з^одисалардир. Якка геига айлантириб з^исоблаганда з^ар к(айси 
100 000— 1 000 000 гаметалардап бирида янгидан вужудга келган 
мутация булади.^ Бироц генотип учуй мутация умуман олганда 
унчалик ноёб ходиса эмас: одамдаги геилар сонини 100 000 га 
тенг деб кабул цилинса, у вацтда гаметаларнинг талайгина цис- 
ми янги мутацияга эга булиб чицади. Мутацияларнинг купчилик
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^исми ^ужайранинг яш аш га лаёцатини кескин издан чик;аради; 
гаметаларнинг 70 фоизгача ^исми мутадиялар натижасида ри- 
вожланишииииг энг илк даврларида ^алок  булиб кетади.

Эволюция процессида са^ланйб долган мутацияларнинг не- 
чорли!^ тез-тез руй бериб туришини турли ^айвонлардаги 1̂ ан- 
дай булмасин бирор о^сил бирламчи структурасининг тафовутла- 
рига цараб чамалаш  мумкин. М асалан, тахминан 70 турдаги хар 
хил организмлар С цитохромининг бирламчи структураси м аъ 
лум. Б аъзи  турлар С цитохромидаги алмашинаднган аминокис
лоталар сонини одам С цитохроми билан солиштириб куриб 
(21-ж адвал), филогенетик цон-цардошлик нечогли^ кам булса,

21 - ж а д в а л

Турли организмлар цитохромларидаги аминокислоталарнинг 
одам С цитохромига нисбатан олинган алмашинув сони

|  Тур Алмашинув сони Тур Алмашинув сони I

Шимпанзе 0 Баз^а 18 1
Резус маймун 1 Карп балик 18 1

! К/уён 9 Ипак цурти I
Ит 11 капалаги 31 I

t'i'OBVK, 13 Бурдой 43 1
Ачит^илар I
(Saccharomyces) 45 * 1

тафовутлар шунча куп булишини пайкаш осон. М асалан, сувда 
ва цуруцликда яшовчилардан то сутэмизувчиларгача булган эво
люция учун ^анча ва^т кетганлиги маълум булса, неча марта а л 
машинув булиб утганини ^исоблаб чик,иш мумкин. С  цитохром 
учун 100 млн йил мобайнида уч марта алмашинув руй берган 
булиб чицадн. Боища оксиллар учун 100 млн йил мобайнидагн 
алмашинувлар сони 0,2 дан 60 тагача булиб чицди. Бу  катталик- 
лар барча мутацияларнинг ф а^ат  арзимас бир цисмини акс эттн- 
ради, албатта, чунки мутацияларнинг купчилиги зарарли булади 
ва табиий танланиш давомида элиминацияланиб кетади. Ьундай 
метод билан бутун генотип мутациялари эмас, балки битта ген 
мутацияларининг нечогли^ тез-тез булиб туриши ани^ланишини 
айтиб утамиз.

Битта геннинг авлодларда са^ланиб ^оладиган узгаришлари 
шу ген ва тегишли оцсилнинг филетнк эволюциясини акс эттирадн. 
Филетик эволюция натижасида индивид геномидаги умумий ген
лар сони узгармайди. Биро^ бунда популяция генофондидаги ген- 
ларнинг турли-тумаилиги ортиб боради.

154



Д И В ЕРГЕН Ц И Я С И  у  3

Филогенез геномнинг мураккаблаш иб бориши билан харак- 
тгерланади, бу мураккаблаш ув генлар ва шунга яраш а, оц- 
силлар мицдори ^ам да тур-хилларннинг купайиб бориши би- 
д ан  намоён булади»! И чак таёцчаси геномида,..3,8 • 106 ж уф т нук
леотид бор. Уртача оцсил тахмннан^^ОО та аминокислота цолди- 
гидан тузилган; демак, уртача геннинг катталиги тахминан 900 
ж у ф т  нуклеотид. Ш ундай цилиб, ичак таёцчаси ^ужайрасидаги 
Д Н К  тахминан 4 ООО оцсилни кодлаб чицнш учун етарли булур 
эди. Бироц Д Н К  нинг бир цисми структура генлари таркибига 
кирмасдан, балки оперонларда регулятор функцияларни адо

Ф И Л О ГЕ Н Е ЗД А  ГЕН Л АРН ИН Г ИККИ ^ИССА КУПАЙИШИ ВА

ю
Val -  Leu - S e r - P r o -  A la -A sp -L y s -T fw -A sn -V a l-L y s-  A la- A ia-T rp  -  G ly -L ys-V al - 

20 30
G ly-A la -  H i s - A la-G ly  —G iu-T yr-G !y~  Ala—Glu —Ala -L e u -G lu -A rg -M e t-P h e -L e u  -  

40 50
S e r -P h e - P ro - T h r -  T h r-L y s -T h r-  Tyr -  P h e -P ro -H is  - P h e -A s p -L e u -S e r -H is  -Giu -

60
S er-A la  - G lu -  V a!-L ys—G iy- Hss-Gly -L y s -L y s -  Val -  Ala —Asp-A la -  L e u -T h r-A sn -  

70 80
A la  _ Val -  Ala -  H is- V a l-A sp -A sp -M et-P ro - A sn-A la -  L e u -S e r -A la -L e u -S e r-A s p  -

SO 100
L eu-H is -  Ala -  His -  L ys-L eu-A rg-V al -  A sp-Pro -  Val -A sn -P h e -L y s  -L e u -L e u -S e r  -

110
His -  C y s-L eu -L eu -V al -  T hr-Leu-A la -  Ala -  H is-L eu  -  Pro -  A la-G lu -  P he-T h r-P ro  -
120 130
Ala -  Val -  H is-A la - S e r  -  L eu -A sp -L y s-P h e-L eu -A te  -S e r-V a l -  Ser -  T h r-V a l-L eu  -  

140
T h r-S e r-L y s -T y r -A rg

\
а  зант ир  

10
Val -  His —Leu-Thr -  Pro -  Glu -  G lu -L y s -S e r-A la  -V a l-  T h r- Ala -  L su- T rp-G ly -L y s  -

20 30
Val -  Asp-Val -  Asp-Glu -  V a l-G ly -G fy -G b -  A la-L eu-G ly  -  A rg -L eu-L eu-V al -  Val -

40 1 50
Tyr -  Pro — T rp- Thr-Glu -  A rg-P fie-P iie-G Si~  S e r -P h e -G ly -  Asp-Leu -  S e r -T h r-  Pro -

eo
A sp -A la- V al-(v tet-G ly- A sp -P ro -L y s-  Val -  Lys-A la - H i s -  G ly-Lys -  Lys-V al -  Leu -

70 «0
G ly- Ala -  P h e -S e r -  Asp -  Gly -  Leu -  A!a -  His -  L eu -A sp -A sp -L o u -L y s-G ly -T h r -  P h e -  

90 100
A la -T h r-L e u -S e r-G Iu  -L eu -H te -C y a-A s-p -L y s-L en -H is  -  Vsl -  A s p -P ro -G lu -A s n -

Phe-A rg—L eu -L eu -G ly - A sp -V al- Leu-Val -  C y s-V al-L eu -A la  -  Mss -  H is-  Pfts-G ly -  
120 130
L y s -G b  -  P h e -T h r -P ro -  P ro -  V a l-G in - Ala -  Ala -  T yr-G ln-L ys-X 'a! -  V al-A la -  Gly -  

140
Val -  Ala -  Asp-Ala -  Leu-Ala -  H is -L y s -T y r-  His

P зантир

56-расм. А. гемоглобин пептид занжирларининг бирламчи стук-
тураси.
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этади, шу муносабат билан ичак таё^часи зужайрасидаги  турли 
оксиллар сони 4 ООО дан кам булади.

Одам зуж айраси  гаплоид тупламдаги хромосомаларининг 
Д Н К  сида 2,3 • 109 ж уф т нуклеотид, яъни Е. coli дагига Караган
да уч тартМ га~б |)тик ж уф т нуклеотид бор. Шунча ми^дордаги 
Д Н К  2,5 млн. о^силни кодлаш учун етган булур эди. Одам (ва 
бопща эукариотлар) ^уж айраларида структура генлари билан 
банд булган Д Н К  улуши прокариотлардагига Караганда анча 
кам: тахминий ^исобларга кура, одам организмида 50—200 минг 
з^ар хил оксиллар синтезланади (Е. coli дагига Караганда 20— 60 
баравар  куп). Иммуноглобулинлар бу з^исобга кирмайди, улар 
нинг турли-туманлилигини бопща з^амма оксиллар синтезидан 
ф ар к  ^иладиган механизмлар таъминлаб беради (щшига карал- 
си н ) .

( Филогенезда геном икки процесс натижасида: дузшдряиш^ик- 
купайиши ва уларнинг муххакил мутапиялари н ати ж а

сида мураккЖ лаш иб боради./ Икки з^исса купайиш натижасида
бир молекула Д Н К  да

Цтмишдош —--- j-------------- Ми 02/1 один (битта хромосомада) геи-
пышпептид \ --------- _  л , н и н г  и к к и  н у С Х Э С И  ПаЙД О

L ._ --------- | Г е м о г л о б и н л и р  б у Л Э Д И , ЯЪНИ ГеНО М Д а К У "
—г— | пРотомерлири шимча локус юзага кела- 

0 ‘ ди. К а йта_^ а йтадан икки
зсисса купайиб бориш би»

57-расм. Миогемоглобин х;амда гемоглобин т „ п яй  т;РУЯГ1ЯП ^ ПРИГТ
протомерларининг келиб чикиши. талаи  нусхалар з^осил Оули-

шига олиб келади. Одам» 
нинг гаплоид тупламдаги купгина генлари иккита ёки бундан 
купроц сондаги нусхалардан иборат. Б аъзи  (жуда камдан-кам) 
з^олларда нусхалар сони анча куп булади; масалан, гистон генла- 
рининг 1000 тача нусхаси бор, улар Д Н К  молекуласида кетма-кет 
(тандэм куринишида) жойлашган.

Ген икки нусхада булганида улардан бирининг «нотугри» ок- 
сил синтезига олиб борадиган мутацияга учраши зуж айра учун </С/ 
з^алокатли булмайди, чунки иккинчи нусхаси «тугри» о^сил син- 
тезини таъминлаб беради. Демак, мутант ген табиий танланиш 
йули билан элиминацияланмайди ва у кодлаб берадиган мутант 
о^сил мутациялар тупланиб бориши натижасида бир к;анча ав- 
лодлардан кейин организм учун фойдали булиб чикиши мумкин.
Бу — янги ген пайдо булади, деган гапдир. Ана шундай кон-^ар- 
дош генлар кодонларининг тартиби жиз^атидан, тегишли оксиллар 
эса амипокислоталарининг тартиби жиз^атидан бир-бирига ухшаш 
булади М асалан, шу хилдаги оксиллар оиласи миоглобинни ва 
гемоглобин протомерларини ташкил этади. Катта ёшдаги одам 
организмида гемоглобиннинг учта асосий шакли булади; НЬА 
(9 6 % ) ,  H bF ( 2 %)  ва НЬА2 ( 2 %) .  Буларнинг з^аммаси тетра» 
мерлардир; НЬА формуласи '— 2а2|3; H bF ва НЬА2 молекулалари- 
да p-протомерлар урнига V ва б-протомерлар булади: H bF —
—2oc2y, Н Ь А 2—(2а2б. Б арча  протомерларнинг бирламчи тузилиши 
пептид занжирининг купгина цисмларида бир-бирига ухшаш бу-
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л ад н  (56-расм). Протомерлар бирламчи структурасидаги тафовут- 
лар  сонини ^исобга олиб, шунингдек, турли ^айвонлар гемогло- 
бинларининг бирламчи структураларини солиштириб курилади- 
ган булса, миоглобин ва гемоглобин протомерлари умумий манба- 
дан, яъни утмишдошдан генларнинг икки хисса купайиши ва 
му'стацил мутациялар руй бериши натижасида келиб чивдан деб 
^исоблаш мумкин (57-расм).

Барча гемоглобинларнинг асосий функцияси бир хил. Шунинг 
учун уларни изооцсиллар деб ^араш  мумкин. Д емак, генларнинг 
икки дисса купайиши ва нусхаларининг кейинчалик ю~Мга~~?ижгг- 
Дкган мустакил мутациялари пзоокснллар, жум ладан, изофер- 
м ёнтлар хосил булиш механизмлар~ид1ш ЛэщГй1шр. М утациялар ' 
нинг ^он-^ардош генларда яна тупланиб бориши тегишли о^сил- 
л ар  хоссаларининг тагин ^ам купро^ дивергенцияга учрашига 
(бонл^ача булиши, аж ралиб  кетишига) олиб келади. Масалан, 
трипсин, химотрипсин, эластаза , тромбин, плазминни уз ичига 
олувчи протеолитик ферментлар группаси 1̂ он-цардош оксиллар 
оиласини ташкил этади. Бу ферментлар субстратга нисбатан спе- 
цификлиги ва организмда баж ариб борадиган роли жи^атидан 
бир-биридан ф ард  ^илади, шунга кура «изоферментлар» деган 
номни уларга татби^ этиш унча ^ам ту-гри келмайди. М утация
ларнинг тупланиб боришида давом этиши пировард натижада 
шунга олиб келадики, умумий утмишдошининг икки ^исса купайи
ши натижасида юзага келган генлар ^он-^ардошлик белгиларини 
йу^отиб ^уяди, улар кодлайдиган оксиллар эса тамомила бошк;а- 
ча бирламчи структура ва функцияга эга булиб цолади. Худди 
ана шу йул филогенезда генлар мицдори ва турли-туманлигининг 
купайиб боришига олиб келади. Генларнинг икки ^исса купайи
ши ва мустакил мутациялар йули билан дивергенцияга учрашй 
генлар ва тегишли оксиллар дихотомик эволюциясининг механиз- 
мини ташкил этади.

Организм узининг генетик бир хиллигини са^лаб  бориш учул 
Д Н К  ни говори аншущк билан репликациялаб туриши керак. 
Репликациянинг ани^лигини таъминловчи механизмларнинг т а ъ 
сири билан шикастларни бартараф  этадиган репарацияловчи сис- 
темаларнинг таъсири ана шунга ^аратилгаидир. Ш ундай булса- 
да, эволюция була олиши учун Д Н К  репликациясида ёки шикаст- 
лар  репарациясида организм бирмунча мшудер хатога йул цуй- 
моги даркор. М утациялар табиий танланиш таъсир курсатиб бо
риши учун зарур булган фенотиплар турли-туманлиги юзага ке- 
лишининг бирламчи сабабидир. Бошца бир сабаби — иккиламчи 
сабаб — жинсий купайишда мутант генларнинг ^айтадан  комби- 
нацияланиши, рекомбинациясидир.

Турли индивидларда турли генлар вариантЛари (мутацияла
ри) ёки битта геннинг вариантлари пайдо булиб туради. Айрим 
индивидларда юзага келадиган геи вариантлари, агар улар летал, 
яъни улимга олиб борадиган булмаса, наслдан-наслга утиб бо-
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риш натижасида популяцияда аста-секин тар^алиш и мумкия. 
Популяцияларнинг фенотипик з^ар хилликка хам олиб борадиган, 
генотипик з^ар хиллиги шу тарифа ш аклланиб боради. Генотипик 
гетерогенлик о^ибати сифатидаги оксиллар полиморфизми — бир 
хил ёки ж уда ухшаш функцияларни баж арадигаи  з^ар хил мав- 
жуд оцснл ш акллари (изоо^силлар) молекулалар дараж аси да  
^аммадан кура купрок; ургаиилган. Купинча ферментлар поли
морфизми (яъни изоферментлар борлиги) урганилади, чункя 
уларнинг катализлайдиган реакцияларига i-^араб бу ферментлар- 
ни топиш боища о^силларни топишга ^араганда осон булади.

Маълумки, геннинг, хромосомада (ёки Д Н К  молекуласида) 
эгаллаган  жойи ген локуси  деб аталади. Гомологик хромосома- 
ларда гомологик” локусларни эгаллайдиган битта ген вариантла- 
ри (яъни бир улчовли Д Н К  иплари фазосида бир хил жойни 
эгаллайдиган вариантлари) ал л ел л ар  дейилади. Популяцияда 
битта геннинг талайгина аллеллари булиши мумкин, холбуки, 
айрим бир индивидда фак;ат иккита аллель булади, чунки одам 
^уж айралари  диплоиддир (гаплоид жинсий хуж айраларда  фа- 
кат битта аллель бор). Жинсий з^ужайраларнинг гомологик хро- 
мосомалари мейоз процессида (профаза I да) аллеллари ёки бу- 
ларнинг ^исмлари билан алмашиниши мумкин (рекомбинация) . 
Рекомбинация ма^алида яхлит аллель генлар алмаш инм асдаи, 
балки буйи ^исцароц Д Н К  ^исмлари алмашинадиган булса, у 
з^олда бундай алмашинув аввалги аллелларнинг шунчаки янги ко f i t  
бинациялари эмас, балки популяцияда авваллари булмаган, янги 
аллеллар юзага келишига олиб келиши мумкин. Гаметалар бир- 
бирига цушилганидан диплоид зигота тупламида кейин з^ар хил 
аллель комбинациялари юзага келади, улар популяцияда аввал- 
дан мавж уд булган аллеллардан з^ам, мазкур зиготани юзага 
келтирган гаметалар жуфтида мейоз процессида янгидан пайдо 
булган аллеллардан  з^ам иборат булади. Аллеллар (гомологик 
локуслар) бир хил булса, диплоид хужайра мазкур ген буйича 
гомозигот ва бу аллеллар з^ар хил булса, гетерозигот булади.

Рекомбинациялар мутацияларга Караганда бирмунча купро^ 
руй бериб турадиган ^одисалардир, шу муносабат билан тур 
ичидаги формаларнинг з^ар хил булиши асосан худди ана шу 
рекомбинацияларга боглицдир.

Популяцияда битта ген ва тегишли; о^силларнинг иккита ёки 
ундан кура купро^ аллеллари булиши алл^ломорфизм  деб атал а 
ди (полиморфизмнинг хусусий бир з^оли)Т Аллеломорфизм г е н 
л а р  н и и г ф и л е т и к  э в о л ю ц и я с и  процессида юзага кела
ди. Популяцияда турли аллелларнинг тарцалиши (нечогли^ куп 
учраб туриши) бир хил эмас. 1 фоиздан кура купро^ з^олларда 
учраб турадиган аллеллар полиморф булади деб хисоблаш раем 
булган; аллеллар  бундан кура камро^ учрайдиган булса, у хол- 
да узгариб долган локус мавжудлигини ф а^ат  такрорий мутация
ларнинг узига богли^ деб тушунтириш мумкин.

Д и х о т о м и ” " в о л ю ц и я  д_а генлар икки з^исса купайиб i^o- 
ла'д?Т^ъ™~янг1Г локуслари з^осил булади: аввалига у дастлаб-
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ки ген нусхасидан иборат булади, лекин нусхаларнинг мустацил, 
^ар хил буладиган кейинги мутациялари организмда изоо^силлар 
вужудга келишига олиб боради. Бу ^олда о^сил вариантлари ал- 
лел генлар ма^сулоти булмай, балки з^ар хил ген локуслари махг  
сулоти булади. СЦсил вариантлари битта локуе ма^сулотлари, 
яъни аллеломорфларми ёки турли локуслар ма^сулотими, буни 
исботлаб бериш ам алда з^амиа1а з^ам осон булавермайди.

Шундай килиб, изооцсиллар тур генофондида бнттадан ортик 
структура гени булишининг натижаси уларок;, бир биологик тур 
организмлари доирасида топиладиган куп томонлама оксил шакл- 
ларидир. Куп томонлама генлар куп томонлама аллеллар тари- 
^асида ёки куп томонлама ген локуслари тарзида булиши мумкин.

Оцсиллар полиморфизмининг баъзи мисолларини куриб чи- 
^айлик.

ГЕМ ОГЛО БИ Н  У

Д еярли барча одамларнинг эритроцитларида А (2ос2|3), F 
(2 а 2 у ) ,  А2(2а26) гемоглобинлар бор. Бу о^силларнииг генлари 

аллел эмас — улар з^ар хил локуслардан жой олади. Бу генлар 
утмишдош — ген дупликацияси ва нусхаларининг мутацион ди- 
вергенцияси натижасида юзага келган. Биро^ баъзи одамларнинг 
цонида аллел генларнинг ма^сулотлари булмиш боища гемогло
бинлар топилади (одатда камдан-кам ^о'лларда). Ж ум ладан , А  
гемоглобиннинг талайгина аллел вариантлари маълум. Шу ва- 
риантларнинг бири HbS дир, у НЬА дан [3-занжирнинг олтинчи 
з^олатидаги битта аминокислота билангина фарк; к;илади (|36Glu—*- 
->  V a l ) .

НЬА ва HbS аллеллари жиз^атидан хамма одамлар генотип- 
лари АА, AS ва SS буладиган учта группага булинади. Биринчи 
группага мансуб одамлар эритроцитида НЬА, иккинчи группага 
кирадиган одамлар эритроцитида НЬА ..ва HbS, учинчи группа 
одамлар эритроцитида HbS булади: аллел географик жихатдан 
бир хилда тар^алган  эмас (яъни генотиплари AS ва SS булган 
одамлар географик ж ихатдан з^ар хил т а р ц ал г ан ) : бу аллел 
Осиё ва Африканинг баъзи халкларида 35 фоизгача учраса, овру- 
полиларда камдан-кам учрайди.

Гемоглобиннинг яна бир варианта бор: HbS (|36Glu Lys).
Ана шу аллеллар  жуфтида АА, АС ва СС генотиплари булади. 

Энди барча одамларни генотипик ва фенотипик ж ихатдан  з^ар 
хил буладиган бешта группага ажратиш мумкин: АА, AS, SS, AC 
ва СС. НЬА нипр- 300 га яцим з^ар хил вариантлари маълум; шу- 
ларнинг баъзилари 22-ж адвалда келтприлган. Демак, А гемогло- 
бинининг барча аллеллари бунича одамлар генотипик жихатдан 
бир-биридан ф ар^  ^иладиган 600 га яцин группаларни з^осил ки
дали (вариантларда ж уда з^ам камдан-кам учрайдиган гетерози- 
готларни, масалан, SC ни з^исобга олмаганда).

П РОТЕИН АЗА ЛА Р И Н ГИ БИ ТО РИ  оц-АНТИТРИПСИН

Оксиллар полиморфизмига баъзи протеолитик ферментлар инги- 
битори a i -антитрипсин яна бир мисол булади. Бу оксилнинг фи-
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зиологик роли, афтидан, яллигланиш учогида лейкоцитлар томо- 
нидан ажратиб чицариладиган протеолитик ферментлар активли
гини идора этиб боришдан иборатдир. а г Антитрипсиннинг 94,2, 3, 
2 ва 1,3% атрофида таркалган  туртта варианта хамда камдан- 
кам учрайдиган яна унтача варианти топилган. Бу вариантлари 
электрофоретик ^аракатчанлигидаги тафовутига к;араб бир-бири
дан осон ажратиб олинади.

22 - ж  а д в а л

Одам А гемоглобинининг баъзи вариантлари

1 Номи Мутация Аномал хоссаси

Алмашиб долган аминокислоталар

|НЫ
[Torino

Nasharon
iBuda
Iwate

Denmark, Hill

HbC
Hbs

Baltimare
Genova
Zurich

Ktfln
Kansas

San Diego

Hiroshima

«16  Lus—G!u 
«43Phe—Val

«47Asp—His

«61Lys—Asn

«87His—Tyr

a9 5  Pro—Ala

/3 6G| u—Lys 
/36G!u—Val

/3l6Gly—Asn 
/)’28Leu—Pro 
yS63Mis—Arg

698Val—Met 
/3102Asn—Thr

/3l 09 Val—Met

/3l46His—Asp

ЙУК
Ген билан богланишн бузилган: 
бекарор
Бекарор, тургунмас

0 2  га якинлиги сусайган

0 2  га якинлиги сусайган; осонгина 
Met НЬ га оксидланади 
«1 Р г—богланишн бузилган; 0 2  га 
якинлиги кучайган

Йук
Эрувчанлиги ва 0 2  га якинлиги
сусайган
Иук
0 2  га якинлиги кучайган
0 2  га якинлиги кучайган; бекарор,
гургунмас
Бу >;ам шундай
« 1  р г  -богланишн бузилган
0 2  га якинлиги кучайган
« 1  р г  -богланишн бузилган
0 2  га якинлиги сусайган
02  га якинлиги жуда кучайган

Аминокислоталар делецияларн

Leiden 
Tochigi 
Green Hill

jib  ёки 7 -0  
/3(56—59)—0 

(Leu-His-Cys-Asp- 
Lys)

/3(91—95)—0

Бекарор, тургунмас 
Бекарор, тургунмас

Бекарор, тургунмас; 02 га якинлиги 
кучайган

Аминокислоталар цушилиши

Так 

- -

З а н ж и р и  C- 
учидан  10 та 
колдикка узайган

0 2  га якинлиги кучайган
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КОН ГРУГ1ПАЛАРИ 4  
О дамлар ^онининг группасида буладиган тафовутлар яхши 

урганилган. I^oh 1̂ уйиш амалиёти учун муз^им а^амиятга эга бул
ган АВО система з^аммадан кура купро^ маълум. Етилиб кела- 
ётган эритроцитлар плазматик мембранасининг таищи юзасида 
мана бундай тартибдаги моносахаридлар: фукоза — галактоза — 
N-ацетилглюкозамин — R билан бошланадиган олигосахарид бор. 
Бу олигосахарид мембрана структурасига кирадиган липид би
лан ковалент тарзда бириккан. Эритроцит етилиб келаётганида 
олигосахарид битта моносахарид ^олдигига узаяди.

Кушимча моносахарид келиб бирикишини гликозилтпансФера- 
за ферментн катализлайди. Одам популяцияларида шу фермент- 
нинг учта аллел гени (А, В ва О) ва шунга яраш а ферментнинг 
худди шу ^арф лар билан белгиланадиган учта аллел варианти 
учрайди. Ферментнинг А ва В вариантлари субстрата специфик 
булиши билан бир-биридан ф ар^  ^илади: А вариант олигосаха- 
ридга N -ацетилгалактозани. В вариант эса галактозани бирикти- 
ради: "

Fuc—Ga!—GlcNAc—Gal—Gic—Cer

Fuc—Ga!—GlcNAc—Gai—Glc—Cer Fuc—Gal~-GicNAc—Gal—Glc——Cer
i JGal N Ac Gaj

Олйгосахсгрм’д А Олигосахзрид b

Аллел О ген ферментатив активликка эга булмайдиган ок,сил син
тезини кодлайди. Шундай цилиб, организмда руй бериб туради
ган турли з^одисалар занжири турли аллелларга боглик;:

А аллел ->- А фермент -*■ А олигосахарид 
В аллел В фермент -*■ В олигосахарид 

О аллель — активмас о^сил; олигосахарид тузилиши чала булганича ^олаверади.
Тармокланган А ва В олигосахаридлар антигенлар (аницроги, 

антиген детерминантлари) дир: шуларнинг з^ар бирига антитело
лар  (А-анти ва В-анти) з^осил булиши мумкин. А-анти эритмаси 
э_ритре>иитларида А-_антиген бор кон билан а р а л аштирилганйда 
эритроцитлар бир-бирига ёпишиб цолади - л ы ш . . агглютинация хо- 
дисаси руй беради. В-анти таркибида В-антигеи булган эритро-' 
цитлапга п у ч  келганида хам худди шундай у ш п с я  ю зага  келади'Г 

Учта А, В ва О аллеллари оуи7-]ча олтита диплоид генотиплар 
булиши мумкин (23-жадвал). У ёки бу хилдаги антигени борли- 
гига ^араб  бу генотиплар туртта группага булинади. Одамлар 
^онида эритроцитлар антигенларига антителолар бор, лекин 
улар популяцияда шундай тарцалгаики, битта индивиднинг узида 
тегишли антиген билан дуч келмайди. К,он цуйишда з^ам худди шу 
^оидага амал ^илинади: донор )^оии билан реципиент 1̂ онида бир- 
бири билан реакцияга киришадигап^ащищш билан антитело бул- 
маслиги керак, акс з^олда эритроцитлар агглютинацияси руй бериб, 
гемолиз бошланади.
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К'он группалари

2 3 - ж а д в а л

Генотиплар
Эритроцит-

лардаги
антигенлар

К.ОН плазМасидагй 
антителолар 

(агтлютининлар)

к;он
группаси

К,анча
учраши,

%
гомозигота-

лар
гетерози-
готалар

0 0 Йуц А-анти, В-анти 0  (I) 40
АА АО А В-анти А (II) 44
ВВ ВО В А-анти В (III) 12

АВ А,В ' Йук АВ (IV)
4

ABO системасидан танщари аллел вариантлари ва бош^а ок;- 
силлари билан бир-биридан ф ар 1̂  ^иладиган ^он группалари м аъ 
лум; турли i^oh группаларининг умумий сони 30 дан орти^.

БИОХИМ ИЯВИЙ ТАНХОЛИК J )

Хрзирги вак/гда куп томонлама з^ар хил ш акллари топилган 
неча унлаб оксиллар маълум. Буларни аницлаш учун оммавий тек- 
ширишлар утказиш керак булади, шу сабабдан куп мивдордаги 
намуналарни тез анализдан утказиб куришга имкон берадиган 
оддий методлар кулланилади. Купинча электрофорездан фойда
ланилади. Ш ак-шуб^а йу^ки, бош^а методларни цулланиш элек
трофорез методи билан ани^лаб булмайдиган янгидан-янги ва- 
риантларни хам топиб беради. Неча ун минглаб одам геномининг 
структура локусларидан талайгииа цисми учун аллеллар булади 
деб уйлашга асослар бор. Бунинг маъноси шуки, турли геиотиплар 
сони ам алда битмас-туганмас булиши мумкин.

Оксиллар, демак, боип^а биохимиявий структура ва процесс- 
лар полиморфизми шу 1̂ адар купки, биохимиявий тан^олцк туг- 
рисида гапирса булади. )^ар бир одамни жахоида ухшаши йук, 
з^еч цачон булмаган ва вафотидан кейин з^ам булмайдиган яккаю 
ягопа, танхо бир киши деб айтса булади. Ривожланиш ва сало- 
матликнииг индивидуал, яъни ^ар кимнннг узига хос хусусиятла- 
ри з^ам биохимиявий танхоликка боглицдир.

АНТИТЕЛОЛАР ТУРЛИ-ТУМ АНЛИГИНИНГ К ЕЛ ИБ ЧИКИШИ

В-лимфоцитлар томонидан антителолар шаклида зфсил к;или- 
надигап актив марказларнинг сони бопща ^ам ма хуж айралар  
томонидан ,\оспл 1̂ илинадиган барча бопща о^силларни биргалик- 
да олганда шуларнинг актив м арказларидан  тахминан икки тар- 
тибга куп булади деб олдинги бобда айтиб утган эдик. Антитело- 

ларнинг актив марказлари  Н -занж ирлар (VH) ва L-занжирлар 
(V L )нинг узгариб турадиган со^аларидан юзага келишини эсла- 

тиб утамиз. М ана шу занжирларнинг му^им, яъни констант со^а-
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лари (Сн ва C l ) антигенни бириктириб олишда бевосита иш ти
рок этмайди. Антителоларнинг хилма-хил булиши асосан узгариб 
турувчи со^аларнинг хилма-хиллигига богли^, ^олбуки, констант 
со^алар атиги бир неча типда булади.

Антителолар синтези туррисида кенг тар^алган  клонал-селек- 
цион назарияга мувофик; организмда буладиган В-лимфоцитлар- 
нинг з^аммаси катта сонли клонларни з^осил ^илади. 5^ар бир 
клон ф а^ ат  бир турдаги, яъни полипептид заиж ирларида узгариб 
турадиган бир хил со^алари буладиган антителоларни синтезлай
ди, холос. Битта одам организмида синтезлана оладиган турли- 
туман антителоларнинг сони 107 га тенг. Одам танасндагн В-лим- 
фоцитлар сони 1012 ни таш кил зтади; модомики шундай экаи, 
булар з^ар бир клонда 105 тадан хужайра буладиган 107 та клон 
хосил цилади (келтирилган бу катталикларнинг хаммаси тахми- 
нийдир). Антиген организмга тушганидан кейин лимфоцитлар- 
пинг 107 та з^ар хил клонларига дуч келади ва ш улардан ф а^ат  
бир клон лимфодитларини танлаб олади. Бу хилда танлаб олиш 
шунга богли^ки, лимфоцитларда энди тайёр турган антителолар 
булади, булганда хам з^ар бир клон з^ужайраларида шу клонни 
бош^а барча клонлардан аж ратиб турадиган уз турига хос анти
телолар булади. Антителолар хуж айра юзасидан жой олади ва 
антиген рецепторлари булиб хизмат 1̂ илади. Организмга тушиб 
цолиши мумкин булган хар кандай ёт модда учун лимфоцитлар- 
нинг К)7 клонлари орасида антителоларида шу моддага компле- 
ментар бириктириш маркази  буладиган л о щ а л  битта клон з^ар 
доим тонн л адм.

Шундай цилиб, мазкур аитигеига цараш ли антителолар були
ши антиген у з  таъсирипинг натижаси эмас: организмда у аввал- 
лари. з е̂ч цачон дуч келмаган ж уда куп ми^дордаги турли-туман 
ёт моддаларни бириктириб олиши мумкин булган тайёр антите
лолар туплами олдиндан тахт туради. Биро^ антигенга дуч кел- 
масидан олдин унга .^араш ли  антителолар концентрацияси о рга
низмда арзимас ми^дорда булади. Антиген тегишли клон лимфо- 
цитларига бирикиб олганидан кейин шу клоннинг купайиб бори- 
шига (пролиферациясига) сабаб булади ва шу клон з^ужайрала- 
рида антителолар синтезланиб, аж ралиб чицишини (секрецияси- 
пи) активлаштиради, холос.

Антителолар турли-туманлигининг келиб чициши туррисидаги 
масалани энди В-лимфоцитлар турли-туманлигининг келиб чш^и- 
ши туррисидаги масала деб тасаввур цнлса булади. Шу хусусда 
иккита асосий гипотези: гамета клонлари гипотезаси ва лимфо
цитлар геномининг соматпк узгаришлари гипотезаси таклиф 
этилган.

Биринчи гипотезага мувофик; .yip хил буладиган 107 антитело- 
лардаи  y ip  бирининг гаметалар  билан наслга утиб борадиган уз 
гоми булади. Клоплар уам бошца з^ар кандай ихтисослашган з^у- 
ж анралар  сингари ^уж анраш ш г таба^аланиб бориши натиж аси
д а  ю а а г а  келади; г е н л а р н и н г  баъзилари активлашиб боради, бош- 
ц и л а р п ,  а к с и н ч а ,  л а т е и т  з^олатга утади. Клонлар з^осил булишида
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В-лимфоцитлар утмишдош-^ужайралар геномини, жумладан. тур
ли антителолар 107 V-генларини саклаб  цолади, лекин шу 107 V- 
генлардан ф ац ат  биттаси мазкур клон хуж а й р а л а р и да фаол бу
либ боради, холбуки, бошцаларининг ^аммаси му дом сует булиб 
тураверади.

Лимфоцитлар г е н о м и  с о  м а т  и к у з г а р и ш л а р и  г и 
п о т е з  а с и  лимфоцитларнинг табацалаш иб боришнда махсус 
рекомбинациялар ва мутацияланиш механизмлари таъсир курса- 
тиб, з^ар хил V-генларга эга булган клонлар вужудга келишига 
сабаб булади деган фикрга асосланади. Демак, бу ^олда биринчи 
гипотезадан ф ар^  1̂ илиб В-лимфоцитлар клонлари фенотипик 
жихатдангина эмас, балки генотипик жи^атдан  з^ам аж ралиб  ту
ради; улар организмнинг боища з^ужайраларидан, жум ладан, га- 
металаридан V -генлари жи^атидан з^ам ф ар ^  цилади.

Мана шу гипотезаларни ишлаб чикиб, маромига етказиш 
уларни бирлаштиришга олиб келди. Эмбрионал даврда антитело
лар пептид занжирларининг т у р л и  с о з ^ а л а р и н и  кодловчи 
генларнинг лимфоцитлар утмишдошларида ёнма-ён жой олмас- 
дан, балки Д Н К  молекуласининг турли ^исмларида жойлашган 
булиши ани^ланди. Онтогонез процессида лимфоцитлар таба^ала-  
ниб, клонлар хосил булади. Таба^аланиш нинг энг мухим ну^таси 
алохида бир тахлитдаги генлар рекомбинациясидир: у шундан 
иборатки, битта Д Н К  молекуласи доирасида генлар (ёки 1̂ исм- 
лари) бир жойдан иккинчи бир жойга утиб ^олади. Ана шундай 
рекомбинацияни генлар  транспозицияси деб айтилади.

Бу жараённи окир занжирларни кодловчи генлар рекомбина- 
цияси мисолида куриб чикайлик. Лимфоцитлар Д Н К с и д а  б е т  
синфга мансуб констант соз^алар генлари (19-жадвалга царалсин) 
в ау ч  типга мансуб узгарувчан соз^а генлари: 300— 400 та з^ар хил 
V -генлар, 20 га я^ин з^ар хил D -генлар ва туртта з^ар хил J -ген- 
лар  бор. Бу ген группалари Д Н К  нинг турли ^исмларида ж ойлаш - 
ган (58-расм). Транспозиция натижасида учта V, D ва J генлари 
бирлашиб, Н занжир узгарувчан соз^асининг тула (бут) генини 
з^осил цилади. Айни ва^тда хар бир ген тегишли ген группалари- 
дан тасодифий равишда танланади: неча юзлаб V-генлардан хар

■ Узгарувчан сока/гар г е н л а р и
Тургун сох;алар 

ген  пари

V, V, У.ч.м у ~ 3 5 0  Р| РрРз 0-2О

Vi D, J i C i
Огир з а н т и р  

т т  ген и

58-расм, Эмбриоиал лимфоцитлар таба^алаш аётганида иммуноглобулин- 
лар огпр и.шжири генининг з^осил булиши.



1<андкй V j -ген D ва J  группасининг з^ар кандай D, BaJ( генлари 
билан бирикиши мумкин. Сунгра яна транспозиция йули билан 
узгарувчан со^анинг бут ^олга келган тула гени констант соха- 
нинг генларидан хар бири билан бирикиши мумкин, натижада, 
тегишли Н-занжирнинг бут гени ( Нт , Н* ва ц. к.) юзага келади. 
Н-занжир бут гени вариантларининг умумий сони тахминан 4000. 
Енгил занжирлар генлари з^ам худди шунга ухшаш йул билан 
хосил булади; буларда з^ам 4000 атрофида вариант булиши мум
кин. Иммуноглобулинлар з^осил булишида Н ва L занж ирлари 
з^ар хил тарзда бир-бири билан щ/шилиши мумкин (19-жадвалга 
царалСин), шу муносабат билан хар хил иммуноглобулинларнинг 
сони 107 атрофига етиши мумкин (4000X 4000— 1,6-10')

Транспозицияда генлар табиатан  тасодифий равишда бирика- 
диган булгани учун турли лимфоцитлардаги иммуноглобулин зан 
жирининг бут генида V, D, J  ва С генлар з^ар хил тарзда бир-би
рига кушилади, яъни лимфоцитлар табакаланиб, генотипик ва 
фенотипик жихатдан фарк; киладиган клонлар хосил булади (му
айян тарзда специфик буладиган антителолар синтезлай олиш 
хусусиятига цараб фарк; ^иладиган клонлар).

Б у у р и н д а  келтириб утилган маълумотлар асосан сичконлар 
иммун системаси генетик аппаратини урганишда кулга киритил- 
ган, бироц у олий дараж адаги  барча ^айвонлар, жум ладан, одам-- 
да з^ам моз^ият-эътибори билан бир хйлда булади, деб з^исоблаш? 
га асослари бор.

S ТРАНСПЛАНТАЦИЙН СИГИША О Л М А С Л И К ч/З
Трансплаитациои сигиша олмаслик оксиллар иолиморфизми 

билан бир цаторда иммунологик реакцияларга богликдир. Транс
плантат з^ужайраларида реципиент вариантларидан ф ар^  килади
ган оксил аллел вариантлари булади. Донорнинг бу оксиллари 
реципиент организми учун антигенлар булиб, хужайра иммуните- 
ти реакциялари бошланишига олиб келади,' шунинг натижасида 
трансплантация килинган (кучириб утказилган) тузима кучиб 
тушади. П олисахаридлар ёки тузилиши донор билан реципиентда 
з^ар хил. булган бонща моддалар >̂ ам антигенлар ролини бажари- 
ши мумкин. Бирок бу холда з^ам тафовутларнинг бирламчи саба 
би оксиллар полиморфизмидир, чунки организмда барча модда
лар  ферментлар, яъни оксиллар иштирокида синтезланади. Транс- 
плантатнинг кучиб тушишида ,\ужайралар плазматик мембраиа- 
сининг таищи юзасида ж ойлаиш ш  антигенлар (оксиллар ва пэ- 
лисах-аридлар) з^ал кнлувчн рол и и унпайди.

Трансплантатнинг кучиб туппими тузима сигиша олувчанлиги-  
нинг бош комплексига  з^аммадап кура купрок богликдир — геном- 
иинг эиг куп мицдордаги (камнда учта) структура генларига. эга 
булган цисми ва шу генлар томопндап кодланадиган о^силлаи 
шундан деб аталади. Тузима снгпша олувчанлигининг бош комп
л е к т  глнконротеиплардпр; улар ,\ужайралар плазматик мембра- 
палариппиг интеграл оцеиллари булиб з^исобланади. Тук;нма си- 
гнша олуичаплипитпг бош комплекси з^аддан ташцари юцори
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дараж адаги  полиморфизм билан аж ралиб  туради: шу система 
генларига ало^адор турли аллеллар  комбинацияларининг сони 
неча-неча миллиопга етади. Б у  — одамнинг хозирги вацтда м аъ 
лум булган энг полиморф системасидир. Генлар полиморфизми- 
нинг говори д ар аж ад а  булиши шу генлар томонидан кодланади- 
ган о^силларнинг худди шунчалик ю^ори д ар аж ад а  узига хос 
булишини >^ам таъминлаб беради. Сигиша олувчанлик бош комп
лекси оцсилларининг антиген хоссалари жи^атидан бир-бирига 
ухшаш донор блан реципиентни танлаб олиш трансплантатнинг 
пайвандланиб, битиб кетиш эхтимолини анча оширади. Транс
плантология йулида асосий fo b  булиб турган туси^ни — 
трансплантацион сигиша олмасликни енгиш ма^садида мана шу 
комплекс ^озирги ва^тда зур бериб урганилмо^да.

Равшанки, ёт хуж айраларга  жавобан  юзага келадиган шундай 
реакция трансплантатни кучириб тушириб юбориш учун биологик 
эволюция даврида юзага келган эмас. Х ужайра иммунитетининг 
Ха^и^ий биологик роли вирусли ва бош^а баъзи инфекциялардан 
химоя ц’илишдан таил^ари, афтидан, соматик мутациялар н ати ж а
сида юзага келадиган, узгариб долган хуж айраларни йу^отиб 
туришдан иборатдир. Одам организмидаги хужайраларнинг уму
мий. сони хаддан таищари катта — 1018 атрофида, шунинг учун 
мутант хуж айралар  сони хзм ж уда катта 65'лади: х аР бир пайтдз 
бундай хуж айралар  сони миллионлар билан улчаниши мумкин. 
Нормал функцияларни адо этиб бора олмайдиган мутант хужай- 
раларнинг купайиб бориши организм учун зарарли булиб колиши 
мумкин эди. Хужайра иммунитетининг таъсири х ам шуларга i^a- 
ратилган. Организм хужайра таркибининг доимо бир хилда сак- 
ланиб туриши устидан шу усул билан иммунологик назорат олиб 
борилади. И ммунологик.назорат мутант хуж айралар  пайдо були- 
шига царши мудофааиинг гуёки иккинчи истехкоми булиб хизмаг 
Хилади (мудофааиинг биринчи истёхкомини Д Н К  . репарацияск 
системалари ташкил этади).

О^силларнинг аллел вариантлари функционал хусусиятлари 
жихатидаи бир-биридан фарц киладиган булиши мумкин. М аса
лан, кислороод ташиш вазифасини HbS НЬА га Караганда ёмон- 
рок баж аради. Оде и л функцияси анчагина издан чи^цан булса, 
у холда «ёмон» аллел ирсий касаллик (ирсий протеинопатия) 
тарицасида маълум беради. Келиб чи^иш механизмига цараб 
ирсий касаллнкларни икки группага аж ратиш  мумкин. Ирсий 
касаллик мазкур индив'идни етиштириб чи^арган гаметалар  ёки 
Зиготада булиб утган мутациялар натижасида пайдо булиши 
мумкин. Бу ирсий касалликларнинг биринчи группаси бирламчи 
мутациялардир. Бирламчи мутация балогат ёшигача улимга олиб 
бормайдиган булса, у ва^тда мутант аллел кейинги авлодларга 
утиши ва яна касаллик тари^асида намоён булиши мумкин. Бу 
ирсий касалликларнинг иккинчи группаси.

И М М У И О Л О Г И К  Н А З О Р А Т  к о н ц е п ц и я с и

ИРСИЙ КАСА ЛЛИКЛА Р
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Бирламчи ген мутацияси натижасида мазкур локус буйича 
гетерозиготлик юзага келади, чунки диплоид хуж айра иккита 
гомологик локусининг бирйула зарарланиш  эз^тимоли кам. Гете
розигот-з^олатда «ёмон» аллел аксари касаллик тари^асида намо- 
ён булмайди ёки яш аш  ^обилиятини унча пасайтирмайдиган ка- 
саллик сабаби булади. Шу муносабат билан бундай аллеллар 
популяцияда са^ланиб к,олиши ва тар^алиб бориши мумкин. 
Вужудида гетерозигот хрлатдаги мутант аллели булган ота-она- 
лардан  худди шу аллели гомозигот булган болалар тугилиши 
мумкин: бу з^олда аксари огир буладиган касаллик юзага ке
лади.

Уро^симон з^ужайрали анемияга яна цайтайлик. SS гомозигота- 
лар  ^онида ф а^ат  HbS булади. HbS ли эритроцитлар НЬА ли 
эритроцитларга ^араганда камро^ тургун булганлиги учун бун
дай гомозиготаларда эритроцитлар купроц тезлик билан парча- 
ланиб, анемия бошланади. Уроцсимон з^ужайрали анемия умуман 
дармонсизлик, ривожланишда оркада крлиш, бадан саргайиши 
билан памоён булади; касаллар  одатда ёш гудаклик чогида улиб 
кетади. Хуш, айрим индивидлар учун зарарли булган ана шундай 
аллел танлаш  йули билан йуколиб кетмасдан, кай тарнка популя
цияда сакланиб цолади? Гап шундаки, умуман популяция учун 
уни зарарли  деб булмайди. A S-гетерозиготалар эритроцитларида 
НЬА ^ам, HbS з^ам булади; улар амалда соглом булишади ёки 
уларда касалликнинг билинар-билинмас адоматлари топилади. 
Иккинчи томондан, гетерозиготалар эритроцитларида безгак плаз- 
модийлари ёмонроц ривожлаиадй, шунга кура гетерозиготалар 
безгак билан огримайди ёки бу касалликни енгил утказади. Ана 
шунинг учун з^ам безгак тарцалган ж ойларда S аллел к у п — 3-5 
фоизгача борадиган з^олларда учрайди. Шундай килиб, мутация 
натижасида ^ачонлардир юзага келиб долган уроцсимон з^ужаft- 
рал илик гени одамлардан бир кисмининг (гомозиготаларнинг) 
уроцсимон з^ужайрали анемиядан улиб кетишига (йил сари мил- 
лиомтача болаларнинг улиб кетишига) олиб келади ,/  лекин тан
лаш  ж араёнида безгак плазмодийси муз^им омил булган муз^итга 
популяция умуман мосланиб олади. Безгак тугатилганидан кейин 
S аллел одамлар генофондидан бардам топиб к е т а • бошлайди.

Ирсий касалликнинг огирлиги мутант оцсил функциясининг 
нормал оксил функциясига Караганда нечогли^ зарарланганига 
боглик булади. М асалан, HbC (p6GIu->-Lys) уз хоссалари жиз^а- 
тидан НЬА дан кам фарц килади; з^аттоки, СС гомозиготалар з^ам 
ам алда  соглом ёки енгил формадаги анемиялар билан огриган 
булади. Касалликнинг огирлиги мазкур о^сил адо этиб боради
ган функциянинг нечоглиц мухимлигига з^ам боглик, албатта. 
Алохида олинган з^ар бнр ирсий касаллик унча куп учрайвермай- 
ди, лекин ирсий касалликлар умуман олганда анча куп учрайди 
ва 2—4 фоизга етиб цолади. Хозирги в акт да 1500 тага я к, и и хар 
хил ирсий касаликлар  маълум; шулардан купчилигининг биохи
миявий табиати номаълум булиб ^олмокда.

Юцорида наслдан-наслга утиб бориши табиатан яккол касал-
167



ликлар устида гапириб утилди. Б улардан  тапщари, баъзи касал- 
ликларга, жумладан, атеросклероз, ^андли диабет, подагра, м еъ
да яраси, шизофрения, эпилепсия сингари куп учраб турадиган 
касалликларга ирсий (оилавий) мойиллик хам булади. Ирсий 
жихатнимг бундай з^олларда з^ам оксиллар полиморфизмига 6 o f -  

ли^ эканлигига шуб^а цилиш 1̂ ийин, лекин бу хилдаги мойиллик- 
нинг 1̂ айси бир оксиллар ва аллел формалар туфайли юзага ке- 
лиши номаълум булиб ^олм-оцда.

Ирсий касалликлар  билан мухит омиллари туфайли юзага ке
ладиган касалликлар  уртасида кескин чегара йук. М асалан, S 
гемоглобиннинг наслдан-наслга утишида анемия пайдо булиши 
мухитга богл1Щ эмас; 59-расмдаги 1 устунча ана шундай к а с а л 
ликларга тугри келади. Иккинчи томондан, шикастланиш, захар- 
ланиш туфайли юзага келадиган касалликлар, инфекцион касал 
ликлар ва бош^алар ирсиятга кам богли^ булади — буларга 
59-расмдаги 7 устунча тугри келади. Бу уринда суз мухитнинг 
шикастлантирувчи агентларига берилувчанлик тугрисида бормо^- 
да. Лекин кейинчалик касалликнинг 1̂ ай тарифа авж  олиб бориши 
хамиша генотипнинг уз хусусиятларига богли^ булади. М асалан, 
ж аро^атлар  баъзи  одам ларда тезро^, бош ^аларда секинро^ би- 
тади.

Хоз^ ирсий касалликлар булсин, хох 
муз^ит омиллари пайдо ^илган касал 
ликлар булсин, буларнинг жуда бориб 
турган ф ормалари уртасида узлуксиз 
оралиц формалар цатори булади.

« i-Антитрипсин етишмаслигига ало- 
кадор упка эмфиземаси ана шундай 
орали^ формага мисол булиши мум
кин. Кон зардобида буладиган ®сг ан- 
титрипсии оксили баъзи протеолитик 
ферментлар ингибиторидир. Унинг 
функциялари гарчи ани^ маълум бул- 

59-расм. Касалликлар найдо маса-да, бу О^СИЛ яллигланиш реак- 
б^лишида ирсият х;амда му^ит циясининг идора этилишида иштирок 

омилларининг а^амияти. этса, аж аб  эмас. Мана шу оцсил б а ъ 
зи аллел вариантларининг ингибитор- 

лик хусусияти суст булади. Ана шу аллеллари жиз^атидан гомо
зигот имдивидлар упка эмфиземасига мойил булишади, бу касал- 
лик уларда одатда 40—50 яш арлик маз^алда авж  олади. Агар шу 
кишилар таъсирлантирувчи моддаларни нафасга оладиган булса 
(корхона ёки турмушда ифлос зсавони, тамаки тутунини), у холла 

эмфизема эртароц авж  олади. Буни з^ам ^уяверинг, шундай ша- 
роитларда эмфизема ушбу аллели жиз^атидан гетерозиготаларда 
зсам пайдо булади, з^олбуки, тоза з^аво ш ароитларида яш аганида 
булар соглом булиб цолаверади.

Шундай килиб, «ёмои» аллел яширин з^олатда, пинхон булиб 
туриши мумкин, у ф а^ ат  муайян шароитлардагина маълум бе
ради. Бу  нарса баъзи дори моддаларни кутара олмаслик з^оллари-
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да айникса Я1ДОЛ намоён булади. К он плазмасида j^ap хил хо
линэстераза аллеломорфлари булган одамларнинг дитилинга 
курсатадиган реакциясини куздан кечириб чицайлик. Бу фермент 
нерв туцимасининг ацетил холинэстеразасига ухшайди-ю (XXII 
боб), лекин субстратга анча кенг доирада специфик булиши б и 
лан  фарц ^илади: у наинки ацетилхолинни, балки бопща баъзн 
эфирларни, жум ладан, дитилинни з^ам гидролизлайди (II бобга 
^аралсин). Дитилиннинг баъзи хирургик операциялар ва эндос
копии текширишлар ма^алида, масалан, бронхоскопия пайтида 
миорелаксант тари^асида ишлатилишини эслатиб утамиз. Дити- 
лин одатдаги дозаларда  ишлатилганида одатда цис^а муддат — 
бир неча минут таъсир курсатади. Бу шунга боглицки, плазмада- 
ги холинэстераза таъсирида у тез парчаланиб кетади. Лекин 
камдан-кам ^олларда (тахминан 2000 та касалнинг биттасида) 
мускуллар ф алаж и  неча соатлаб давом этади: касалнинг ^аётини 
^ут^ариб ^олиш учун шу вацтнинг бошидан охиригача унга сунъ- 
мй йул билан нафас бериб боришга тугри келади. М ана шундай 
кишиларнинг i^oh плазмасидаги холинэстераза активлиги одатда- 
гмга Караганда анча паст булиши маълум булди; бундай одам
ларнинг ^ариндош-уругларида ^ам шу фермент камро^ актии 
булиб чицади. Модомнки, шундай экан, бу ферментнинг аллел 
ф ормалари бор; булар активлиги жихатидангина эмас, балки 
бошк;а хоссалари, жум ладан, электрофоретик ^аракатчанлиги 
жи^атидан  хам бир-биридан ф ар ^  1̂ илади. К 011 плазмасидаги хо- 
линэстераза активлиги кам буладиган одамлар доимо eoF-саломат 
юраверади, аллел гени уларга дитилин юборилгандагина уз кори- 
ми билдиради.

Дитилинни кутара олмаслик руйирост ифодаланган ирсий 
камчилик о^нбатидир. Шу ну^таи назардан  олганда организмга 
дитилин юборилганидан кейин бошланадиган касалликни 59-расм- 
иинг 1 устунчасига 1̂ уйиш мумкин булур эди. Иккинчи томондан, 
кутара олмасликдан иборат бу касаллик му^ит омили — дитилин 
таъсир 1̂ илган ма^алдагина юзага чи^ади, демак, уни 7 устунча- 
да  турган касалликлар  тоифасига киритиш мумкин. Умуман ол
ганда дитилинни кутара олмаслик генетик камчилик билан таш- 
^и омилга бирдек богликдир, шунинг учун уни 59-расмдаги 4 ус
тунча касалликлари гуру^ига киритиш тугриро^ булади. Баъзи 
озик; моддаларни кутара олмаслик тари^асида намоён буладиган 
генетик камчнликлар катта а^амиятга эга, чунки озик; моддалар
ни, дори-дармонларга ]^арши уларо^, одамларнинг ^аммаси ва 
доимо истеъмол цйлаверади.

Катта ёшдаги баъзи одамларда доимо лактозани кутара ол 
маслик кузатилади: сут ва сут ма^сулотлари бундай кишилар 
ичэгида ел тупланиб i^opim огриб турншига ва ич суришига са ' 
баб  булади. Лактозани кутара олмаслик ичакда л актаза  фермен
та булмаслигига богликдир.

Л ак таза  чацало^ болалар  ичагида булади ва кукрак сути лак- 
тозаснни глюкоза билан галактозагэ парчалаб, унинг сиигишигш 
таъмиплаб беради. Болами эмизиб бокишга бардам берилади-
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тан  вацтга келиб ёки бундан сал кейинрсщ ичакдаги л актаза  ак
тивлиги сезиларли д ар аж ад а  пасаяди, баъзи болаларда эса бу- 
тунлай йуцолиб кетади. Европа халцларида катта ёшли одамлар- 
нинг тахминаи 15 фоизида ва Ш ар^ халцлари, негрлар, Америка 
^индуларининг тахминан 80 фоизида лактаза  булмайди. Л ак та -  
заии кутара олмаслик оддий доминант белги тари^асида наел 
дан-наелга утиб боради. Бу генетик камчилик лактаза  генининг 
зарарланиш ига богли^ булмайди, чунки эмадиган болалик даври- 
да бу фермент синтезланиб туради. Афтидан, онтогенез давомида 
лактаза  генини ишга тушириш ва ишдан тухтатишда иштирок 
этадиган цандайдир бирор оцсилнинг аллеломорфлари бор. Инсон 
сутдор молни урчитишни урганиб олган пайтдан бошлабгина суг- 
нинг катта ёшли одамлар учун одатдаги озик; булиб цолганини 
айтиб утамиз; катта ёшли одамларда лактазанинг сацланиб цо- 
лишини таъминлаб берадиган аллелнинг популяцияларда тарка- 
лиш.и худди ана шу ва^тдан бошланган булиши мумкин.

Дори-дармонлар ёки ози^ моддаларни кутара олмаслик хусу- 
сида бу уринда куриб чи^илган мисоллар касалликларга ирсий 
мойиллик билан битта тоифадаги ^одисалар группасига киради. 
Худди шунингдек, озиц-овкат камчил буладиган даврларда  (у р у т  
ва^тлари, карточка системаси ж орий этилган пайтлар ва бошц'а- 
ларда) диабет билан атеросклероз камроц учрайди ва озик-ов^ат 
мулрок; булиб к;олиши билан бу касалликлар ^ам купаяди. А фти
дан, баъзи одам ларда  буладиган бир хил аллел о^силларнинг 
функцияси ози^-ов^ат мул-кул буладиган ш ароитларда етишмай 
колади, худди шу нарса моддалар алмашинуви бузилишига ва 
боннца касалликлар  пайдо булишига олиб келади.

ГЕН И НЖ ЕНЕРИ ЯСИ  й? , , v .
■ •

Биохимиянинг сунгги ун йилликларда цулга киритган юту-кда- 
ри Организм генотипини, демак, генОТипик белгиларини ^ам : уз- 
гартириш ма^садида генлар билан турли амалларни б аж ариш га 
имкон берувчи методларни ишлаб чи^ишга олиб келди-. Ана шу 
йуналишдаги тад^ш ф тлар  ген инженерияси деб аталадиган бул
ди. Бундай тад^ицотларнинг асосий ма^сади битта организмдан 
олинган генларни иккинчи организм геномига тугридан-турри ку- 
чириб утцазиш йули билан янги фенотиплар яратнш, шунингдек, 
бу метод билан геномнинг ирсий ну^сонларини тузатиш, яъни ир
сий касалликларга даво ^илишдир. Ген инженериясининг даст
лабки ютуцлари одам учун фойдали ма^сулотлари, жумладан, 
дори моддалар синтезлаб берадиган янги микроорганизм форма- 
ларини яратнш билан боглангандир.

Гении кучириб у'щазиш иши ^уйидагиларни уз ичига олади: 
1) гении олиш; 2) рекомбинант (дурагай) Д Н К  олиш; 3) рекомби
нант Д Н К  пи ^уж айрага киритиш; 4) рекомбинант Д Н К  (реком
бинант хуж айралар) пи клонлаш (купайтириш ).

Генни олиш. О^силнинг бирламчи структураси ва биологик 
коддан келиб чи^иб, шу о^сил генидаги нуклеотидлар таркибини 
билиб олиш, кейин эса химиявий йул билан генни синтезлаш мум-
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кин. М ана шу усул билан узунлиги йигирматача кодонга боради
ган кичикро^ генларни олиш мумкин. Х ужайра геномидан тайёр 
генни аж ратиб олиш ян ада 'ци й ин . вазифа: бу шунга богли^ки, 
з^ар бир ген улушига бутун геномнинг кичик бир ^исмигина 
тугри келади ва бундан таш ^ари, купгина генлар интронлар билан 
■булакларга булинган булади. Тескари транскриптаза ёрдамида 
генлар олишнинг м а ш а ^ а т л а р и  ^аммадан кура камроц. Тарки
бида Р Н К  буладиган баъзи вируслар зарралари да  ана шундай 
фермент бор: бундай вирусларда генетик ахборот Д Н К д а с а ^ л а н -  
масдан, балки Р Н К  да сацланадй (IV бобга ^аралсин). Тескари 
транскриптаза матрица тари^асида Р Н К  дан фойдаланиб Д Н К  
синтезини катализлайди:

Дезоксирибонуклеозидтрифосфатлар— Д Н К  +  Н 4Р 2О 7

Шу фермент билан in vitro даги реакцияда инкубацион .ара- 
лаш м ага  муайян бир м Р Н К  (масалан, интерферон м Р Н К  си) цу- 
шилса, мана шу м Р Н К  га комплементар ген синтезланади, бу 
геида тегишли о^сил (масалан, интерферон) структураси кодлан- 
ган булади.

Турли ^уж айра м Р Н К  ларининг мураккаб аралаш масидан т а 
лайгина индивидуал м Р Н К  аж ратиб олиш ва булардан генлар син
тези учуй фойдаланиш мумкин.

Рекомбинат Д Н К  ни олиш. Генни з^ужайрага шундай цилиб 
жойлаш  керакки, токи у з^ужайра нуклеазалари таъсирида парча- 
лаппб кстмасдап, балки луж ай ра  геномида тегишли жой олади
ган (упга иптеграциялапиб ^оладиган) булсин. Бунинг учун ген
ии in vitro утказгич (вектор) ролипи бажарувчи маълум Д Н К  
билан, цушплади. Вектор тарицасида купинча плазмидалардан — 
Д Н К  пинг бир нечта генлари булган кичикроц з^алцали молекула- 
ларидаи  фойдаланилади. Ген инженериясига дойр тад^ицотларда 
одатда, ичак таёкчаси Е. coli дан фойдаланйладп. Бу бактерия 
геноми мембранага бириккан битта хромосома. (Д Н К  молекула
си) ва  цитозолда «к;ал^иб юрадиган» плазмидалардан иборат. 
Плазмида, ..асосий Д Н К  молекуласидан тахминан .минг баравар 
кичик булади. Х уж айрада бир нечта хар хил плазмида булиши 
мумкин.,, уларнинг з$ар бири куп ми^дордагн (нёча юзтага бора
диган). .нусхалардан иборат була олади. П лазм идалар  реплйка- 
цпяси асосий.генетик материал рецлцкациясидан муста^ил з<;олдэ 
бо.ради. Б аъзи  плазмидалар хромосомага урнашиб олиши ва ун- 
дан  яна аж ралиб чикиши мумкин. Д уж айралар  конъюгацияси 
п^йтида плазмидалар битта бакте-рия з^ужайрасидан икКинчисига 
ута} олади. J  . . • . ■. . • н  .

> - Рекомбинант Д Н К  олиш учуй плазмидаларни Е. coli дан а ж 
ратиб , олиб* улардан -з^алцали Д Н К  молекуласининг бир к;исми 
чицариб ташлаиадн. Бунинг учуй реетикрицион эндонуклеазалар 
(рестриктазалар) [<$лланплади. Рестриктазаларнинг субстратга 
спецификлигн шунда намоён буладнки, уларнинг з^ар бири муай
ян бир нуклеотид тартиби пн таниб олади. М асалан, EcoRI pec- 
триктаза
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GAATTC
CTTAAG

тартибини таниб олади ва G ^ам да А 
богни гидролизлайди:

нуклеотидлари уртасидаги

AACTGGAATTCGTTA

TTGACCTTAAGCAAT

AACTGG

TTGACCTTAA
+

AATTCGTTA

GCAAT

Бу уринда Д Н К  занжирларининг рестриктаза таниб оладиган 
тартиблари алохида цилиб, гидролизга учрайдиган жойлари эса 
тик стрелкалар билан аж ратиб курсатилган.

Дар хил спецификликка эга булган рестриктазадан фойдала- 
ниб Д Н К  ни керакли жойидан узиш мумкин. Д Н К  молекуласи- 
нинг комплементар занж ирлари  турли жойлардан кесиб олинади.

натижада, занжирларнинг уларга ком
плементар полинуклеотидларни бирик- 
тира оладиган «ёпипп^ок;» учлари — 
туташмай турган цисмлари хосил бу
лади. Кучирнб у щ ази ш  учун танлаб  
олинган генда хам рестриктазаланган 
плазмиданинг ёпицщо^ учларига ком- 
плементар ёпицщо^ учлар хосил ^или- 
нади. Энди ген билан плазмида цуши- 
ладиган булса, улар ёпицщо^ учлари 
билан бнр-бирига бирикиб ^олади (60- 
расм). Сунгра лигаза  ферменти ёрда- 
мида иккала молекуланинг учки нук
леотидлари уртасида фосфодиэфир бо
ги хосил цилинади ва яна хал^али  Д Н К  
молекуласи олинади, лекин энди унда 
кучириб ут^азиш учун танлаб олинган 
плазмида Д Н К с и  нинг цисми урнига 
ген булади. Ана шу рекомбинант Д Н К  
ёки рекомбинант плазмидадир.

Рекомбинат Д Н К  ни клонлаш. Ю^о- 
рида тасвирлаб утилган иш ^ийин бу* 
лнб, ж уда кам ми^дордаги рекомби
нант Д Н К  ни олишга имкон беради, 
холос. Клонлаш рекомбинант Д Н К  мм 
h h f h 6 ,  туплаб бориш усулидир.

Е. coli культурасига рекомбинант ' 
плазмидалар  кушилса, маълум ш а
роитларда улар бактерия х у ж ай р ала
рига кириб урнашиб олади — реком
бинант бактернялар х°сил буладк. 
Х уж айрада плазмидалар репликация- 
лана бошлайди. Бактернялар купай- 
ганида хосил буладиган бактерия ХУ' 
ж айраларида х ам шундай плаз-

6в-расм. Реком бинат  Д Н К  
олиш:

п лазм ида /1/ ва кечириб ут^азиш - 
га м ^лж аллан ган  гени бор Д Н К  
/2/; р естри ктазалар  билан кесила- 
ди ган  ж ойлари  синик чизиц би 
лан  курсатилган . Р естри ктазалар  
билан ишлов берилганидан  кейин 

. п лазм ида Д Н К  си /3/ ва «учлари 
ёпиищ ок» ген /4/ досил булади. 
А ралаш ти рилган ида улар  бирикиб, 
реком бинат Д Н К  /5/ з^осил килади .
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мидалар булади. Энди бактерия массасидан етарли ми^дорда р е 
комбинант Д Н К  аж ратиб олиш мумкин булади.

Рекомбинат микроорганизмларнинг амалий а^амияти. Микро- 
организмлар талайгина табиий махсулотларни саноат йули билан 
олиш учун ж уда к;улай объектдир: улар жуда тез купаяди (био- 
массаси атиги ярим соат давомида икки баравар  купайиши мум
кин), биомассасини устириб бориш ва ишлаш процессларини тех
нологик жихатдан йулга хуйиш осон, автоматлаштирса булади. 
Геи инженерияси ривожланиши билан микроорганизмларни одам- 
га керакли бош^а методлар билан олиш хийин булган м оддалар
ни синтезлашга мажбур ^илиш имконияти тугилди. М асалан, 
дори тарицасида ишлатиладиган интерферонни ё одам хони лейко- 
цитларидан ёки шу о^силни синтезловчи одам хУж а йРа л а Р-и ус- 
тирилаётган культура сую^лигидан олинади. Бундай методлар 
ж уда химмат тушади ва етарли михдорда интерферон олишга 
имкон бермайди.

Яхинда (1980 йили) одам интерферони генига эга булган р е 
комбинант плазмида олинди. Бу плазмида Е. coli хуж айраларига 
утказилди, шунда улар бактериянинг табиий штаммлари синтез- 
лам айдиган  оцсилни — интерферонни ишлаб чинара бошлади. 
Дозирги ва^тда сомостатин, соматотроиин, инсулин деган одам 
гормонларини ва урокиназа деган одам ферментини синтезловчи 
микрооргаиизмлар х а м ген инженерияси методлари билан яра* 
тнлган. Мана шу о^силларнинг хаммаси касалликларга даво х н‘ 
лиш да ишлатилади. Рекомбинат микроорганизмлардан фойдала- 
ниб, шундай дори-дармонларни саноат йули билан ишлаб чица- 
риш хозирча йулга хуйилган эмас, лекин бундай ишлаб чихариш- 
ни ташкил этишга киришилган, хозир.

Ген инженерияси ва ирсий касалликлар. ,П лазмидаларни б а к 
терия хУж а йра л а Ригагина эмас, балки эукариотлар хУж айрала- 
рига х а м жойлаш мумкин. Бунда плазмидалар хУж а йра геномига 
(хромосомаларига) урнашиб олиб, матрица тарихасида ишлаб 

бориши мумкин; демак, хуж айрада  плазмида генлари томонидан 
кодланган охсиллар синтезланади. Дайвонлар устидаги таж риба- 
л ар д а  ана шундай натиж алар  олинган. Бу ген инженерияси м е
тодлари билан — б ем о р д а■ цайси ген зарарланган  булса, шу ген- 
ли рекомбинант Д Н К  ни тайёрлаш ва бемор геномига киритиш 
йули билан ирсий касалликларга узил-кесил даво хилиш истих* 
болларнни очиб беради.
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Ш од далар  алмашинуви натижасида овкат билан бирга нсгеъмол ^илинади- 
ган моддалар ^ужайранинг уз моддалари ^амда структураларига айланади ва, 
бундан ташцари, организм ташки иш бажариш учун энергия билан таъмиклана- 
ди. Организмнинг уз-узини бунёдга келтйриши, яъни структураларНинг тухтов- 
сиз янгиланиб туриши ва купайиши тирик организмлардаги моддалар алмаш и- 
нувининг энг характерли хусусияти булиб, уни тирикмас табиатдаги моддалар1 
алмашинувидан аж ратиб туради^

Организмдан моддалар узлуксиз о^им булиб утиб туради ва 
бу о'Цймнинг тухтаб к>олиши ^аёт тухтади деган ran  булади. Бирок; 
буйдан моддалар алмашинуви ф а^ат  тирик мавжудотларга. ха- 
рактерлидир деган хулоса келиб чи^майди. Му^ит билан м одда
лар  >^амда энергйяни алмаштириб турадиган системалар му^иг 
билан ёлгиз энергия алмаштириб борадиган ёпик системалардак 
фар!\ килиб, термодинамик очик системалар деб айтилади. Ичига 
руда ва боил^а таркибий цисмлар жойланиб, охирида чуян, шлак» 
тазсимон ма^сулотлар :^осил ^илинадиган домна печи анчагина 
мураккаб тарзда моддалар алмашиниб борадиган тирикмас очи^. 
системага мисолдир.

гТирик организмлардаги моддалар алмашинуви организмга му- 
^итдан моддалар кириб туришини (озицланиш ва нафас олиш на
тиж асида) ,  моддаларнинг организмда бир жойдан иккинчи жойга 
утиши ва узгаришини (оралиц алмашинуви) ^амда алмашинув- 
нинг охирги ма^сулотларини чи^ариб таш лаш н и .у з  ичига олади.,!

М оддалар алмашинувииинг энг мураккаб 1̂ исми оралш^ ал- 
машинувдир. У цуйидаги молекуляр жараёнларни  уз ичига олади:

Т. М олекулаларнинг улар ковалент структуралари узгармаси- 
дан туриб узаро таъсир ^илишини: протомерлардан олигомер ок̂ - 
силлар ^осил булиши; ууж айра органеллалари, жумладан, мем- 
браналарнинг уз-узини йигиши, бунёдга келтириш; кушалок; Д Н К  
спирали ^осил булиши; ам иноацил-тРН К нинг м Р Н К в а  рибосо- 
маларга келиб бирикиши; аллостерик эффекторларнинг фермент- 
лардаги регулятор м арказларга келиб бирикиши; кислороднинг 
гемоглобинга бирикиши ва боищаларни. М ана шу узаро таъсир-

2Н+ 4*

2 H V

2(-Г

;2е Оксаттсдцбт'зт* 
И А Д - H l^ f  А Н Ф  |

2е

;МАД-Н |̂

: НАД малм а л а т  

г— г-., Фумарат

АДФ АТФ
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ларнинг хаммаси физик-химиявий процесслардир. Шу нарса б 
химиянинг асосан ушбу тоифадаги ^одисаларни урганадиган 
^асини сунгги пайтларда физик-химиявий биология деб аташга 
асос булди.

/5. М олекулалариинг улар ковалент структуралари узгариб 
цолиши билан тугалланадиган  узаро таъсирлари, яъни асл химия
вий процессларни. Айнан шу процесслар мажмуаси, одатда, ме
таболизм деб аталади (m etabole—узгариш, айланиш деган суз- 
дан  олинган). Бизга энди маълум булганидек, организмдаги б ар 
ча химиявий реакцияларни ферментлар катализлаб  боради. 
Ферментатив реакция давомида физик-химиявий процесслар ^ам 
•булиб туради, масалан, фермент билан субстрат уртасида кова- 
лентмас боглар ^осил булиши, конформациянинг узгариб туриши 
ва боищ алар шулар жумласидандир.

15. М оддаларни ташиб бериш, утказишни. М оддаларни орга
низмда ташиб, етказиб беришнинг турли механизмлари ва марш- 
рутлари бор.

а) Кон ва лимфа томирлари буйлаб айланиб турган суюкли.ч / 
билан ташиб, етказиб бериш. Бу механик жараёндир. Биро^ 
купгина моддаларни, худди H b -Оэ шаклида кислород ташилиши 
сингари, махсус юккаш (ташувчи, транспорт) оксиллар билан 
■бириккан ш аклда ташиб, етказиб берилади. К0НДа талайгина 
бирикмалар — гормонлар, витаминлар, липидлар, металл ионлари 
ва боищаларни ташиб, етказиб берадиган транспорт оцсиллари, 
яъни юккаш оксиллар бор. Транспорт о^силининг ташилиши ке
р ак  булган модда билан комплекс ^осил ^илиши ва бу комплекс- 
нинг парчаланиши одатда моддаларнинг ковалент структураси 
узгаришига ало^адор булмагаи физик-химиявий процесслардир.

б) М ембрана ор^али утказиб, ташиб бериш, бу хуж айралар  
орасида ва хужайра ичида булиши мумкин. Х уж айралараро  т а 
шиб беришнинг асосий ш акллари куиидагилардир:

ичак эпителийси ^уж айралари  ва /кап и ллярлар  деворлари мем- 
браналари  ор^али ичакдан 1ф н га  утиш йули;

турли органларнинг ^уж айралараро  бушликдан утиш йули; : 
палари оркдли крн ва ^уж айраларо  бушликдан утиш йули;

худди шу мембраналарнинг узи ор^али ^уж айралараро  модда 
еки ^онга ^уж айралардан  утиш йули; *

буйрак коптокчаларидан дондаи бирламчи сийдикка, буйрак 
каналчаларида эса, бирламчи снйдикдаи конга тегишли ^ужай- 
раларнинг мембраналари орцали утиш нули.

Д уж айра ичида мембрана оша ташиб беришга ядродан цито- 
плазмага м Р Н К  етказиб бериш мисол була олади. Мембрана оша 
ташиб беришга бонща бир цанча мисоллар V ва VII бобларда ба- 
тафсил куздан кечириб утилган. М ембрана оша ташиб беришнинг 
оддий диффузия йули билан юзага чи^адиган хили ^ам, ташиб 
берувчилар иштироки билан борадиган хили хам физик-химиявий 
процессднр.

Ш ундай ^илиб, физик-химиявий узаро таъсирлар организмда 
молекулалар д араж асида руй бериб турадиган барча энг му^им 
процессларпииг асосини ташкил этади:



.Комплемеитарлик (таниб олиш) га асосланган физик- 
химиявий узаро таъсирлар

Молеку- 
лалардан 
устун струк- 
туралар з̂ о- 
сил булиши, 
^ужайра- 
лараро 
ало^алар

М олекулалар Транспорт
функционал актив- о^силлари 
лигининг узгариши иштирокида 
(ферментлар ва моддаларни 
бошк;а оксиллар ташиш 
активлигини идора 
этиш, антигенлар- 
ни зарарсизланти- 
риш, генлар таъ- 
сирийи идора 
этиш)

цияларни рица тари-
танлаб ка- касида иш- 
тализлаши - лаб бориши

Фермент- Д Н К  би- 
нинг химия- лан РН К  
вий реак- нинг мат-

Физик-химиявий процессларнинг роли тугрисидаги бундай ту- 
шунчалар биохимиянинг тахминан сунгги 20 йил ичидаги таравди- 
ёти патижаси уларо^ пайдо булди; авваллари моддаларнинг орга
низмларда ^андай химиявий узгариш ларга учрашиии текшириш,, 
яъни метаболизм биохимиянинг асосий предметини ташкил этар 
эди. Тирик организмларда булиб турадиган молекуляр физик- 
химиявий процессларнинг энг характерли хусусияти молекула- 
ларни комплементлар ю залар (бириктириш марказ лари) х и с ° (5и г а  
бириктириб олишдир.

Организмлардаги моддалар алмашинуви натижаларининг би
ри уларнинг уз-узини бунёдга . келтириб туришидир. Уз-узинн 
бунёдга келтириш, цайтадан пайдо ^илиш деганда таш царидан 
келадиган моддаларни организмнинг уз моддалари ва структура- 
ларига айлантириб, шунинг натижасида тукималарнинг тинмай 
янгиланиб туриши, организмнинг усиши ва купайиши тушунила- 
ди (61-расм). Даётнииг энг му^им мезони ва тирик мавж удотлар- 
даги моддалар алмашинувининг энг му^им хусусияти айнан уз- 
узини бунёдга келтириш, цайтадан пайдо цилиб туришдирки, бу 
нарса тирикмас очи^ систем ал ардаги моддалар алмашинуви учун 
характерли эмас.

Организмга моддалар кириб туриши ва метаболизм ма^сулот-

Тушадиган f ''••".тема ы
моддалар Юалари

.  Атралиб чицадиган 
моддалар

а
Метаболизмнинг 
,  окирги 

мацсулотлари

$ Киз организм

61-расм. Тирикмас (а) ва тирик (б) очн^ систейалар- 
Д Ш 'И  моддалар алмашинуви.
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ларини чик;ариб туриш иккаласи бир булиб, му^ит билан орг 
низм уртасидаги моддалар алмашинувини ташкил этади. Одам- 
даги моддалар алмашинувининг шу томонини таъриф лаб бера- 
диган баъзи катталиклар  24-ж адвалда келтирилган.

24 - ж а д в а л

Одамда булиб турадиган с уткал ик алмашинув (катталиклар яхлитланиб 
олинган; такасининг массаси 70 кг атрофидаги катта ёшли одам)

Моддалар Организмдаги 
мивдори, г

Суткада 
истеъмол 

цилиниши, г
Суткада 

чи^арилиши, г

02 850
С 02 - - 1000
Сув
Органик моддалар:

42 ООО 2200 2600

оксиллар 15 ООО 80 —
липидлар 10 ООО 100 —
углеводлар 700 400 —

; нуклеин кислоталар 700 — —
мочевина (сийдикчил) - — 30

Минерал тузлар 3 500 20 20

Ж  а м и 71 900 3650 3650

К атта ёшли соглом одам организми шу маънода муцим бир 
^олатда буладики, унинг массаси узгармасдан сацланиб боради. 
Бу — истеъмол килинадиган моддалар массаси худди шунча вацт 
ичида ажратиб чик;ариладиган моддалар массасига тевг булади, 
деган маънони билдиради.

Одам тйнасидаги органик моддаларнинг умумий массаси тах 
минан 25 кг ни ташкил этади (шуларнинг ярмидан кура купроги 
оксиллар улушига тугри келишини айтиб утам из) .  Х,ар купи ов- 
кат билан бирга истеъмол ^илиб туриладиган органик моддалар. 
тахминан 0,6 кг га тенг булади; демак, одам уз танасида канча 
булса худди шунча массадаги органик моддаларни 40— 50' кун 
давомида истеъмол 1̂ илади.

Организмнинг >^ар бир ^ужайраснда уиинг структура-функцио- 
нал таркибий цисмлари тинмай парчаланиб туради ва шунинг 
х.исобига аминокислоталар, моносахаридлар, ёг кислоталари, ну- 
клеотидлар ва боища моддалар ^осил булиб боради. Булар  ов- 
катдан хосил буладиган худди шундай моддалар билан аралашиб, 
организмнинг умумий метаболитлари фондини ташкил этади. М а
на шу фонд икки йуналишда сарфлаииб боради: бир кисмида» 
^ужайранинг парчаланиб кетган структура-функционал таркибий 
^исмларини тиклаш, аслига келтириш учун фойдаланилади; ик
кинчи кисми моддалар алмашинувининг организмдан чик;ариб 
юбориладиган охирги ма^сулотларига айлаиади. М оддалар алма-

1 2 -8 9 1 177’



шинувнинг охирги ма^сулотларигача парчаланганида энергия 
ажралиб чи^ади, бу энергия катта ёшли одамда суткасига 8000— 
12000 кЖ  (2000—3000 ккал) га тенг булади. Организм ^ужайра- 

лари хар хил турдаги ишни бажариш учун, шунингдек тана тем- 
пературасиии доимий бир даражада са^лаб бориш учун шу энер- 
тиядан фойдаланади.

Организмдаги турли моддаларнинг микдори билан уларнинг 
-.суткалик истеъмолининг катталнги уртасида мувофи^лик йуу 
Масалан, оксиллар учун мицдор / истеъмол нисбати тахминан 
180 га баравар булса, углеводлар учун у 2 дан камдир, яъни oi -̂ 

силлар билан углеводлар шу коэффициента буйича деярли юз 
карра фар^ 1̂ илади. Бу шунга богли^ки, озик;-ов^атларда була- 
дигаи углеводларнинг жуда купчилик ^исмидан факат энергия 
манбаи тари^асидагина фойдаланилади, углеводларнинг шу куп- 
•чилик (^исми ^ужайранинг структура-функционал таркибий iyicM- 
ларига щ/шилиш бос^ичини четдаб утиб, алмашинувнинг охирги 
-ма^сулотларигача парчаланади. Бу ran ёгларга ^ам купгина да
ражада тааллуклидир.

Ози^ моддалари, шунингдек одам танасини ^ам бунёдга кел- 
тирадиган элементларнинг асосий цисмини углерод, водород, кис
лород ва азот ташкил этади. Моддалар алмашинуви асосий охир
ги ма,%сулотлари— С 0 2, Н20  ^амда мочевина H2N — СО — NH2 
таркибига ^ам худди шу элементлар киради. Органик моддалар- 
«инг водороди Н20  шаклида чи^ариб ташланади, шу билан бирга 
организм сувни истеъмол цилганидан кура купро^ чи^ариб тура- 

ди  (24-жадвалга ^аралсин): органик моддалар водороди билан 
яафасга олинадиган ^аво кислородидан организмда сутка сари 
тахминан 400 г сув ^осил булиб туради (метаболик сув). Органик 
моддаларнинг . углероди билан кислороди С 0 2 шаклида, азот эса 
•мочевина шаклида чи^арилади.

Одам сийдик, ахлат, тер, нафасдан чи^ариладиган ^аво билан 
йирга бош^а купгина моддаларни ^ам чи^ариб туради, лекин бу- 
.лар арзимас ми^дорларда булади, шу туфайли буларнинг-орга- 
низм билан мухит уртасидаги умумий моддалар алмашинувига 
кушадиган ^иссаси катта эмас. Биро^ шундай моддаларни чи^а- 
1риб туришнинг физиологик а^амияти му^им булиши мумкинлиги- 
ни айтиб утмо^ керак. Масалан, гемнинг парчаланиш махсулот- 
.ларини ёки ёт бирикмалар, жумладан, дори-дармонлар метабо- 
лизми ма^сулотларини чи^ариб ташлашнинг бузилиши моддалар 
алмашинуви- ва организм функцияларида огир узгаришлар юза
га  келишига сабаб булиши мумкин.

О В К А Т Л А Н И Ш  Б И О Х И М И Я С И

Одам ошучтида талайгина ^ам органик, >̂ ам минерал химиявий 
'бирикмалар булади. Шуларнинг бир ^исмидан организм з^ужай- 
раларининг структура-функционал таркибий ^исмларини тузиш 
ва энергия олиш учун фойдаланади — булар асл озик; моддалари- 
.дир (25-жадвал). Оицатда организм: учун кераксиз, баъзан эса
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25 - ж а д в а. .л1

Катта ёшли одамнинг ози.^ моддаларга булган уртача з^тиёжи

Суткалик Суткалик
Озиц моддалар пхтиёжи Озиц моддалар э^тиёжи

Б и о т и н 0,15—0,3
Углеводлар 400—500 г D (холекальциферол) мг

0,04 мг
Еглар: 80—100 г
куп туй ин м аган  ёг
кислоталар 3— 6 г Р (рутинат)

25 мг

Оксиллар 80— 100 г В 9 (фолиат кислота) 0,1—0,5 мг

Аминокислоталар: Е: . (токоферол) '2—б мг
триптофан 1 г К (2-метил-3-фйтил-1,4-
глутаминат 16 г нафтохинон) 2 мг
кислОта ва бош цалар
(х,ар бири) 2 дан 6

г гача
Витаминлар: Минерал моддалар:

сув ~ 2  л
С ’ (аскорбинаг кислота) 70— 100 мг NaCl - 1 0  г
В1 (тиамин) 1,5—2,0 мг кальций 0,8— ! г
B2 (рибофлавин) 2,0—2,5 мг фосфор 1 — 1,5 г
РР (иикотинаг кислота) 15—25 мг калий 2,5—5 г
ВЗ (пантотенат кислота) 5— 10 мг магний 0,3—0,5 г
А (ретинол) 1,5—2,5 мг темир 15 мг
B6 (пиридоксин) 2—3 мг РУ* 10—15 мг
В12 (кобаламин) 0,005— марганец 5—10 мг

0,080 мг мис 2 мг
молибден 0,5 мг
селен 0,5 мг
йод 0 ,1—0,2  мг

унга зарар хам ^иладиган моддалар булади. Овцат органик мод- 
даларииинг жуда катта цисмини асосийг озиц моддалари — угле- 
водлар, ёглар, оксиллар ташкил этади. Органик моддаларнииг 
бир цисми оз мивдорларда керак буладиган минор озиц модда- 
ларидир. Буларга жумладан витамин,пар киради.

Озик; моддалари алиштирса буладиган ва алиштириб булмай
диган хиллардап иборат булиши мумкин. Алиштирса буладиган- 
лари организмда бопща моддалардаи юзага келиши мумкин бул
ган моддалардир. Масалан, ёглар углеводлардан, углеводлар- 
аминокислоталардаи хосил б^липш мумкин, баъзи аминокислота
лар бопща аминокислоталардаи ёки углеводлардан хосил булади. 
Алиштириб булмайдиган озик; моддалари бошца моддалардан 
синтезланмайди ва шу сабабдаи овцатда тайёр х0ЛДа булиши. 
керак.

Асосий озик; моддаларииииг купчилик хисми полимерлардир. 
Меъда-ичак йулида улар гидролазалар синфига мансуб фермент-
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лар иштирокида мономерларга гидролизланади: овцат з^азми 
аслини айтганда ана шундан иборат. Дазм процессида модда
ларнинг турли-туманлиги камайиб боради: тузилиши з^ар хил 
■булган сопсиз-сано^сиз оксиллар, полисахаридлар, ёглардан 20 
хил аминокислота, кичик бир сондаги моносахаридлар (асосан 
глюкоза, галактоза), глицерин, ёг кислоталари (асосан олеинат, 
етеаринаг, пальмитинат кислоталар) ^осил булади. Паст молеку
лали моддалар булмиш мономерлар ичак эпителийси з^ужайра 
мембраналари ор^али анча осон утади (полимерлар амалда су- 
рилмайди). Мономерлар ^он билан барча орган ва ту^ималарга 
етиб боради ва з^ужайралар томонидан сарфланади.

АЛИ Ш ТИРИ Б БУЛМ АЙ ДИГАН  АМ ИНОКИСЛОТАЛАР

Овк;ат з^азми натижасида з<;осил буладиган мономер моддалар
нинг купчилиги алиштирса буладиган моддалардир. Масалан, 
одам з^ужайралари узига зарур буладиган з^ар цандай-моносаха- 
ридни синтезлай олади. Биро^ мономерлар орасида алиштириб 
•булмайдиганлари з^ам бор. Жумладан, баъзи аминокислоталар 
алиштириб булмайдиган аминокислоталардир. Оксиллар таркиби- 
га кирадиган аминокислогаларни ^уйидаги груииаларга булиш 
мумкин:

Алиштирса булаверадиган аминокислоталар ов^атда булмаса, 
бу холда \уж айралар  шундай аминокислоталарни боища модда- 
лардап синтезлайди ва оксиллар синтези учун зарур булган амино
кислотала!) туплами шу йул билан бут са^ланиб боради. Бор- 

ди-ю, алиштириб булмайдиган аминокислоталардан лоа^ал бит- 
таси булмай 1̂ олса, у холда оцсиллар синтези тухтаб цолади. Са
баби шуки, жуда купчилик оксиллар таркибига 20 та аминокис- 
лотанинг уш м аси  киради; бу деган ran шулардан лоа^ал битта- 
си булмаса, оксиллар синтезланиши мумкин эмас.

Клеман алиштирса буладиган аминокислоталар организмда 
синтезланади, лекин синтез тезлиги, айни^са болаларда, бутун 
эхдиёжни цондириш учун етарли булмайди. Шартли равишда 
алиштирса буладиган аминокислоталар алиштириб булмайдиган 
аминокислоталардан: цистеин — метиониндан, тирозин — фенил-

1. Алиштириб 2. Кисман алиш- 4. Алиштирса
булмайдиганлари тирса буладиган- буладиганлари

лари ъ

Валин
Лейцин
Изолейцнн
Треонин
Метионин
Фенилаланин
Триптофан
Лизин

3. Шартли равиш
да алиштирса 
буладиганлари

Г истидин 
Аргинин

Цистеин
Тирозин

Аланин
Аспарапшат кис
лота
Аспарагин 
Глутаминат кис
лота
Глутамин
Пролин
Глицин
Серии
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алаииндан синтезлаинши мумкин (XI бобга царалсин). Бош^ача* 
айтганда, цистеин ва тирозин — овхат билан метионин ва фенил
аланин етарлича кириб турадиган шароитларда алиштирса бу
ладиган аминокислоталардир.

Кандай булмасин бирор хилдаги оцсилнинг ози^лик киммати 
таркибидаги алиштириб булмайдиган аминокислоталарининг миц-. 
дорига, боглих- Оксилда алиштириб булмайдиган аминокислота- 
ларнинг хаммаси одам учун зарур нисбатларда бор булса, у хол- 
да бундай охсилнинг озиклик химмати ю^ори булади. Дайвонлар- 
нинг купгина оксиллари ана шу талабга жавоб беради. Усимлик- 
лар оксиллари таркибида алиштириб булмайдиган аминокислота
лар, одатда лизин, метионин ва триптофан етарли ми^дорда бул
майди, шу нарса бундай оксилларнинг озиклик кимматини па- 
сайтиради.

Оксилга ёлчимаслик (о^сил етишмовчилиги, танкислиги).
И^тисодий жи^атдан суст ривожланган мамлакатларда овцат- 
нинг асосий хисмини усимлик махсулотлари ташкил этади. Бу- 
ларда оксиллар, асосан охсиллардаги алиштириб бумайдиган 
аминокислоталар мицдори гушт махсулотларидагига Караганда' 
кам булади. Шунинг натижасида оксилга ёлчимаслик, о^сил етиш
мовчилиги бошланади, бундай ходиса болалик чогларида айнихса 
OFHp булади. Болаларда охсил етишмовчилик туфайли юзага ке~ 
диган касаллик квашиоркор деб ном олган. Африкали элатлар- 
дан бирининг тилида бу суз «тилларанг (хизил) бола» деган маъ- 
нони билдиради: шу касалликнинг белгиларидан бири негр бола- 
лари бадан териси билаи сочларининг ранги кизил тусли булиб- 
колишидир. Квашиоркорда буй усишдан холиб, камцонлик бош
ланади, жигар ва буйраклар зарарланади. Х,азм ширалари секре- 
цияси, демак, охсилларнинг хазм булиши хам издан чикади, бу 
эса оксил етишмовчилигини тагин хам кучайтиради. Квашиоркор* 
жахоннинг суст ривожланган районларида болалар улимининг 
асосий сабабларидан биридир. Бу касаллик аксари усимликлар-4^ 
дан иборат овхатда лизин кам михдорда булишининг окибатидир. 
Бемор болаларга уз вахтида гушт ва сутли овхат бериб борила- 
дигаи булса, бу касаллик аломатлари йуколиб кетади.

А Л И Ш Т И Р И Б  Б У Л М А И Д И Г А Н  KF К И С Л О Т А Л А Р И

Одамга зарур ёг кислоталарининг купчилиги, организмда угле
водлардан синтезланиши мумкин. Алиштириб булмайдиган овхат 
©миллари жумласига линолат кислота киради:

СНз — (СН2) 4 — СН =  СН — СН2 — СН =  СН — (СН2) 7 — СООН;

Бу туйинмаган ёг кислотаси одам организмида арахидонпг 
кислота утмишдоши булиб хизмат килади, арахидонат кислота уз- 
навбатида простагландинлар — махаллий таъсир курсатаднган 
бир группа гормонлар синтези учун зарурдир (XVII бобга царал- 
син). Чамаси, линоленат кислота хам элиштириб булмайдиган eF
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жислотасидир. Алиштириб булмайдиган ёг кислоталарининг, 
жумладан, лииоленат" кислотанинг ов^атдаги асосий манбалари 
усимлик мойларидир.

t V'
ВИТАМИНЛАРИ

Витамннлар алиштириб булмайдиган ов^ат омилларининг энг 
му.\пм группасидир. Ту^ималардаги витаминлар концентрацияси 
®а уларга булган суткалик эугиёж катта эмас, лекин организмга 
витаминлар етарли мицдорда кириб турмаса, характерли ва 

.хавфли патологик узгаришлар руй беради. Витаминлар бери-бери, 
■цинга (лавша) ва боищалар сингари касалликларни урганишда 
кашф этилган, бундай каСалликларнинг витаминлар етишмовчи- 
.лиги орцасида пайдо булиши ^озир маълум. Академик В. А. Эн- 
гельгардт таъбири билан айтганда, витаминлар узини организмда 
борлиги билан эмас, балки йук; булиб к;олгани билан маълум т\и- 
.либ 1̂ уйган.

Витамин В )2 етишмовчилги. Мана бундай бир мисолни куриб 
чицайлик. В. деган 50 яшар бемор ишта^аси йуцолиб, узи озиб 
кетгани, дармони цуриб, меъда со^аси огриётганидан нолиб кли- 
никага келгаи. Лаборатория текширишлари натижасида 1̂ уйида- 
ги нормадан таш^ари узгаришлар топилган:

сондаги эритроцитлар 1,7• 1012/л (норма 5-1012/л) ; 
суткалик меъда секрецияси 0,4 л (нормада суткасига 2,5 л ) ; 
меъда ширасидаги pH 7,0 (норма 1,5)

Бемор эритроцитлари одатдан таНщари шаклда ва катта булиб 
'чикди: диаметри 12— 14 Мкм эди (норма 7—8 мкм). Унга Адди
сон— Бирмёр каса'ллйги деб диагноз цуйиЛди.

Аддисон—Бирмер касаллиги (хавфли анемия, иернициоз ане
мия касаллиги) бундан 100 йилдан кура купро^ илгари тасвир-!' 
ланган булиб, узок; ва^тгача бедаво дард деб здисоблаб келинди. 
Б у  касалликдан согайишнинг дастлабки5̂ оллари 1926 йили, даво 
учун хом жигар цулланиб курилган ма^алда к;айд цилинди. Жи- 
тарда буладиган ва шифобахш таъсир курсатадиган моддани дар- 
цол излаб топишга кирйшйлди. Шу модда — витамин Bi2 1948 
«или ажратиб олинди. Унинг жигардаги микдори жуда кам — 1 г 
жигарга тахминан 1 мкг дан тугри келадиган, яъни жигар огир- 
.лигининг 1/1 000 000 ^исмини ташкил этадиган булиб чик;ди. Ет-. 
ти йил утгаиидан кейин витамин В12 (кобаламин) нинг тузилиши- 
ани^лаб олинди (62-расм).

Организмга витамин Bi2 юбориладиган булса, хавфли анемия 
касаллигидан одам тез согайиб кетади. Лекин бунда шу вита- 
минни организмга юбориш усулининг а^амияти борлиги маълум 
■булиб к^олди: бу витамин мускуллар орасига юборилганида ане- 
мняга шифо булиши, огиздан ичилганида эса кор к;илмаслиги 
аникланди. Борди-ю, витамин Bi2 hh меъда шираси билан бирга 
огиздан ичиладиган булса, бунда ^ам одам шифо топиб кетади.
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62-расм. Витамин B ]2 (аденозилкобаламин).

Ана шундан меъда ширасида витамин В )2 ичилганидз 
унинг сингиши учун зарур буладиган алла^андай модда бор, дега» 
фикр келиб чи^ади. Мана шу модда (ички омил, Касл омили) 
^озир ажратиб олинган: у соглом одамларда меъда ^ужайраларида» 
синтезланиб, меъда шираснга ажралиб чи^иб турадиган гликопро
теин булиб чивди. Ички омил витамин В [2 ни танлаб бириктириб 
олади (битта витамин молекуласи битта оксил молекуласига би
рикади); сунгра, зндиичакда , бу комплекс энтероцитлар мембра- 
наларидаги узига хос рецепторларга бирикади, шуида витамин 
уларнинг мембранаси орцали олиб утилади, яъни сурилади.

Хавфли анемия касаллиги одатда Гастрит асорати тарикасида,. 
шунда .%ам меъда шираси ^осш/булиши кескин гкамайиб кетади- 
ган формаларининг асорати тарикасида пайдо булади. Меъда 
со^асининг огриб туриши, ишта^а булмаслиги сингари симптом- 
лар шунга боглик;. Бундай пайтларда меъдада ички омил булмай
ди ва, демак, витамин В12 нинг сурилиши ^ам мумкин эмас; ов- 
катда буладиган витамин ахлат билан бирга таш^арига чи^и’б- 
кетаверади. Анемия бошланиши бу эиди ту^ималарда витамин 
В 12 етишмаслигининг окибатидир.

Витамин В ]2 кофермент функцияларини бажаради. Одам ор-.- 
ганизмида витамин В ]2 (кобаламип) нинг иккита кофермент 
шакли: цитоплазмада метилкобаламин ва ^митохондрияларда 
дезоксиаденозилкобаламин булади. Метилкобаламинда кобальт 
атоми билан бириккан аденозил группаси _урнига, (62-расмга ца~ 
ралсин) метил группа бор. Анемия бошл’аниШЙд& метилкобала-
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мин етишмай цолиши асосий ролни уйнайди, метилкобаламин 
трансметиллаииш реакцияларида кофермент булиб хизмат цила- 
ди (бу тугрида мукаммалроц маълумот олиш учун XI бобга к;а- 
р а л с и п ) .  Жумладан, нуклеотидлар билан нуклеин кислоталар син
тези пайтида трансметиллаииш реакциялари булиб утади. Шу 
муносабат билан метилкобаламин.. етишмай колганида нуклеин 
кислоталар синтези издан чицади. Бу нарса аввало хужайралар 

зур бериб усиб борадиган (хужайра пролиферацияси жадал булиб 
турадиган) тухималарда намоён булади. К^н яратувчи тузима 
Хам ана  шундай тукималар жумласига киради. Эритроцитар ца- 
торга мансуб хужайраларнинг булиниши &а етилиши издан чита
ли, хУж а й р а л а р  одатдагидан кура катта 'булиб кетади, уларнинг 
талайгина цисми — эритроцитлар утмишдошларининг купгина 
д и с м и —кумикнинг узидаёх парчаланиб кетади, айланиб юрадиган 
Хондаги эритроцитлар сони кескин камайиб кетади, эритроцитлар- 
иинг  узи катталашган булади. Даво хилинмайдиган булса, бошка 
т у х им ал а р д а  хам узгаришлар бошланади ва касаллик беморнинг 
нобуд булиб кетишига олиб келади. Тахминан икки хафта давоми
да хар  купи 100—200 мкг михдорида витамин Bi2 юбориб турила- 
диган булса, касаллик бархам топиб кетади.

Витамин В 12 нинг яна бир кофермент шакли —  дезоксиадено- 
з и л к о б а л а мин—организмда углерод атомлари тох сонда булади- 

т ан  ёг кислоталаридан, шунингдек, углерод занжири тармохла- 
«иб кетган аминокислоталардан юзага келадиган метилмалонат 
кислота метаболизмида иштирок этади (бу тугрида мукаммалрох 
м а ъ л у м о т  олиш учун X бобга х а Р а л с ин).  Витамин В ]2 етишмай 
Хрлганида метилмалонат кислота организмда тупланиб бориб, кун 
ми х д о р да  сийдик билан бирга чихиб туради; унинг сийдикдаги 
михдорини анихлашдан хавфли анемия касаллиги диагностикаси 
учун фойдаланилади.

Метилмалонат киглптя нерв ту^имягл- учун захарлндир. шунга 
кура даво хилинмайдиган булса, у орха миянинг орха томондагн 
ён устунлари дегенерацияга учраб, айнаб кетишига сабаб булади.

Табиатда витамин В !2 нинг бирдан-бир манбаи бошха модда- 
лардан шу витаминни синтезлайдиган микроорганизмлардир; бу 
витамин тупрохдан усимликларга утади, усимликлар билан эса 
Хайвонлар организмига тушади. Одам учун асосий витамин Bi2 
манбаи хайвон махсулотларидан иборат овхатдир. Жигар бу ви- 
таминга хаммадан кура бой — 100 г жигарда 100 мкг атрофида 
витамин бор; мол гуштидаги витамин михдори 100 г гуштга тах- „ 
минан 5 мкг дан тугри келади. Одамнинг бу витаминга суткалик 
эхтиёжи 2,5—5 мкг ни ташкил этади.

Витаминларнинг умумий таърифи. Витаминларнинг ун бештага 
•яхин хили маълум (25-жадвалга харзлсин). Эрувчанлигига хараб 
витамннлар икки группага булинади: ёгда эрийдиган витами.ыда.Р 
(витамин A, D, Е, К) ва сувда _  ..эдййдигад .вит а мин л а р (холган 
Хамма витаминлар). Витаминларнинг купчилиги коферментлар 
т’аркибига киради ва худди шу сабабдан организмга зарур булади. 
Витамин А табиатан фермент булиб хисобланмайдиган охсил •
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родопсин^ёки куру в пурпурининг кофактори булиб хизмат 1̂ ила- 
ди; куз тур пардасида буладиган шу о^сил ёругли^ни идрок этиш- 
да ^атнашади. Витамин—D (ани^роги унинг унуми — кальцитриол) 
кальций алмашинувйни идора этади; таъсирининг мёханизмига 
кура у алмашинув ^амда организм функцияларини идора этувчи 
моддалар булмиш гормонларга купрок; ухшаб кетади. ВищмщцЕ. 
(токоферол) нинг моддалар алмашинувида цай тарифа иштирок 
этиши аник; булмай ^олиб келяпти. )^ар бир витаминнинг функ- 
циялари дарсликнинг бош^а булимларида батафсилро^ куздан 
кечириб утилади.

Бир гуру^ моддалар борки, булар том маънода олганда, ви
таминлар ^аторига кирмайди-ю (моддалар алмашинувидаги иш- 
тироки механизми жи^атидан), лекин муайян шароитларда улар
нинг етишмовчилигига хос ходисалар бошланиши жи^атидан вита- 
минларга ухшаб кетади: вИтаминс.имон моддалар деб. ана шулар- 
ни айтилади. Бундай моддалар жумласига пангамат кислота (ви
тамин Bi5), S -метилметионин (витамин И), инозит, холин ва баъ
зи бош^а бирикмалар киради:

ОН н он он

H O O C -C — С - С —С - С Н г - О - С —СН,—N

Н ОН Н Н
пангамат кислота

Н О О С — СН—С Н 2— СН— S
I
n h 2

S- м ет  илм етионнн

/СН;(

^ C H i

/

о

НО—СН2

с нон
г нС Н з ноне снон 

I I ноне снон
\С Н з  \ /

С Н О Н  '
мноэит

. +  / С Н з  
— С Н 2— N ^ -C H a  

ХОГН1И СН з

Овк;атда алиштириб булмайдиган метионин аминокислотасн 
етарли мик;дорда булмаса, чамаси, фа^ат ана шундай ма^аллар- 
да пангамат кислота билан S-метилметиоиинга э^тиёж турилади. 
Мана шу иккала моддада, худди метиониида булганидек, бир ^ан- 
ча бош^а бирикмалар синтези учун сарфлападиган метил груп- 
палари бор. S-Метилметионин меъда яра касаллигига даво ^и- 
лишда яхши наф берадиган дори тарицасида ишлатилади.

Инозит билан холин мураккаб липидлар таркибига киради; 
холин, бундан таш^ари, бош^а бирикмалар синтезида метил 
группалари манбаи булиб хизмат 1̂ илиши з^ам мумкин. С о р л о м  
одам организмида бу иккала модда глюкоза (инозит) ёки серии 
ва метиониндан (холин) зарур мшуюрларда синтезланиб туради.

Гиповитаминозлар. Организм туцималаридаги витаминлар 
концентрацияси пасайиб ^оладиган ^оЛатлар гиповитаминозлар 
деб аталади. Улар овцатда витамин етишмаслиги ёки уларнинг 
меъда—ичак йулида сурилишп издан чикиши туфайли пайдо бу
лади.
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Гиповитаминозлар клиник жи^атдан жуда характерли тарзда 
намоён булиши мумкин: витамин Bi2 етишмовчилигида хавфлга 
анемия, витамин D етишмовчилигда рахит, витамин С етишмовчи
лигида лавша, витамин Bi. етишмовчилигида бери-бери пайдо- 
булади ва хоказо. Гиповитаминозларнинг давоси организмга вн- 
таминлар юбориб туришдан иборат булади (овцат ёки дори пре- 
паратлари таркибида). Даво хилинмайдиган булса, гиповитами
ноз кучайиб боравериб, мухаррар равишда улимга олиб келади.

Гиповитаминозларнинг аник-тайин ифодаланмаган касаллик. 
тарикасида намоён булувчи енгил формалари ^аммадан кура куп- 
роц учрайди. Буларнинг сабаби, одатда, умуман овхатланишнинг 
издан чикишидан иборат буладики, бунда бирйула купгина ви- 
таминлар етишмай ^олади. Ана шу хилдаги гиповитаминозлар 
шахарлар а^олисида кишда сабзавотлар етарли истеъмол цилин- 
маслиги ва узох сацланган ма^сулотларда витаминлар михдори 
камайиб кол и ши натижасида киш охирлаб колган кезларда купрок 
учрайди.

Купгина витаминлар одам ичагида яшайдиган микроорганизм- 
лар томонидан синтезланиб туради ва шу манба хисобига одам 
организмининг витаминларга булган эхтиёжи кисман х0НДиРила~ 
ди. Ичак флорасини сусайтириб хуядиган антибиотиклар, сульфа- 
ниламидлар ва бошца дорилар билан даво ^нлиб борилаётган 
ма^алда гиповитаминоз бошланиб колиши мумкин. Шу сабабдан 
бундай даво пайтида бирйула витаминлар >̂ ам буюрилади.

Гиповитаминозларнинг ирсий шакллари хам булади. Ю^орида 
айтиб утилгандек купчилик витаминлар коферментлар тарки- 
бига киради. Коферментлар синтези хам> худди организмдаги 
барча химиявий реакциялар сингари ферментлар иштирокида 
юзага чгщаДи. КанДай булмасин бирор витаминнинг кофермёнтга 
айланишида иштирок этувчи ферментнинг ирсиятга~алокадор нуь;- 
сони булса, у >;олда шу кофермент етишмайдигам булиб холади.
Бу >^одиса тухималардаги витамин концентрацияси айни ва'хтда 
юкори булса-да, тегишли витамин етишмовчилиги (гиповитами-^1/  
ноз) тарикасида намоён булади.

Гипервитаминозлар. Витаминларни ортицча михдорда истеъмол 
килиш моддалар алмушинуви ва организм функцияларининг из
дан чицишига олиб келади, бу узгаришлар кисман витаминнинг 
моддалар алмашинувидаги специфик ролига боглих булиб, цис- 
ман мосиецифик за^арланиш тусига киради. Гипервитаминозлар 
нисбатан кам учрайди, чунки тухималардаги орти^ча витаминлар
ни йуцотиб турадиган механизмлар бор, витаминлар куп микдор- 
ларда истеъмол цилинадиган булсагина хавфли булиши мумкин, 
Ёгда эрийдиган витаминлар, айникса витамин А ва D бошк;а ви
таминларга Караганда купрок за^арлидир. Масалан, Арктикага 
янги келиб, бплмасдан ох айих жигарини овкатга ишлатиб куя- 
диган кишиларда учрайдиган гипервитаминоз маълум (ма^аллий 
а^оли ох айих жигарини емайди): бироз михдор жигар ейилади- 
ган булса, одам бошп огриб, хусади, кузи хира тортадн ва хзтто 
улиб холиши мумкин. Бу—ох айих жигарида витамин А куп бу-
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лишига богли^: бир неча грамм мицдоридаги жигар одамнинг 
шу витаминга булган йиллик э^тиёжини ^ондириши мумкин.

Витаминларнинг келиб чикиши. Усимлйкларда улар ту^имала- 
рини ташкил этадиган ^амма органик моддалар, жумладан, ви
таминлар (витамин В 12 бунга кирмайди), шунингдек барча амино
кислоталар ^ам синтезланади (усимликлар учун алиштириб 

•булмайдиган аминокислоталар йу^). Купгина микрооргаиизмлар 
хам шу моддаларнинг танщи манбаларига му.угож булмайди. Дай- 
вонлар организмига витаминлар ва алиштириб булмайдиган 
аминокислоталар асосан усимликлардан, ут^УР ^айвонларда бе- 
восита усимликнинг узидан, йирт^ич ^айвонларда буларнинг ут- 
хур хайвонлар билан овцатланиши натижасида усимликлардан 
кириб туради. Витамин Bi2 ни фа^ат микрооргаиизмлар синтезлай
ди. Кавш .^айтарувчи ^айвонлар 1̂ ат1̂ оринида яшайдиган ва гунг- 
да хам купаяверадиган микрооргаиизмлар витамин B [2 ни айниц- 
*са фаоллик билан хосил ^илиб боради: молхоналардан чи^адиган 
о^ава сувларда витамин В [2 концентрацияси ^айвонлар жигари- 
дагига Караганда 1000 баравар юцори булиши мумкин.

Гетеротроп организмлар эволюциясида, бундай организмлар 
ов^атида тайёр витаминлар ва аминокислоталар булади, шу мод- 
далардан купчилигини синтезлаш учун уз ферментлариии ^осил 
килиб туриш зарурияти цолмаган, шунга кура тегишли генлар 
^ам йуцолиб кетган. Айни вацтда метаболик система соддалашиб, 
^ужайра ресурслари тежалиб цолади. Шу билан бир вацтда орга
низм бу моддаларнинг та ищи манбаларига му^тож булиб ^ола- 
ди, бу моддалар алиштириб булмайдиган ози^ омилларига айла- 
нади. Алиштириб булмайдиган ози^ омилларининг хили ^ар хил 
турдаги ^айвонлар учун турличадир. Масалан, аскорбинат кисло
та (витамин С) одам, маймунлар, денгиз чуч^аси учун витамин 
булса, итлар, каламушлар ва бошка ..купгина ^айвонлар унга 
муугож эмас. Улар организмида аскорбинат кислота глюкозадан 
сянтезланаверади. Витамин Р Р  усимликлардан тортиб то одам- 
гача булган деярли барча организмларда. синтезланиб туради; 
триптофан унинг утмишдоши буЛиб хизмат цилади. Лекин одам- 
да бу синтез тезлиги организмнинг шу витаминга булган эугиёжи- 
ни батлмом кондириш учун етарли эмас'. МушукларДа^витамин Р Р  
мутла^о синтезланмайди.

М И НЕРА Л М ОДДАЛАР

Овцатда асосан минерал тузлар ёки ионлар шаклида' буладй- 
ган бир ^анча элементлар уам алиштириб булмайдиган ози^ 
моддалари ^аторига киради. Ов^ат минерал моддаларининг асо

сий ^исмини, массаси жи^атидан олгаида, хлоридлар, фосфатлар 
^амда натрий, калий, кальций ва магний карбонатлари ташкил 
этади. Бундан таш^ари, ни^оят даражада кам ми^дорларда ке- 
рак булганлиги учун микроэлемеитлар деб аталувчи элементлар 
^ам мутла^о зарурдир, темир, рух, мис, марганец, молибден, под, 
селен ана шундай элементлар жумласига киради (25-жадвалга
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^аралсин). Кобальт одам организмига минерал тузлар шаклида  
кирмасдан, балки тайёр витамин B i2 таркибида кириб туради.

Микроэлементлар организмга асосан сув ва ^симлик овцатв 
билан бирга киради. Одамда микроэлементлар етишмовчилиги 
бирмунча кам учрайди. Темир етишмовчилиги билан йод етиш
мовчилиги бундан мустасно, темир етишмовчилиги темирга ёлчи
маслик натижасида юзага келадиган анемия шаклида намоён 
булса (XX бобга ^аралсин), йод етишмовчилиги тупроги билан 
сувида шу элемент кам буладиган жойларда учрайди (XVII боб
га ^аралсин).

М ЕТАБОЛИЗМ

Организмда моддалар аввал битта метаболитга айланишини, 
кейин шундан иккинчи ва ^оказо метаболитлар кетма-кет ^осил 
булиб боришини эслатиб утамиз. Узгаришларнинг ана шундай 
маълум тартиб билан кетма-кет бориши метаболик йуллар  деб 
аталади. М етаболизм— барча метаболик йуллар мажмуасидир; 
уни метаболизм харитаси шаклида ифода килса булади.

КАТАБОЛИЗМ  ВА АНАБОЛИЗМ

Метаболизмда моддалар узгаришинннг иккита асосий томо- 
ни — катаболизм билан анаболизм  тафовут цилинади (63-расм),

О зик  м о д д а  лир

I
Метаболитяар --------------сгрук’ур-

ч I Функционал
«втадплизмs '  Аншболизм | 1цркибии

P C  Э неггия х, иен,лар
s '  ч— ^  | пар чи /ш и и щ и

s '  \  I
Алмашину(- функцией*/! актив- ХужвОраларнинг структур- 
нинг скирги лик (моддалар- ш ункционал  

минулотлири нинг актив ташч- тармид'ии цис^лори к 
СОг .Н гО , лиши, м ускул
мечееин* иш и , иссик,лик

\осил цилиш  6е 6 )

63-расм. Тармо^ланмагаи метаболизм йулндаги туррун 
(стационар) ^олатмянг гидродинамйк модели.

Катаболизмда органик моддалар пировард натижада углерод ди- 
оксиди ва суйгача парчаланади. Катаболизм процесси экзергоник 
процессдир. Анаболизм бу — бирмунча содда моддаларнинг бир
мунча мураккаб моддаларга, коферментлар, гормонлар, оксиллар, 
нуклеин кислоталар ва бошкалар сингари ^ужайранинг структу
ра-функционал таркибий кисмлари булиб хизмат килувчи модда
ларга айланишидир. Купгина анаболизм реакциялари. эндергоник 
реакциялар жумласига киради; булар учун катаболизм процесси 
энергия манбаи булиб хизмат ^илади. Бундан ташцари, катабо
лизм ^нергияси хужайра функционал активлигини (^аракат ак
тивлиги ва боищаларни) таъминлаш учун сарфланади.

*
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Дужайраларнингструктура-функционал таркибий ^иемлари 
тинмай янгиланиб боради. Организмда структура-функционал 
таркибий кисмлар тухтонсиз ^ам парчаланиб, з^ам синтезланиб 
туради; парчаланишда з^осил буладиган метаболитлар катабо- 
лизмга учраши мумкин ёки яна структура-функционал таркибий 
^исмлдр синтези учун сарфйанади. Усиб-униб бораётган орга- 
ннзмда структура-функционал таркибий ^исмларнинг з^осил бу- 
лиш тезлиги иарчаланиш тезлигидан ю^ори булиб, бу цисмлар- 
нинг умумий массаси ортиб боради. Катта ёшли одамда бу про- 
цессларнинг тезлиги бир хил булади.

МЕТАБОЛИТЛАРНИНГ СТАЦИОНАР (УЗГАРМАС) КОН ЦЕН ТРА ЦИ ЯЛА РИ

Моддалар алмашинуви узлуксиз давом этиб боради. Овк;атла- 
ниш натижасида организм метаболик узгаришларга учрайдиган 
дастлабки моддаларнинг янги-янги ми^дорларини олиб туради; 
организмдан метаболизмнинг охирги маз^сулотлари чи^ариб 
турилади. Шундай 1̂ илиб организм термодинамик жихатдан ол- 
ганда очиц химиявий системадир. Метаболик системанинг энг 
оддий мисоли — тармок;ланмаган алоз^ида метаболизм занжири- 
дир;

Й)

Моддалар тинмай келиб турадиган булса, з^ар бир метаболит- 
нинг хосил булиш тезлиги сарфланиш тезлигига тенг булган ма- 
з^алда бундай системада динамик мувозанат i^apop топади. Бу 
з$ар бир метаболит концентрацияси 
узгармай, бир зайлда тураверади = 
демакдир. Системанинг ана шундай 
Холатини стационар (узгармас, тур- 
гун) хрлат деб, шу з^олатдаги мод
далар концентрациясини эса ста
ционар концентрациялар деб атала
ди. 64-расмда тармо^ланмаган ме
таболик занжирнинг гидродннамнк
модели курсатилган. Бу асбобда ~
цилиндрлардаги сукнушк устуии-
нинг баландлиги тегишлича а (1 64-расм. Тармо^ланмаган метабо- 
метаболитлари концентрациясини лиям нулидаги туррун (стационар) 
ифодаласа, цилиндрлар уртасидаги ^олатнинг гидродинамик модел.ч. 
бириктирувчи найчаларнннг утка-
зувчанлиги тегишли ферментатив реакциялар тезлигини ифо- 
далайди. Бу системага суюцлик доимий бир тезлик билан тушиб 
турадиган булса, барча цилиндрлардаги сую^лик устунининг ба
ландлиги узгармай, бир хил булиб тураверади: бу стационар 
з^олатдир. Сую^ликнинг тушиш тезлиги ортадиган булса, барча 
цилиндрлардаги суюк;лик устунининг баландлиги з^ам кутарилади 
ва сую^ликнинг бутун система ор^али ок;иб утиш тезлиги ортади:



65-расм. М оддалар алмашину- 
f ви схемаси.

Цик,ариш

система янги стационар ^олатга утади. Тирик ^ужайрадаги мета
болик процессларда о^ам худди шунга ухшаган узгаришлар булиб 
туради.

М ЕТАБОЛИТЛАР К ОН ЦЕН ТРА ЦИ ЯСИ Н ИН Г И ДО РА  ЭТИЛИШ И

Метаболит занжирда одатда боища реакцияларга ^араганда 
анча секинлик билан утиб борадиган реакция булади,— йулнинг 
лимитловчи бос^ичи деб шуни айтилади. Расмда биринчи ци
линдр билан иккинчи цилиндр уртасидаги ингичка бириктирувчи 
найча ана шундай боскични ифодалайди. Лимитловчи босоте 
дастлабки модданинг метаболик занжир охирги ма^сулотига ай- 
ланишининг умумий тезлигини белгилаб беради. Лимитловчи ре
акцияни катализлайдиган фермент купинча идора зтувчи фермент 
булади: ^ужайра ингибиторлари ва активаторлари таъсирида 
унинг активлиги узгариши мумкин. Метаболик йулнинг идора 
этилиши шу тарифа таъминланиб боради. 64-расмда биринчи ци
линдр билан иккинчи цилиндр уртасига ^уйилган бурамали оралик; 
найча идора этувчи ферментни ифодалайди: бурамасини кутариш 
ёки паст тушириш йули билан системани янги стационар уэлатга, 
сугснушкнинг о^иб умумий тезлиги бошцача ва цилиндрлардаги 
сую^лик сатулари бошцача буладиган ^олатга утказиш мумкин.

Тармоцлаигаи метаболик системаларда идора этувчи фер
ментлар одатда тармоцланиш жойидаги биринчи реакцияларни,. 
масалан, 65-расмдаги Ь->-с ва b-нн реакцияларини катализлай
ди. Бу билан метаболик система ^ар бир тармогини муста^ил 
равишда идора этиб бориш имконияти таъминланади.

Талайгина метаболизм реакциялари 1̂ айтар реакциялардир;; 
тирик хужайрада уларнинг 1̂ айси томонга 1̂ араб бориши кейин- 
ги реакцияда ма^сулотнинг сарфланишига ёки реакция майдони- 
дан, масалан, экскреция йули билан ма^сулотнинг чи^ариб таш- 
ланшнига боглик; булади (65-расм).

Организм ^олати узгариб ^оладиган ма^алларда (ов^ат пай- 
тида, тиичликдан даракат активлигига утиш пайти ва бопща- 
ларда) оргаиизмдаги метаболитлар концентрацияси узгаради, 
яъни янги стационар з^олат i^apop топади. Биро^ бир хилдаги 
шароитларда, масалан, кечаси ухлаб турилганидан кейин (но- 
нуштадан аввал) улар с о р л о м  одамларнинг ^аммасида тахминан 
бир хил булади; з^ар бир метаболитнинг концентрацияси идора 
этувчи механизмлар таъсири туфайли шу метаболитга характер- 
ли булган даражада са^ланиб боради. Ана шу концентрациялар- 
нинг уртача ^ийматлари (к^п деганда ^анчагача узгариши мум-

У ̂  I
а —►- а b '■ '^ ’* '9 -----

О вцатланищ  'Чч ♦ |  X
; —»- k I /

V f
Метаболизм
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кинлиги курсаткб щшилган ^ийматлари) норма характеристика- 
ларидан бири булиб хизмат килади. Касалликлар пайтида мета- 
болитларнинг стационар концентрациялари узгариб ^олади, уз- 
гарганида 5̂ ам аксари у ёки бу касаллик учун характерли тарз- 
,да, специфик равишда узгаради. Касалликлар лаборатория диаг- 
лостикасининг купгина биохимиявий методлари шунга асослан- 
ган.

М ОДДАЛАР АЛМАШ ИНУВИНИ УРГАНИШ М ЕТОДЛАРИ

Моддалар алмашииувини урганиш учун икки йул тутилади: 
51хлиг организм устида олиб бориладиган текширишлар (in 
•vivo тажрибалар) ва организмнинг ажратиб олинган ^исмларида 
утказиладиган текширишлар — дезинтеграцияловчи методлар (in 
■vitro, яъни организмдан ташкарида, пробирка ёки бопща лабора
тория идишларида утказиладиган тажрибалар).

ЯХЛИТ ОРГАНИЗМ УСТИДА ОЛИБ БОРИЛАДИГАН ТЕКШИРИШЛАР

Асримизнинг бошларидаё^ яхлит организм устида утказилТан 
■текширишларга Кнооп тажрибалари классик мнсол була олади. 
Кнооп ёг кислоталарининг организмда парчаланиш усулини урга- 
ниб Ч5щди. Бунинг учун у углерод атомларининг сони жуфт (I) 
ва то^ (II) булиб, метил группасидаги битта водород атоми фе
нил радикали С6Н5 га алмашинган ^ар хил ёг кислоталарини ит- 
л'арга бериб курди:

l II
С6Н5 — СН2 — СН2 -  СН2 -  СООН С6Н5 — СН2 — СН2 — СООН

ф енилмой кислота фенилпропионат кислота

CeHs -  СН2СН2СН2СН2СН2 -  СООН с 6н 5 -  СН2 -  СН2 -  СН2 -  СН2 — СООН
ф ен илкапрон ат кислота ф ен илвалерианат кислота

Биринчи ^олда итлар сийдиги билан ^амиша фенилсирка кис
лота С6Н5 — СНг — СООН, иккинчи ^олда эса бензоат кислота 
СаН5 — СООН ажралиб Ч1щиб турди. Ана шу патижаларга асос- 
ланиб туриб Кнооп ёг кислоталар организмда карбоксил учидан 
бошлаб иккиуглеродли ^исмлари бирма-бир ажралиб чикиши 
йули билан парчаланиб боради, деган хулосага келди:

СНз - CH2-i-CH2 — CH2- f C H 2 — СН2 4-СН 2 — СН2 -ё

4 - с  Н2 — СООН

- Бу хулоса кейинчалик бошк;а методлар билан ^ам тасди^лаб 
берилди (X бобга царалсин).
- Аслини- айтганда Кнооп шу текширишларда нишонли молеку-
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лалар методини куллади: у нишон тари^асида организмда узга
ришларга учрамайдиган фенил радикалидан фойдаланди. Тахми
нан XX асрнинг 40-йилларидан бошлаб молекулаларида радиоак
тив ёки ofhp элемент изотоплари буладиган моддаларни ^улла- 
ниш раем булиб борди. Масалан, тажриба ^айвонларига таркиби
да углерод (14С) буладиган турли бирикмаларни едириб куриб, 
холестерин молекуласидаги углерод атомларининг ^аммаси аце
тат углерод атомларидан юзага келиши аницланди:

(холестерин синтези туррисида мукаммалро^ маълумот олиш 
учун X бобга ^аралсин). Оксиллар ва боища бирикмаларнинг 
ярим умри, яъни т^им аларнинг янгиланиб туриш тезлиги ^ам 
изотоп нишонлари ёрдамида урганилади.

Яхлит организмлар устидаги текширишларда организмнинг 
ози^ моддаларига булган э^тиёжлари ^ам урганилади: рацион- 
дан цандай булмасин бирор моддани чикариб ташлаш организм
нинг усиши ва ривожланиши ёки физиологик функциялари бузи- 
лишнга олиб келадиган булса, демак, бу модда алиштириб бул
майдиган овкат омилидир. Ози^ моддаларнинг зарур микдори 
з^ам шунга ухшаш йул билан ани^лаб олинади.

Дезинтеграцияловчи методлардан фойдаланилганда организм
нинг ажратиб олинган ^исмлари—айрим органлар, ту^ималар- 
нииг кесмалари, суб^ужайра фракциялари, борингки, масалан 
индивидуал фермент ёки унинг субстратини тутувчи система ё^уд 
фермент, субстрат ва аллостерик ингибитордан иборат система 
сипгари жуда оддий биохимиявий системалар ^ам текшириш 
объектлари булиб хизмат ^илади. Равшанки, бу методлар пиро- 
вард мацеадга эришмок; учун — яхлит организмнинг функцияла
рини тушупиб етмо^ учун зарур булган бир бос^ич тарицасидаги- 
на цимматлиднр.

А ж р а т и б  о л и н г а н  о р г а н л а р .  Ажратиб олинган 
орган артериясига цандай булмасин бирор модда эритмасини 
юбориб, вепадяи о к, и б тушадиган суюкликдаги моддалар анализ 
^илиб куриладнган булса, бояги модданинг органда к;андай уз
гаришларга учрашини билиб олиш мумкин. Масалан, жигарда 
аминокислоталар азоти ^исобига мочевина (сийдикчил) ^оеил 
булиши шу йул билан топилган эди. Шунга 5?хшаш тажрибаларни

холестерин

Д ЕЗИ Н ТЕГРА Ц И Я Л О В ЧИ  М ЕТОДЛАР
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органлар устида уларни 
оргакизмдан ажратиб ол- 
масдан туриб з^ам утказ- 
са булади (артерия-вена 
тафовути методи): бун
дай з^олларда орган арте- 
рияси билам венасига ку- 
йиб ^уйилган канюлалар 
ёрдамида ёки шприц ёр
дамида анализ учун î oh 
олинади. Шу йул билан, 
масалан, ишлаб турган 
мускулдан о^иб чи^аёт- 
ган к;онда сут кислота 
концентрацияси купайиб 
цолншини, жигардан утиб 
келадиган к,он эса сут 
кислотадан халос булиб 
^олншини аш-щлаш мум
кин.

Т у ^ и м а л а р  к е с -  
м а л а р и. Кесмалар ми
кротом ёрдамида тайёр- 
ланадиган ёки шунчаки 
устара тиги билам кесиб 
олинадиган кмща-юпца ту
зима булакларидир. Бун
дай кесмалар таркибида ози^ моддалар (глюкоза ёки бош^а мод
далар) з^амда мазкур з^ужайраларда ^андай узгаришларга учра- 
ши текширилаётган модда буладиган эритмада инкубация 1̂ илина- 
ди. Инкубациядан кейин текширилаётган модданинг инкубацион 
суюцликдати метаболизми ма^сулотлари анализ 1̂ илиб курилади. 
Кесмаларни ^улланишни чеклаб ^уяд^ган нарса шуки, з^ужайра 
мембраиалари купгина моддаларни утказмайдиган булади.

Т у р м а  г о м о г е н а т л а р и .  Гомогеиатлар з^ужайрасиз 
преиаратлардир. Уларни тукималарни 1\ум билан бирга иища- 
лаб з^ужайра мембраналарини емириш йули билан ёки гомогени- 
заторлар деб аталадиган махсус асбобларда олинади (66-расм). 
Гомогеиатларда 1<;ушнладиган субстратлар билан ферментлар ур
тасида утказувчанликии чеклаб цуядиган тусиц булмайди.

Г о м о г е н  а т л а р н и  ф р а к ц и я л а р г а  а ж р а т и ш .  Г омо- 
геиатлардан з^ам з^ужайра органеллалари, з^ам айрим бирикма
лар (ферментлар ва бошца оксиллар, иукленин кислоталар, ме
таболитлар) куринишидаги субз^ужайра зарраларни ажратиб олиш 
мумкин. Масалан, таба^алаштирнб цеитрифугалаш й^ли билан 
ядролар, митохондрнялар, микросомалар (микросомалар эндо- 
плазматмк ретикулумнинг кисмларидир) фракцияларини ажратиб 
олса булади. Бу зуокайра органеллалари катта-кичиклиги ва зич- 
лиги жи^атидаи бир-биридан фарк 1̂ илади ва шу жихатдан турли

Г"-"
Га м о ге н а т

j 600 д , <0 нин

\
Чу км а устидаги 

с ую к ли к

\
c b

W
ч_7

Чукма-ядралар

(0 000 g , 20 нин

-у^ми-питохоидриялар

Чукми - микросимипар

Чу км и устидаги 
с у ю ц л и к

100 ООО g , 60 мин-

__ Чу км a ycTudazar
сцюкпик -  

э р у б ч а н  
Ф р а к  и, и  я  си.

66-расм. Ультрацсптрмфугалаш методи билак 
гомогенагни фракцияларга аж ратиб олищ.
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тезлик билан центрифугаланганида чукиб тушади. Микросома- 
лар чукиб тушганидан кейин чукма устидаги суюцли^да ^ужай- 
ранинг эрувчан таркибий ^исмлари — эрувчан оксиллари, метабо- 
литлари цолади. Шу фракциялардан ^ар бирини турли методлар 
билан яна фракциялаб, уларни х;осил килувчи таркибий ^исмлар- 
дан биохимиявий системаларни, масалан, «фермент+субстрат» 
куринишидаги оддий системани ва оксиллар ^амда нуклеин кис
лоталар синтези сингари III бобда тасвирлаб утилган мураккаб 
системаларни щайтадан тузиш мумкин.

О д а м  б н о х и м и я с и н и  у р г а н и ш н и н г х у с у си я т- 
л а р и. Ерда яшаб турган турли-туман организмлардаги молеку
ляр процессларда жуда катта ухшашлик бор. Матрица биосин- 
тезлари, энергия трансформациясининг механизмлари, моддалар- 
нинг метаболик узгаришларининг асосий йуллари сингари му^им 
процесслар бактериялардан тортиб юкори даражали ^айвонлар- 
гача булган барча организмларда тахминан бир хилдир. Шу му- 
носабат билан ичак таё^часи устида утказилган текширишлар
нинг купгина натижаларини инсонга нисбатан татби^ килса хам 
булаверади. Турлар филогенетик жи^атдан бир-бирига нечогли^ 
яцин 1<;он-кардош булса, улар молекуляр процессларидаги ухшаш
лик ^ам шу цадар катта булади. Одам биохимияси тугрисидаги 
билимларнинг жуда катта киеми мана бундай йул билан ^улга 
киритнлади: бош^а ^айвонларда булиб турадиган маълум био
химиявий процессларга асосланиб туриб мазкур процесснинг одам 
организмида булиши э^тимолга ^аммадан якин варианта тугри- 
сида фараз килинади, кейин эса, одам ^ужайралари ва туцима- 
лари устида бевосита утказиладиган тадцицотлар билан бу ф а
раз текшириб курилади. Ана шундай йул тутиш одамдан олина- 
диган камро^ мицдордаги биологик материал устида текшириш 
Утказишга имкон беради. Купинча, хирургик операцнялар вац- 
тида олиб ташланадиган туцималардан, i^oh ^ужайралари (эри
троцитлар ва лейкоцитлар) дан, шунингдек in vitro устирилади- 
ган одам тукималари ^ужайраларидан фойдаланилади.

Одамда учрайдиган ирсий касалликларни урганиш уларга д а 
во ^илишнинг самарали методларини ишлаб чи^иш учун зарур 
булса, шу билан бир ва^тда одам организмидаги биохимиявий 
процесслар тугрисида ^ам талайгина ахборот беради. Жумладан, 
ферментнинг тугма камчилиги организмда шу фермент субстрата 
туплапнб боришига олиб келади; алмашннувнинг ана шундай уз- 
гаришларини урганиш ма^алида баъзан янги фермент ва реак
циялар кашф этилади, улар мнцдор жи^атидан арзимас д араж а
да булса-да (шунинг учун ^ам улар нормани урганиш пайтида 
пайцалмасдаи долган булади), лекин 5̂ аёт учун ^ал ^илувчи а^а- 
миятга эга булади.



V I I  боб  

БИОЛОГИК МЕМБРАНАЛАР

Мембраналар энг куп тар^алган ^ужайра органеллаларидир. 
^ужайранинг мембранали асосий структуралари ^ужайраня 
кушни ^ужайрадан ёки ^ужайралараро моддадан ажратиб ту
радиган плазматик мембрана, эндоплазматик ретикулум, Гольжи 
аппарата, митохондрия ва ядро мембраналаридир (67-расм). Шу 
мембраналардан ^ар бири му^им структура хусусиятларига эга 
булиб, хужайрада хмахсус вазифаларни адо этиб боради-ю, лекин 
уларнинг ^аммаси ягона бир типга мувофи^ тузилган булади.

Ту^ималар ^осил булишида ^ужайраларнинг узаро таъсири, 
^ужайраларнинг озикланиши, фагоцитоз, секреция, ^ужайрадаги 
энергия трансформацияси сингари процессларни тушуниб, билиб

67-расм. Хужайранинг асосий мембрана структуралари.
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олмок учун биологик мембраналарни ур/аниб чикиш зарур. Мем- 
браналарнинг структураси билан функдиялари бир цацча касал- 
ликларда бузилади ва аксари касаллик патогенезининг мухим 
боскичини ташкил этади.

М БРА НА ЛА РНИ НГ ТУЗИЛИШ И

Мембраиалар тузилишининг асосий цисмлари оксиллар ва ли- 
пидлардир. Купчилик мембраналарда 50—75 фоиз оксиллар була
ди; мембраналариииг долган цисми асосан липидлар улушига 
тугрн келади. Плазматик мембраналарда 10 фоизгача углеводлар 
топилади, булар гликопротеинлар билан гликолипидларнинг угле
вод ^исмини ташкил этади; бош^а мембраналарда углеводлар 
анча кам (5— 10 баравар кам) булади.

Мембраналарнинг турли-туман хиллари ю^орида санаб утил
ган асосий тииларининг узидангииа иборат эмаслигини айтиб 
утмо^ керак. Дар хил тарзда ихтисослашган ^ужайралардаги бир 
хил тшшдаги мембраналар ^ар хил булади. Масалан, эритроцит- 
ларнинг плазматик мембранаси мускул ^ужайраларининг плаз
матик мембранасидан фарк; ^илади. Устйга — устах 
битта ^ужайранинг турли цисмларидаги бир типга мансуб мем- 
брананинг узи бир хил булмаслиги мумкин. Масалан, ичак эпи- 
телийси х,ужайралари секрет чш-^ариб турадиган учининг плазма- 
тик мембранаси ^арама-^арши учидаги мембранадан фар^ ци- 
лади. Мембраналарнинг ^аммаси умумий тузилиш планига эга 
булади-ю, лекин химиявий таркиби ва тузилишидаги тафсилотла- 
ри билан бир-биридан фарц цилади. 26-жадвалда баъзи мембра- 
наларнинг таркиби курсатилган.

26 - ж а д в а л

Баъзи хужайра мембраналарининг таркиби <%)

Мембраналар Оцсиллар
Фоефо-

лиойдлар Холестерин Углеводлар

Миелин л и мембраналар 
(одам минеи) 18

_

50 19 3
Одам эритроцитлари 
плазматик мембранаси 49 32 11 8
Жигар митохопдрия- 
лари-иинг ички
мембранаси 76 22 2
Жигар
хужайраларшшнг
.':;.Чйплазматп;; 55 43 3

: ■’етпкулумп



М ЕМ БРАН АЛ АРН И Н Г Л И П И Д Л А Р И

^уж айра структуралари булмиш мембраналарнинг ^осил бу
лишида лииидлар асосий ролни уйнайди: мембраналарнинг пла- 
стинкасимон, «мембрана тахлит» шакли ва асосий физик-химия
вий хоссалари худди ана шу липидларга боглиц. Мембраналар- 
даги липидларнинг асосий (90 фоизгача) цисми фосфолипидлар, 
гликолипидлар ва холестериндан иборатдир.

Фосфолипидлар. Мембраналарда икки хил фосфолипидлар бу
лади— глицерофосфолипидлар в а сФингоФосФолипидлар.

J) Г л н ц е р о ф о с ф о л и п и д л а р. Бу дипидлар фосфатид кис
лота (диацилглицеринфосфат) унумларидир:

(бу ерда R ва R 1 — eF кислоталарининг углеводородли радикал- 
лари). Фосфолипидлар таркибига ^ам туйингаи, ^ам туйинмаган 
ёг кнслоталари киради, булар углерод занжирининг узунлиги 
купинча 16 тадан то 20 тагача углерод атомидан иборат булади. 
Х^ммадан куп таркалгаи глицерофосфолипидлар фосфатидил хо- 
линлардпр (буларнинг эскирган иоми— лецитинлар)! Уларнинг 
мухим хусусияти молекуласида фосфат кислота билан бириккан 
холин колдиш борлигидир:

Фосдатидилхолинлар группасига кирадиган бирикмалар уз тарки- 
бидаги ёг кислота колдиклари (R радикаллари)нинг табиатн 
жи^атидаи бир-биридан фарц килади.

Боища глицерофосфолипидлар -...фосфатилцдэтаноламинлар
ва фосфатидилсеринлар хам худди шу типда туз'илгандир, улар- 
нинг таркибида тегишлича этаноламни ва серии булади:

Н20 3Р— О—СН2

О

H,N — СН2 — С! \, — О — Р — О — СН,
\ т

ОМ СН — О — СО К'
этанолам ин

1 \О ЛД  I l l ' l l

СН2 — О СО ■ R1
()> о с ф а т и д  и л э т а н о л а м и н



о

h 2n  — с н  — c h 2 — о  — p — о  — c h 2

СООН ОН СН — О — СО — R
серин цолдири

с н 2 —  О —  СО — R*
ф осф атидилсерин

Глицерофосфолипидлар тирик дужайрада бири . иккинчисига 
айлана олади; серин ц о л д и р и  декарбоксилланиб, этаноламин цол- 
дирига айланади; этаноламин ^ о л д и р и  метилланиш йули билан 
холин колдирига айланади (X бобга ^аралсин).

С ф и н г  о. о с-ф о д и п и д л а р (сфингомиелинлар). Бу груп- 
паФ5=тар'кибида сфингозин деган аЪшноспирт буладиган липидлар 
киради; боии^а жи^атдан сфингофосфолипидлар глицерофосфоли
пидлар билан бир хилда тузилган. Сфингофосфолипидлар цера- 
мидлар — сфингозин N-ацил унумларининг хосил ал аридир:

Бу ерда R—сфингозин аминогруппасига амид боги билан бириккан 
ёр кислотанинг углеводородли радикали. Церамидлар ёг кислота 
к о л д и р и  жихатидан бир-биридан фар^ ^иладиган бирикмалар 
группасидир. Сфингофосфолипидларда церамиднинг биринчи уг
лерод атоми ёнидаги гидроксил группа водороди фосфохолин, фос- 
фоэтаноламин ёки фосфосеринга алмашган. Куйида таркибида 
фосфохолин буладиган сфингофосфолипид формуласи келтирил- 
ган:

Гликолипидлар. Гликолипидлар таркибида углевод буладиган 
бирикМалардир, буларнинг углевод кисми ковалент 6 o f  билан ли
пид киемига бириккан.

Мембраналарда асосан церамид (N-ацилсфингозин) нинг уг- 
леводли уиумлари булади. Бундай гликолипидларнинг умумий 
номлари гликозилцерамидлар, гликосфинголипидлардир (булар 
цереброзидлар деб ^ам аталади). Глюко- ёки глюкозил  деган олд 
кушимчалари з;ар цандаи углевод ^ о л д и р и  деган маънони англа- 
тишини эслатиб утамиз. Гликозилцерамидларнинг углевод ^исми 
моносахаридлар ёки олигосахаридлардан, масалан, лактозйлце-

НО -  с н 2

с н  — n h 2 СН — N H -

НО — СН —  СН =  СН — (СН2) 12 — СНз НО — СН — СН =  СН —  (СН2) 12 — СН.
сфингозин церам ид

о
+ I!

(СНзЬ В  N - С Н 2—  СНг —  О —  Р —  О —  СН2 ОО
I I У

ОН СН — NH — С — RI '
II

НО — СН —  СН =  СН — (СНг) 12 —  СНз
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рамидда лактоза (дисахарид) ^олдиридан иборат булиши мум 
кин:

но—сн—с н = с н —(СН2)и—сн3
•шгтоэилцерамкд

Одам эритроцитлариниНг плазматик мембранасида барча гли- 
колипидларнинг катта ^исмини ^уйидагилар ташкил этади:

Gle — Cer 
Cal — Gle — Cer

Gal — G1 — Gle — Cer 
GalNAC — Gal — Cal — Gle — Cer

(бу ерда Cer — церамид к о л д и р и , Gle — глюкоза, Gal — галакто
за, GalNAc — N-ацетилгалактозамин крлдири символи). Бирмунча 
мураккаб тузилган булиб, тармо^ланган занжирлар хосил килув- 
чи углеводлар гликолипидларда камроц ми^дорларда топилади. 
Углевод занжирларининг учки колдиклари аксари N-ацетилней- 
раминат кислотадан иборат булади (тувдизта углеродли моноса
харид, IX бобга ^аралсин); таркибида N-ацетилнейраминат кис
лота буладиган гликолипидлар ганглиозидлар  деб аталади.

Холестерин. Холестерин стероидлар деб аталадиган липидлар 
группасииинг вакилндир. Холестерин тузилишининг характерли 
хусусиятлари тетрациклик группачаси ва саккизта углерод атоми- 
га эга булиб, тармокланиб кетган углеводород занжири борлиги; 
полициклик ^исмининг учинчи ^олатида спирт группаси бор (хо
лестерин формуласи VI бобда келтирилган).

i
М ЕМ БРА НА ЛА РДА ГИ  Л И П И Д  К.УШК.АВАТ

Фосфолипидлар билан гликолипидлар молекулаларининг ха
рактерли хусусияти уларнинг амфифиллигидир: молекуласининг 
бир учи гидрофоб, иккинчи учи гидрофилл булади, (68-расм). 
Молекуласининг гидрофоб учини eF кислоталари ва сфингозин- 
нииг углеводородли радикаллари ташкил этади; бу учи молекула 
буйининг каттагина ^исмини — 3/4 гача борадиган ^иемини 
эгаллайди. Гликолипидлар молекулаларининг гидрофилл учи угле
вод ^исмидан, фосфолипидлар молекулаларининг гидрофилл учи 
холин, этаноламин ёки серинни бириктириб олган фосфат цолди- 
ридан хосил булган. Бу липидлар амфифил булганлиги учун суп- 
ли мухитда молекулалари тартиб билан жойлашган к^п молеку
лали структураларни хосил килади (69-расм): гидрофоб цпсмлари 
сув мухитидан си^иб чи^арилади ва улар бир-бири билан ^наро
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6 8-расм. Мембрана липидларининг 
амфифиль хоссалари: 

а — ф осф атидилхолин; б — глкж озил-
а ............ б ———— • церам ид; в — ф осф олипиднинг м оле

куляр модели.

таъсир цилади (гуёки бири иккинчисида эриб кетади), гидрофилл 
^исмлари эса суп билан ту^нашиб, гидратацияланади (гуёки сув- 
да эрийди). Тузилиши ва физик-химиявий хоссаларининг худди 
мана шу хусусияти фосфолипидлар билан гликолипидларнинг био
логик мембраналар тузилишидаги ролини белгилаб беради: мем- 
брананинг асосий цисмини биомолекуляр липид цавати ташкил 
этади (70-расм).

Холестерин, таркибида гарчи кичикро^ гидрофил группаси (3
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см. Амфифиль липидлар, сув му^итида шундай структураларни хосил
цилади:

il — сув ю засидаги  м олекулалар  м он окавати ; 2 — мицелла; 3 — сув томчисини $ раб  т у р а 
д и ган  би м олекуляр ц ав ат  /яипосом 'а/; 4 — ам ф и ф н лм ас липид томчиси ю засидаги  ам ф и 
ф и л ь  лип и длар  м оиокатлам и; 5 — м ураккаб  липосома тузилиш ииииг схем аси ; 6 — липид 

би катл ам д а  холестерин $и а  ш ундай  ж ой  олади .

холатдаги гидроксил) булса--да, асосан, гндрофобднр, унинг амфи- 
филлиги суст ифодалангац. Ходеетериц молекуласи чузи^ шакл- 
га эга: < -г*"

Мебраналарда холестерик молекулалари амалда бошидан охи- 
ригача биомолекуляр липид цаватинииг. гидрофоб цисмида була
ди. Бунда гидроксил группаси фосфолипид молекулаларининг 
гидрофилл бошчаларига такалиб туради, умуман, холестерин мо
лекуласи эса фосфолипидларнинг гидрофоб занжирларига па-

70~расм. Биологик мембраналарнинг тузилиш схемаси:
таш ки  ю засининг оксиллари /1/ ва ли п и длари да углеводли  т а р 
кибий кисм лари /2/, одатда, тарм окланган  олигоса-харидл.ар б у 
лади . М ем бранининг ички ю засига ^уж айрани н г скелет ва кис- 
д ар у вч аи  структуралари-м икроф иб риллалар  ва м икроиайчалар 

билан бириккан оксиллар /3 / 'т ак ал и б  туради.
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раллель жойлашган булади (68-расмга ^аралсин). Холестерин 
плазматик мембраналарда талайгина мшуюрларда (баъзи ^ужай- 
раларда барча липидларнинг 50 фоизигача микдорда) булади; 
хужайра ичидаги мембраналарда у анча кам (26-жадвалга ца- 
ралсин).

М ЕМ БРА НА ЛА РНИ НГ О КС И ЛЛ А РИ

Оксиллар кисман ёки бутунлай мембраналарга ботиб турган- 
(интеграл оксиллар) ёки мембрана юзасида жойлашган (перифе
рии оксиллар) булиши мумкин. Интеграл оксилларнинг ботиб 
турадиган кисми гидрофобдир, яъни таркибида гидрофоб ради- 
калларига эга купмикдор аминокислоталар булади. Гидрофоб 
узаро таъсирлар оксилларнинг мембрана липид каватида сацла- 
ниб, маълум томонга ^араб туришини таъминлаб беради: гидро
фил ^исми кутарилиб турган оксил шу ^исми билан гидрофоб 
^атлами томонига ^араб бурилиши мумкин эмас.

Мембрана оксилларининг бир кисми таркибида углевод була
диган оксиллар— гликопротеинлаодан иборат. Гликопротеинлар 
асосан плазматик мембраналарда^топилади. Бу оксилларнинг уг- 
леводли к^исмини (простетик груипасини) ковалент тарзда бирик
кан моносахарид ^олди^лари ёки олигосахарид занжирлари таш
кил этади.

Баъзи интеграл оксиллар мембранани тешиб утиб, унинг ик- 
кала томонидан тацщарига чи^иб туради. Эритроцитлар плазма
тик мембранаси таркибига кирадиган углеводли о^сил гликофо- 
рин бунга мисол булиб хизмат ^илиши мумкин. Шу мембранада- 
ги жами оксилларнинг 10 фоизга я^ини ушбу ок(сил улушига 
турри келади. Гликофорин тахминан 200 та аминокислота колди- 
рига эга булган битта полипептид занжиридан тузилгандир; пеп- 
тидга узуилиги 12 та моносахаридгача борадиган 20 тага я^ин 
олигосахарйд занжирлари бириккан. Углеводлар бутун глико- 
протеии массасинииг тахминаи ярмини ташкил этади. Углевод 
занжирларининг ^аммаси молекуланинг N-учки кйсмида туплан- 
ган, молекуланинг шу цисми гликофорин пептид занжирининг яр- 
мидап сал камрорини уз ичига олади. Кейин занжирнинг тахми- 
нап .'?() та амппокислотадан тузилган ва а-спирал конформациясига 
эга булган гидрофоб ^исми келади; мембранани худди ана шу 
кисми тешиб утиб, тапщарига чикио туради. Бунда углеводлари 
булган гндрофнл учии цисми мембрананинг ташки юзасида, С- 
учки киемп wa (бу ^исми ^ам гидрофил буладию, лекин угле
вод занжирлари булмайди) мембрананинг ички юзасида туриб 
колади (71 раем).

Турли мембраналарнинг о^сил таркиби турличадир. Масалан,. 
жигар хужайраларп плазматик мембранасида неча унлаб з^ар хил 
оксиллар булса, куа тур пардаси таёкчалари ташки сегментлари- 
нинг мембранаси таркибига фа^ат битта о^сил ■— родопсин (курув 
пурпур) киради. Эритроцитлар мембранасида оксиллар мембра
на юзасининг 2£ фопапни эгаллайди; юзанинг колган 75 фоизи 
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7*-раем. Эритроцит мембранасидаги глико- 
, форин.

липидлар улушига турри келади.
Баъзи бош^а мембраналарда о^- 
силлар эгаллаб турадиган сат^ кат- 
таро^ булади — бутун юзанинг 2/3 
кисмигача боради.

Мембраналарнинг оксиллари 
хилма-хил функцияларни адо этиб 
боради: булар структура оксиллари 
з^ам, ферментлар ^ам, моддаларни 
мембрана оша утказиб берадиган оксиллар ^ам, гормонлар ёки 
хужайра функцияларининг бошца регуляторлари рецепторлари 
^ам булиши мумкин. Курув таё^чаларининг ю^орида тилга олиб 
утилган родопсини. ёруглицни тутиб олади: б у — курув сезгисига 
олиб борадиган молекуляр ^одисалар занжиридаги биринчи хо- 
дисадир.

М ЕМ БРА НА ЛА Р АСИММЕТРИЯСИ

Хужайра мембрана структураларининг ^амм'аси туташ булади: 
улар маълум бир ^ажмни му^ит ёки ^ужайранинг боища цисм- 
ларидан ажратиб, чеклаб туради (мембрана бушлицлари). Бу 
нарса мембрана структураси сферик шаклга я^инлашиб 
келадиган оддий геометрик шаклда булган, масалан, плаз
матик мембрана ёки ядро мембраиасига ухшаб кетадиган лол

ларда тушунарлидир. Лекин бу ran митохондрийлар, эндоплаз- 
матик ретикулум, Гольжй аппарата мембраналари сингари му- 
раккаб шаклли мембраналарга >̂ ам турри келади. Модомики 
шундай экан, хар бир мембрананинг ички ва таищи юзалари бу
лади.

Битта мембрананинг юзалари липидлар, оксиллар ва угле- 
водларининг таркиби жи^атидан бирч“биридан фар^ ^илади (кун- 
даланг асимметрия). Масалан, эритроцитлар плазматик мембра
насидаги куш липид каватинииг таищи моно цаватида фосфати- 
дилхолинлар устун турса, ички моно^авагида фосфатидилэтано- 
ламинлар билан фосфатидилсеринлар устун туради. Гликолипид
лар билан гликопротеинларнинг углеводли ^исмлари тацщи юза
га чикиб, баъзан сидирга хужайра пустини— гликокаликс деб 
аталадиган тузилмани ^осил цилади; ички юзасида углеводлар 
булмайди. Гормонлар рецепторлари булмиш оксиллар плазматик 
мембрананинг ташки юзасиДан, булар идора этиб борадиган 
аденилатциклаза эса ички юзасидан жой олади (II бобга царлл- 
сйн). Куйида мембраналар структура ва функционал асимметрия 
с.ининг бошка холлари хам куздан кечириб утилади.
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Кушалок; липид кават сую^ кристалик тузилишга эгадир; ли
пид молекулалари тартиб билан жойлашган, лекин улар цават 
доирасида мембрана юзасига параллель равишда диффузияланиш 
хусусиятини са^лаб колади (латерал диффузия). Бошкача айт- 
ганда, липид ^авати икки улчовли сую^ликка ухлаб кетади. Ок
сил молекулалари ^ам латерал диффузияга кодирдир: улар липид 
каватида гуё сузиб юради. Бирок оксил молекулаларининг катта- 
лиги улар диффузияси тезлигини чеклаб куяди, бундан танщари, 
купгина мембраналарда оксиллар етарлича зич жойлашган бу
лади (мембрана юзаси бутун сатхипинг ярмини, го^ида эса 2/3 
кисмини^ам эгаллаб туради). Мембраналардагн кундаланг диф
фузия тугрисида гапириладигаи булса, бундай диффузия чеклан- 
ган ми^дорда булиши мумкин, холос.

М ЕМ БРА НА ЛА РНИ НГ УЗ-УЗИДАН Й И ГИ Л И Ш И , БУНЁДГА К ЕЛ И Ш И

Дужайра мембраналарини ажратиб олишиинг шундай метод- 
лари борки, булар уларни соддалаштирилган шароитларда урга- 
ниб чи^ишга имкон беради. Эритроцитларпинг мембраналари тек- 
шириш учун 1̂ улай объект булиб чшуди. Эритроцитлар гипотоник 
эритмага тушириладиган булса, улар ^ужайра ичига осмос йули

М ЕМ БРАН АЛ АРН И Н Г СУЮК.ЛИК ТАБИАТИ

72-расм. М ембраналарнинг емирилиши ва уз-узинн бунёдга келтириши: 
у р гада  детергент /3/ ва м ем брана таркибий цисм ларидан  .\осил оулгьн  м и целлалар. Уз- 
узини буи ёдга келтириш дан  кейин /ун гда/ оксил / I /  й^налиш и узгарн б  колган , оксил /2/ 

эса м ем брананинг ички ю засига $>тиб кетган.

билан сув утиши натижасида буртиб чициб, мембраналар ёрила- 
ди, ичидагиси эритмага утади ва буш мембраналар цолади,— 
эритроцитларпинг «соялари» деб шуларни айтилади. Муайян 
шароитларда центрифугалаш методи билан ана шундай аралаш- 
малардан соф мембраналарни ажратиб олса булади.

Эриттроцитлар сояларини детергент эритмасига солинадиган 
булса, у ^олда мембраналар парчаланиб кетади; детергент кон
центрацияси етарлича булганида хамма мембрана молекулалари 
детергент мицеллаларига кириб олади. (72-расм). Энди кандай- 
дир бирор усул билан детергентни чш^ариб ташланадиган бул
са, у зфлда мембраналарнинг таркибий кисмлари бир-бири билан 
яна бирикади ва мембрана пуфакчалари хосил булади.
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Мембраналар ^амиша туташ структуралар шаклида булади. 
Сабаби шуки, мембрананинг очш^ четида юза тортиш кучи боища 
жойлардагига Караганда  зуррок> булади, шунга  кура четлари б ит 
та  н уц тад а  ж и п с л а ш г у н ч а  тортилиб келади (худди х алта н ин г  ор- 
зи тизимча билан торгиб бекитилганидек). Тирик хужайрада ^ам. 
мембраналарнинг ^аммаси туташ булади, лекин уларнинг шакли 
купинча сферик шаклдан фар^ ^илади.

Мембраналарнинг уз-узидан йирилишн , бунёдга келиш про- 
десси, аслини айтганда, олигомер оксиллар, микронайчалар, рибо
сомалар ва бопщалар сингари боннца ^ужайра структуралари- 
нинг уз-узидан бунёдга келишидан кам фарк; 1̂ илади. Уз-узини 
йигишда иштирок этадиган молекулалар у холда ^ам, бу ^олда 
хам шундай тузилган буладики, уларнинг ихтиёрий жойлашуви 
эмас, балки бир-бири билан бирикканида тартиб билан, муайян 
тарзда жойлашуви энг кам мицдордаги эркин эиерги'яга турри 
келади. Бошкача айтганда, структура туррисидаги ахборот ^ам, 
унинг тузилишига зарур энергия ^ам к;урилиш блокларииингузида 
булади.. Бирок о^сил структураларининг уз-узидан йигилишида 
иштирок этадиган физик кучлар мембраналарнинг уз-узидан 
йирилишида иштирок этадиган кучлардан кура анча хилма-хилдир: 
сунгги ,\олда мембрана таркибий цисмлари уртасидаги гидрофоб 
узаро таъсирлар ва шу таркибий цисмларнинг атрофидаги сув 
музрати билан гидрофил узаро таъсирлари купро^ аз^амиятга эга 
булади.

Мембраналарнинг in vitrto уз-узидан йирилишида кундаланг 
асимметрия йуколиб кетиши мумкиил-игиии айтиб утиш керак 
(71-расмга каралсин). Тирик ^ужайрадаги мембраналарнинг 

асимметриклиги ферментлар ва метаболик процессларнинг ком- 
партменланиш натижасидир, бундай компартменланишии бояги 
мембраналарнинг узи ва, бундан ташцари, моддаларни улар син- 
тезланадиган жойдан улар функциясини юзага чи^арадиган жой- 
га утказиб берувчи махсус механизмлар юзага келтиради.

Мембраналарнинг юцорида тасвирлаб ^тилган уз-узидан 
^йирилишига ухшаб кетадиган процессдан берилган таркибдаги 
сунъий мембрана пуфакчаларн — протеолипосомалар яратиш учун 

I фойдаланилади. Бунинг учун танлаб олинган липидлар ва окрил- 
лар детергент эритмасида эритилади, кейин эса детергент диа
лиз йули билан чтщариб ташланади. Бунда асимметрик мембра
налар олиш хам мумкин: гидрофил ва гидрофоб кисмлари бул- 
гак оксил ни тайёр липосомалар сусиеизиясига кушиладиган бул
са, у з^олда бу оцсил липосоманииг фацат тапщи юзасига киради, 
холос. Липосомалардан мембрана хоссалариии моделлаш ва Ур- 
ганиш учун кеиг фойдаланилади. Липосомаларни организмга 

/  дорилар юбориш учун капсулалар тарицасида ишлатиш имкоиия- 
ти урганилмоцда. Меъда-ичак йули орцали киритилган липосома
лар конга утади, кейин эса, органларда (асосан жигар ва тлл<>1\- 
да) ушланиб колиб, шуларнинг ^ужайраларнда парчалаппдн. I о- 
гншли мембрана таркибий цисмларини танлаб олиш пули билал 
у ёки -бу оргапня танлаб, тупланиб борадиган липосомалар \о-
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сил !^илиш мумкин; ана шундай липосомалар ёрдамида дорини 
керакли жойига —  зарарланган органнинг узига аник юборса бу
лади. Бу текширишлар з^озирча з^айвонлар устидаги тажриба- 
ларда утказилмоцда.

М О ДДА ЛА РНИ  МЕМБРАНА ОРКАЛИ УТКАЗИБ БЕРИШ

Дужайра мембраналари моддаларнинг бир жойдан иккинчи 
жойига утиб туриши учун анчагина тускинлик килади-ю, лекин 
тешик-тир^ишсиз бутунлай ёпи^ тусиграр булиб здисобланмайди. 
Мембраналарнинг асосий функцияларидан бири моддалар утиши- 
ни идора этиб боришдир. Масалан, плазматик мембрана з^ужай- 
рага керакли моддаларни з^ужайрага киритиб, сак,лаб туриши ва 
нокеракларидан халос булиб бориши керак. Дужайра мембрана- 
си ор^али бир ва^тнинг узида неча юзлаб з^ар хил моддалар ик
ки томонга утиб туради. Мембрана ор^али моддалар утишининг 
учта усули — оддий диффузия, енгиллашган диффузия ва актив 
транспорт усули тафовут цилинади.

ОДДИЙ ДИФФУЗИЯ

Н20 , СОг, 0 2 тииидаги кичикрок; нейтрал молекулалар, шу
нингдек паст молекулали гидрофоб органик моддалар цандай 
булмасин бирор хил махсус механизмлар иштирокисиз мембрана 
ор^али диффузияланиб j/тиши мумкин. Моддалар концентрация
си трансмембрана градиента (мембрананинг бир томонидагикон
центрация иккинчи томонидаги концентрациядан катта) булса ,бу 
з^олда концентрация кам томонга диффузияланиш тезлиги теска
ри томонга диффузияланиш тезлигидан кура катта булади ва 
концентрация градиента са^ланиб крлар экан, моддалар бир.то
мондан иккинчи томонга утаверади.

ЕНГИЛЛАШГАН ДИФФУЗИЯ

Енгиллашган диффузияда >;ам моддалар концентрация гради
ента туфайли, аммо махсус мембрана ташувчи-оцсиллари (тдадс- 
локаза, пермеаза) ёрдамида мембранадаи утади. Бу оксиллар- 
нйнг роли гидрофил моддани мембрананинг гидрофоб ^атлами 
ор^али утказиб беришдан иборатдир. Енгиллашган диффузия- 
нинг асосий механизмлари 73-расмда тасвирланган. Чамаси, мод
дани транслоказага бириктириб олиш ва конформациясини узгар- 
тириш йули билан утказиб бериш з^аммадан кура купро^ тар- 
^алгандир, шупинг натижасида мембранада гидрофил канал очи- 
лади ва модда мембрананинг иккинчи томонига утади (73-расм,б).

Тащувчи-о^силнинг ташиб утказиладиган моддага комиле- 
ментлар булган бириктириш маркази бор, бу муносабат билан 
енгиллашган диффузияга оддий диффузиядан фар^ ^илиб ю^ори 
даражадаги селективлик, яъни танлаб утказиш характерлидир. 
Масалан, одам эритроцитлари мембраиаларидан глюкоза ташув-
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чиси ажратиб олиниб, сунъий липосома- о0 
ларга киритилйан. 'Бундай липосомалар 0°-»- 
D-глюкозани атрофдаги эритмадан ичка- о 
рига катта тезлик билан олиб "утади-ю, 
лекин L-глюкоза ёки бошца моддаларни |  i
олиб утолмайди. Дар бир модда ёки бир 
ГУРУ;\ ухшаш моддалар учун хужайра 
мёмбраналарида узининг ташувчиси бу
лади. Тирик зфкайрада оддий ва енгил- 
лашган диффузия йули билан юзага ке
ладиган турли йуналишдаги моддалар 73.расм. Енгиллашган диф- 
о^имлари з е̂ч ^ачон бир-бири билан ке- фузиянинг механизмлари 
сишмайди, чунки концентрация ^еч ^ачон ана шундай булиши мум- 
бараварлашиб олмайди: ^ужайрага ута- кин:
диган моддалар, масалан, кислород, ташГ-
глюкоза метаболик ироцесслапда cantb- л аётган  м одда уткази б  берув-

/  г  г  * чига келиб бирикканидан  кейин
л а н а д и ,  ул арнинг  с а р ф л а н г а н  1̂ ИСМИ эса  очиладиган  канал .

мембрана оша утиш ^одисаси туфай-
ли доим урни тулиб туради.

АКТИВ ТРАНСПОРТ

Бу процессда оддий ва енгиллашган диффузиядан фарц 1̂ илиб 
моддалар концентрация градиента ц а р ш и с и г а  ц а р а б  олиб 
утилади. Купгина минерал ионларнииг хужайралар орасидаги су- 
ю^ликдаи ^ужайрага ёки тескари томонга утиши, аминокислота- 
ларнинг ичак бушлигидан ичак хужайраларига утиши, глюкоза- 
нинг бирламчи сийдикдан буйрак каналчал'ари хужайра- 
лари оркали конга утиши шу йул билан юзага чицади. Мод- 
даларнинг концентрация градиенти ^аршисига томон утиб бориши 
уз-узидан руй берадиган процесс змас: бу энергия сарфи билан 
борлитушр. Энергия манбаи ё АТФ гидролизи (бирламчи-актив 
транспорт) ёки уз концентрацияси градиенти томонига ^араб ^а- 
ракатланиб бораётган боннца моддани бирйула олиб утишдан 
иборат булиши мумкин (иккиламчи-актив транспорт).

Баъзи минерал ионларнииг актив транспорта транспорт АТФ- 
азалар ёки ион насослари иштирокида ЛТФ энергияси хисобига 
юзага чикади. Ион насослари олиб утилаётган ионни танлаб ту
риб бириктириб олиш ва АТФ ни гидролизлашга цодир булган 
оксилли тузилмалардир; айни вацтда АТФ гидролизи энергияси 
мембрананинг иккала томопидаги роилар концентрацияси фарки- 
нинг энергиясига айланади.

Na, К-АТФаза. 74-расмда Na, К-АТФаза таъсирининг меха
низми (натрий насоси таъсирининг механизми) тасвирлангаи. 
АТФаза га учта Na+ ионлари бирикиши (1 ва 2 бос^ичлар) фер- 
ментни активлаштиради ва у ЛТФ нинг парчаланишини катализ
лайди, шу билан бирга фосфат цолдиги АТФазага бирикади. Иати- 
ж а д а  фермент конформацияси узгаради: ион капали мембрана
нинг ички томонидан ёпилиб, таш^и томонидан очнладн (3-бос-
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Ташка рис ида i 1 ИчкарисЙд|1 * ^ич); шу билан бирга бирик
тириш марказларининг Na+ 
ионига яцйнлиги камаяди (тах
минан 10 баравар). Na+ ион
лари ферментни ташлаб чица- 
ди, ферментга эса (махсус би- 
риктириш марказларига) К + 
ионлари бирикади (4-босцич). 
К+ ионлари ферментни шу та
рифа узгартирадики, фосфат- 
цолдиги гидролитик йул билан 
ферментдан ажралиб кетади. 
Натижада фермент конформа
цияси яна узгариб цолади: ион 
канали тапщи томондан ёпи- 
либ, ички томондан очилади,. 
К+ ионларига яцинлик ка-ма- 
йиб, улар цитозолга ажралиб 
чицади (5-боскич). АТФ гидро- 
лизининг энергияси айнан мем
брананинг иккала томонида- 
ионларга якинликни узгарти- 
риш учун керак булади.

Насоснинг тула бир цикл- 
даги иши туфайли ^ужайрадар- 

„  , орасидаги моддага учта Na+
/ -раем. Na, К-АТФазанинг таъсир ме- иони тескари томонга иккита 

ханизми. „ г  т.К+ иони утади. Катионларнмнг
утиши эквивалент булмагани 

учун улар концентрацияси хар хил булиб цолиши билан баравар 
электр потенциаллари ^ам ^ар хил булиб ^олади, яъни потенци- 
аллар фарци юзага келади. Бошкача айтганда, натрий насоси элек
троген режимда ишлайди. Потенциаллар фарци жуда кичик, 0,1 В 
дан кам булади. Бирок; зарядланган со^алар уртасидаги масофа хам 
жуда кисца, шу муносабат билан электр майдонининг кучланган- 
лик даражаси а н ч а — 100 000 В/см атрофида булади. Шу Царица 
трансмембрана А и, электрохимиявий потенциал юзага келади, у 
Аф электр потенциаллари фарци энергияси ва мембрананинг ик
кала томонидаги Ас моддалар концентрацияси фарцининг энер- 
гиясидан таркиб топади:

Л.и =  М ф  +  RTA Inc

(F — Фарадей сони; R — газ доимийси; Т — температура).
Натрий насоси ^ужайраларнинг плазматик мембранасига жой

лашган ва, чамаси, ^амма ^ужайраларда бор. Шу насоснинг иши 
туфайли цитозол билан ^ужайралар орасидаги суюклик уртасида 
ионлар коицентрацияларининг фарци юзага келади. Масалан,, 
мускул туцимасидаги ионлар концентрацияси (ммоль/л):
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на оркали бирмунча Via п 'ы -т  
лар фархи камайишп'га ш и т  м<л|Ш\ 
узгартирмай доим бир даражада 1 и 
аза тинмай ишлаб туриши керак, п. ,
ралиб чициб, урни бушаб туради.

Органик моддаларнинг хужайра пч1 
жайралар орасидаги сую^ликка царапни, 
ди. Ана шу моддаларнинг купчилиги, ха* 
мембрана оркали бемалол ута олмайди, 11
мос туфайли сув хужайра ичига утишга ха __цщи ц,
тусцинлик булмаса, у холда хУж а йра б у  . .д а т  ...... . ,
ортиб бореверади ва мембрана ёрилиб кета.. , (осмотик шок) 
Натрий насосининг мухим функцияларидан бири хам зйнан ху- 
жайраларнинг буртишига тусхинлик килиб туришдан йборатдир; 
унинг иши ионларнииг шу тариха так;симланишига олиб келади
ки, мембрананинг иккала томонида хУж а йра ичидаги ортихча 
моддалар концентрациясини тенглаштириб турадиган потенциал- 
лар фархи юзага келади (Доннан мувозанати).

Масалан, ирсий микросфероцитар гемолитик анемия касалли- 
гида эритроцитлар тугилишдан нухсонли — уларнинг мембрана
си ионларни нормадагидан кура купро^ утказадиган булади. Ана 
шундай беморларнинг эритроцитларида Na, К-АТФаза жуда зур-. 
бериб ишлайди, талайгина микдор АТФ сарфлаииб боради. Шун
дай б^лса хам, катта тезликдаги оддий диффузия натижасида ХУ~ 
жайра ичидаги Na+ ионлари концентрацияси нормадагига кара- 
ганда ю^ори булади, шунга яраша эритроцитларга сув купрок 
утиб туради, яъни улар буртиб чи^иб, ана шу касалликка харак
терли булган сферик шаклга кириб х0лади. Бу хилдаги э.ритро- 
цитлар унча тургун булмай, талокда нормал эритроцитларга К а 
раганда каттарох тезлик билан парчаланиб боради, мана шу 
нарса камхонликнинг бевосита сабаби булиб ^олади.

Натрий насоси нерв имиульсини утказиш учун зарур булган 
ионлар концентрацияси градиентини юзага келтириш х амДа Na_!“ 
ва К + ионларидан таш^ари яна боища моддаларни х ам мембра
на орхзли утказишда иштирок этади (симпорт ва антипорт, 
Хуйига 1̂ аралсин).

Тажриба шароитларида ион насослари тескари йуналишда 
ишлаши, яъни ионлар концентрациялари градиенти энергияси хи 
собига АДФ ва Н3Р 0 4даи АТФ синтезлаши мумкин. Масалан, 
ажратиб олинган плазматик мембраналар (мембрана пуфакча 
лари) устидаги тажрибаларда пуфакча ичидаги суюцлщ Пилам 
ташки эритма уртасида сунъий йул билан юкори ионлар концом 
трацияси градиентини юзага келтириш мумкин. Бу холда ноилац 
Na, К-АТФаза орхзли концентрация градиенти буйлаб юра Попь 
лайди ва 74-расмда тасвирланган ироцесснинг хамм;| Пип^мчлари 
тескари йуналишда Утиб боради. Натижада сунт.им i'iy./i билам
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эозага келтирилган ионлар градиента энергияси (электрохимия- 
вий потенциал) юксак энергияли АТФ боглари энергиясига айла-
нади.

Са-АТФаза. Купгина ^ужайраларнинг мембраналарида Са2+ 
-ионларини АТФ энергияси цисобига концентрация градиенти 
каршисига олиб утадиган Са-АТФаза бор (гидролизланадиган 
■битта АТФ молекуласига иккита ионии олиб утади).

Хужайрадан ташцаридаги суюцлицда кальций концентрация
си хужайра ичидагига цараганда анча катта: масалан, цон плаз- 
масида 3 ммоль/л, эритроцитларда эса 0,001 ммоль/л дан кура 
камроц булади. Концентрациядаги минг баравардан ортицроц 
келадиган тафовутни плазматик мембраналар кальций насоси- 
■нинг иши саклаб туради.

Саркоплазматик ретикулумда Са-АТФаза мембрана барча 
щсилларининг ярмидан кура купрогини ташкил этади; у мускул 
толаси дисцариш и— бушашуви циклини идора этиб турадиган 
механизмнинг бир цисмидир (XXI бобга царалсин).

Н+-АТФазалар. ХУж а йралар ичидаги баъзи мембраналарда 
‘протон насосларига ухшаб ишлаб турадиган транспорт АТФаза- 
лар бор: улар водород ионларини мембрана оркали ^айдаб утка
зиб беради. Айни вацтда протонлар концентрациялари фарци 
(pH фарци) ,%ам, электр потенциаллари фарци ^ам юзага келади, 
улар жам булиб, протон электрохймиявий потенциали АрН+ ни 
э^осил кнлади: .

AjiH+ =  FA-ф +  RTAln [Н+] =  FA^ — 2,3 RTApH.

'Н+АТФаза иши ^исобига ^ужайранииг баъзи булимларида 
«ислотали му^ит юзага келади (масалан, лизосомаларда, буйрак 
усти безлари мия моддаси хромаффии ^ужайраларииинг секре- 
тор гранулаларида).

Митохондриялар мембранасида бир хил оцсил бор, у тажри- 
>баларда АТФ гидролизи энергияси цисобига трансмембрана Н+ 
концентрациялари градиенти з^осил цила олади, яъни протон на
соси сингари ишлаб боради. Лекин тирик хужайрада бу оцсил- 
нинг функцияси бунинг аксича булади: у Н+ концентрацияси 
градиенти >;исобига АТФ синтезлайди, шунинг учун уни Н+-АТФ- 
синтетаза деб аталади (VIII бобга царалсин).

Симпорт ва антипорт. Моддалар бопща модда концентрацияси 
традиентининг энергияси цисобига мембрана орцали актив ра- 
-вишда утиб туриши мумкин. Бу ^олда уларнинг ташувчиси шу ик
кала моддани бириктириб оладиган махсус марказларга эга бу
лади (75-расм). Агар X модда концентрацияси таищарида ичка- 
ридагидан кура катта булса, бу модда енгиллашган диффузия йули 
билан утиб бориши мумкин. Ташувчида бирйула X модда билан 
утиб борадиган У модда учун хам бириктириш маркази булади 
(симпорт), шу билан бирга Y модда уз концентрацияси градиен- 
тннинг тескарисига караб ташилиши хам мумкин. Моддаларнинг 
■уз концентрацияси градиентига царши, бошца модданинг унинг



У I K OIIII,( 'II  I 11, H i l l ' l l  H i p .
диемти о у ii.M (И i i, и i и i 
ran ^прнкмтиги n  
кари йувплитдп у н т  
бориши —антипорт v |M 
худди шунга ух п и т  
тарзда юзага чицади 
(75-расм, б ).

Симпорт ва анти
порт Na, К-АТФаза 
юзага келтирадиган 
Na+ ионлари концен
трацияси градиенти 
энергияси ^исобига бу
либ туриши мумкин.
Масалан, аминокисло
таларнинг ичакдан ва 
глюкозаларнинг бир
ламчи сийдикдан сури- 
лиши шу йул билан бо
ради. Демак, бундай 
^олларда бирламчи энергия манбаи булиб АТФ хизмат циладиг 
АТФ гидролизи энергияси аввал трансмембрана Na+ концентра
цияси градиенти энергиясига айланади, кейин эса шу градиент 
энергияси аминокислоталар ёки глюкозанинг сурилиб утиши 
учун сарфланади (иккиламчи-актив транспорт).

Буйрак усти безлари мия моддасининг хромаффин ^ужайрала- 
рида, махсус секретор гранулаларида адреналин ва норадрена- 
лин гормонлари тупланиб боради. Гранулалар мембранасидапро- 
тонларни цитозолдан гранула ичига олиб утказадиган Н+-АТФ- 
аза булади, шунинг натижасида протон электрохимиявий потен- 
циали ApH+ юзага келади. Сунгра электрохимиявий потенциал 
энергияси дисобига гормонлар утиб олади: грануладан уз концен
трацияси градиенти буйича чициб келадиган иккита протонга ци- 
тазолдан гранула ичига битта гормон молекуласи уз концентра
цияси градиентининг царшисига юриб, утиб олади.

Иккиламчи-актив транспорт углеводлар, аминокислоталар ва 
бошца метаболитларни олиб утиш учун бошца механизмларга: 
цараганда, афтидан, эн? катта а^амиятга эга.

М ЕМ БРАНА ОРК>АЛИ УТКАЗИШ  КИНЕТИКАСИ

Мембрана орцали юзага чицадиган оддий диффузия тезлиги 
диффузияланаётган модда градиентига чизикли тарзда боглт 
дир.

Ташувчилар иштироки билан (енгиллашган диффузия, актив 
ташиш йули билан) моддалар ташилиши учун туйиниш кипсп:- 
каси характерлндир: ташиб утказилаётган модда копцоптрлцииси

[Х1т>00ич [Х)г>1х3ич
М т <Ду ] ич ( У ] т > т иц

75-расм. Симпорт (а) ва антипорт (б).
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маълум (туйинтирувчи) даражада булганида модданы ташйшда 
ташувчинииг з^амма молекулалари иштирок этади ва ташиш тез- 
лиги энг охирги катталик (VMaKC) га етади. Масалан, бирламчи 
сийдикдан глюкоза 1̂ айта сурилишини таъминлаб берадиган глю
коза ташувчиси учун глюкозанинг туйинтирувчи концентрацияси 
1 8 0  мг/дл — буйрак бусагасига тенг булади. К,онДаг'и глюкоза 
концентрацияси 180 мг/дл дан кура купрок булса, у ^олда глю
козанинг бир кисми охирги сийдикда ^олади ва организмдан 
таищарига чикариб ташланади (глюкозурия). Буйракка ало^адор 
ирсий глюкозурияда буйрак бусагаси пасайган булади, шунга 
кура гликозурия энди кондаги глюкоза концентрацияси 150 мг/дл 
атрофида булганида хам бошланаверади. Бу, афтидан, глюкоза 
ташувчисининг ну^сонига боглик;.

Мембраналар оша утказиб берадиган ташувчилариинг инги- 
■биторлари маълум. Баъзи юрак гликозидлари Na, К-АТФазани 
лнгибициялайди. Юрак гликозидлари бнрканча юрак касаллик- 
-ларига даво цилишда кулланиладиган дори моддалар группаси- 
дир. Шуларнинг бири — уабаин (строфантин G ) — натрий насоси- 
ни текшириш маз^алларида кенг цулланилади. Уабаин плазматик 
мембрананинг таищи томонидан Na, К-АТФазага келиб бирика
ди. Нишонланган уабаиндан фойдаланиб туриб мембранадаги 
Na, К-АТФаза молекулалари сонини зрсоблаб чикса булади. Эрит- 
роцитларда битта хужайрада 100—200 тадан фермент молекула
лари толилади; бош^а з^ужайраларда битта з^ужайрага шу фер
мент молекулаларидан Миллионтача булади.

Флоридзин— -баъзи усимликлар илднзида учрайдиган фла- 
воноллар группасига мансуб модда булиб, организмга юборил- 
танида гликозурията олиб келади. Флоридзиннинг бу таъсири 
нефронлар х у ж  а йр а л ар и д а г и глюкоза ташувчисини ингибициялаб 
куйишига боглик, шунинг натижасида буйрак таначаларида глю- 
жозанииг кайтадаи юуршшши секинлашиб колади ёки тухтайди.

эндоцитоз

Эндоцитоз хужайралариинг жуда кенг таркалган функцияси 
'булйб, мембрана пуфакчалари з^осил цилиш йули билан дужайра- 
га муз^итдан плазматик мембрана 1̂ исми билан бирга моддалар
ни олиб утншдан иборат. Эриган моддалар з^ам (эритувчининг 
томчилари билан бирга), эримайдиган моддалар (заррачалар) 
з^ам хужайра га ана шундай йул б«лан утади. Эриган моддалар
нинг з^ужайрага утиши пиноцитоз, эримайдиган моддаларнинг 
утиши эса фагоцитоз деб аталади. Дужайраларнинг з^аммаси бул
маса з^ам купчилиги эндоцнтозга ^одирдир. Лейкоцитлар, макро- 
фаглар, капиллярлар эндотелийсининг з^ужайралари шу жиз^ат- 
дан айницса актив булади,

Эндоцитоз пуфакчаси танщаридан цандай булмасин бирор 
хилдаги сигналлар келмасидан туриб з^осил була бошлаши мум
кин (76-расм): купгина хужайралар хужайра таищарисидаги 
сукжли^ни ва шу сую^лицда мавжуд заррачаларни ютиб олиб, 
эндоцитоз пуфакчаларини доимий бир тезликда, бир маромда
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з^осил цилиб боради. Бошца  
>;олларда эндоцитоз мембрана  
маълум моддаларга дуч  кел- 
ганида бошланади. Организм-
нинг нормал таркибий цисмла- 
ри булмиш баъзи моддалар  
учун мембраналарда кон ёки 
хужайра орасидаги сукмушк- 
дан узларига комплементар 
булган лигандларни ушлаб 
оладиган махсус рецепторлар 
булади; лиганднинг рецепторга 
бирикиши эндоцитозни боиклаб 
беради. Масалан, гепатоЬит- 
лар плазматик мембран^си- 
нинг рецепторлари цон плаз- 
масйнинг талайгина гликопро- 
теинларини ушлаб олади, к е 
йин эса бу оцсиллар эндоцн- 
тозланади (IX бобга царал- 
син).' Лейкоцитларда иммуно- 
глобул1нлар ва буларниш ан
тигенлар билан зрсил кил га н 
ко м п л е кс л ар и н и б и ри кти р и б 
оладиган рецепторлар бор.

Эндоцитоз пуфакчасипипг 
хосил булишида бир цанча 

махсус оксиллар иштирок этади. Мембрана клатрин деган оксил 
цитозоль томонидан эндоцитоз чукурчаси хосил буладиган жо'йда 
тупланиб боради (чети жиякли чукурча деган марса хосил булади).. 
Мембрана з^ужайранинг кискарувчи структуралари — микрофила- 
ментлар иштироки билан з^аракатланади. Микрофиламентларда 
мускулларнинг актини билан миозинига ухшаб кетадиган киска- 
рувчан актин ва миозин оцсиллари булади. Бу процессда тубулин 
окснлидан тузилган микронайчалар з^ам иштирок этади.

Эндоцитоз энергияга мухтож буладиган процессдир; энергия 
манбаи булиб АТФ хизмат килади. Энергиями бевосита сарфлай- 
диган исяеъмолчилар, чамаси, кисцарадигаи микрофиламентлар- 
дир. Лиганднинг рецепторларга келиб бирикиши, афтидан, улар
нинг конформациясини узгартиради, шундан кейин уларга микро- 
фибриллалар келиб бирикади, уларнинг кискариши мембрана' 
ичга тортилиб, пуфакча ажралиб чицишига олиб келади. Эндоци
тоз молекуляр механизмларининг тафсилотлари етарлича урга- 
нилган эмас.

Эндоцитоз натижасида хужайра узининг талайгина мицдорда- 
ги плазматик мембранасини ютади. Масалан, фибробластлар уз 
мембранасининг ярмини 1 соат ичида, макрофаглар эса з^аттО' 
15 минут давомида ’«еб цуяди». Бундай нобудгарчилик худди 
шунга тенг тезлик билан янги мембрана хосил булиб бориши

76-расм. Эндоцитоз ва экзоцитоз:
1 - ..п лазм ати к  м ем брана; 2 — Гольж и ап п а
р а т ;  3 —• Гольжи аип арати  х;осил к, ил га н? 
мем брана пуф акчасинииг п лазм ати к  м ем бра
на га кушмлмшн; 4 — бирлам чи лизосом алар ; 
5 — пииоцитоз; <5 — ф агоц итоз; 7 — иккиламчи' 
лизосом а -\осил булиш и; 8 — колдик; тан ача  

экзоцитози .
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туфайли ^рни тулиб туради, албатта, натижада цужайра юзининг 
еатз^и узгармасдан, бир хилда булиб сацланиб тураверади. Янги 
мембрана синтези Гольжи аппаратида булиб утади. Гольжи ап
парата з^ам мембрана структураси булиб, морфологик жихатдан 
катта-кичик дистерналар, бушлицлар, найчалардан иборатдир. 
Плазматик мембранани синтезлаб бориш мана шу аппарат адо 

этадиган талайгина функцияларининг биридир. Унда мембрана
нинг таркибий цисмлари ^осил булади, кейин мембрана цисми 
Гольжи аппаратидан ажралиб чициб, пуфакча цосил цилади; бу 
пуфакча плазматик мембранага томон сурилиб бориб, унга цу- 
шилиб кетади (76-расмга царалсин). Мембрананинг липид тарки- 
■бий цисмларини цам цоннинг транспорт липопротеинлари етка- 
зйб бериши мумкин.

ЛИЗОСОМАЛАР

Лизосомалар мембрана пуфакчаларидан иборат булган з^ужай- 
ра органеллалари булиб, уларда гидролитик ферментлар булади. 
Лизосомаларда буладиган гидролазалар шу цадар хилма-хилки, 
улар организмда мавжуд булган з^ар цандай полимерии деполи- 
мерлаши мумкин. Лизосомалар суюцлигинингхарактерли хусусия- 

ти мухитининг кислотали реакцияда (р Н ~ 5 )  булишидир, холбуки, 
з^ужайранинг бошца цисмларида реакцияда нейтрал реакцияга 
яцин булади. Лизосомалардаги кислотали муз^ит протонлари ли
зосомалар ичига з^айдаб утказиб берадиган мембранадаги Н +- 
АТФаза таъсири з^исобига юзага келади. Лизосомалар з^ам, худ
ди плазматик мембрана сингари Гольжи аппаратида з^осил бу
лади (бирламчи лизосомалар).

Лизосомаларнинг вазифаси эндоцитозланадиган моддаларни 
хам, з^ужайранинг уз таркибий цисмларини з^ам «з^азм цилиш», 
яъни деполимерлашдан иборатдир, эндоцитозланадиган модда- 
ларпи «з^азм цилиш» гетерофагия деб аталса, з^ужайранинг уз 
таркибий цисмларини «з^азм цилиш» аутофагия деб аталади.

Гетерофагия. Бу жараён эндоцитоз ва лизосомалар таъсири- 
ннпг бирга цушилган, жам булган натижасидир. Цитоплазмадаги 
эндоцитоз пуфакчалари бирламчи лизосомалар билан цушилиб, 
иккиламчи лизосомаларни з^осил цилади (76-расмга царалсин). 
Эндоцитоз ну(|)акчасининг суюцлиги иккиламчи лизосомада депо- 
лимерлаииб, мономерлари з^ужайра томонидаи узлаштирилади. 
Баъзап .\ужаПра ичига лизосомалардаги ферментлар томонидан 
з^азм |\ил||11м;и"|днган моддалар эндоцитланади (ютилади). Улар 

лизосомада сацлаииб цолиб, цолдиц танача з^осил цилади. К>ол- 
дик тапачалар баъзи з^олларда лизосоманинг плазматик мембра
нага куншлиб кстшни йули билан з^ужайрадан чикариб ташлани- 
ши мумкин ('жаоцнтоз, 76-расм).

Гетерофагпяиппг \лммадан кура купрок маълум булган мисо- 
ли бактериялар флгпцитози билан богликдир: бу процесс инфек- 
циялардан з^имои ^плуичн механизмларнинг муз^им цалцаси бу- 
либ хисобланади. Баъзи мнкроорганизмларда уларнинг лейкоцит- 
ларга бирикиб колпшпга тусцинлнк циладиган сиртци структура-
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си (капсуласи) булади, шундай ^илиб микрооргапилмл. 
цитланишдан халос булиб х°лади , бирок иммун ж анобд  
риялар капсуласидаги моддаларга антителолар ^осил 
антителолар бактернялар сиртини хоплаб олади, шупда* 
бактернялар иммуноглобулинлар учун рецепторлари бор^стШТ* 

цитлар томонидан фагоцит\ланади.
Хуж айра ичида паразит;лик к;илиб яшайдиган микроорганизм  

лар (мохов, сил, бруцеллёз ва бош^а касалликлар хузгатувчилл- 
ри), шунингдек баъзи вируслар ^ужайрага кириб олиши учун 
эндоцитоз механизмидан фойдаланади. Улар хар хил усуллар би
лан лизосомаларнинг емирувчи таъсиридан сакланиб ^олади: 
баъзиларида эндоцитоз пуфакчаларннинг лизосомаларга 1̂ ушилиб 
кетишига тускинлик хиладиган ингибиторлар булади, бош ^алари-  
да лизосома ферментларидан ^имоя ^иладиган механизмлар бор,, 
шунга кура улар лизосомалар ичида паразитлик килиб яшайди.

Патоген организмлар фагоцитози гарчи ани^-тайин а^амиятга  
эга булса-да, лекин эндоцитланадиган ва сунгра лизосомаларга  
утадиган материалнинг асосий ^исмини организмнинг х ариб кела-  
ётган ва халок булаётган уз ^ужайралари, хужайра фрагментлари, 
эриган макромолекулалари ташкил этади. Масалан, одамда' 
фагоциглар айланиб турган хон о^имидан х аР куни 4 -1 0 1!га  
я хин эритроцитларни (барча эритроцитларнинг 1/120 1<исмини) 

йухотиб туради. Куз тур пардасининг пигментли эпителиал ХУ" 
жайралари таё^чалар ташци сегментларининГ 1̂ ариб долган i^ucm- 
ларини эндоцитлайди. Пигментли ^ул<айраларнинг шу функциясн 
издан чи^адиган булса, бу пигментоз ретинит бошланиб, одам кур  
булиб колишига олиб келади. Шундай цилиб, гетсрофагия, х у 
жайралар пролиферацияси билан биргаликда организмдаги ху
жайралар популяцияларининг янгиланиб туришини таъминлаб  
боради.

Гетерофагиянинг яна бир вазифаси хУж а йранинг ози^ланиши  
билан алоцадордир. Эндоцитоз ва кейинчалик лизосомаларда ю за
га чи^адиган деполимерланишиинг х аР ХанДай куриниши хУж а й~ 
ранинг моддалар фондини тулдириб боради. Бундан тапщари, ге
терофагиянинг хужайрага маълум моддаларни етказиб беришга-  
гина каратилган хиллари бор.

Аутофагия. «Кариб долган» ёки шикастланган молекулалар  
ёхуд хужайра уз органеллаларининг лизосомаларга ютилиши ва 
буларда хазм хилиниши худди янги молекулалар ва органеллалар  
хосил булиши сингари бу тузилмалар янгиланиб туришининг з а 
рур томонидир. Лизосомаларнинг хУж а,-фа ичидаги материални. 
кай тариха ушлаб олиши унчалик аник эмас. Бу материал аввал 
эндоплазматик ретикулум мембраналари хосил хилаДиган пуфак-  
чаларга кириб холадиган, кейинчалик эса бу пуфакчалар лизосо
малар билан хУшилиб кетадиган булса, аж аб эмас.

Яллигланиш процессларида хУж а йраларнинг мембрана струк
туралари, жумладан, лизосомаларнинг мембраналари хам зарар -  
ланади. Лизосома ферментлари ажралиб чихиб, хуж а йРани хазм  
цплиб юборади; мана шу процесс яралар хосил булишига олиб

215



келишн мумкин. Ревматоид артрит, миодистрофия, миокард ин
ф аркт  сингари касалликларда бириктирувчи тузима матрикси- 
нинг емирилиши лизосома ферментлари ажралиб чи^ишига^бор-
лиЦдир.

Хандай булмасин бирор лизосома ферментида турма ну^сон 
булса, у холда шу фермент субстрата деполимерланмасдан лизо- 
сом аларда  тупланиб боради (лизосома касалликлари). Лизосома 
касалликлари  купинча полисахаридлар парчдданиши (гликозидоз- 
л ар ,  IX бобга царалсин) ёки мураккаб липвддар парчаланишига 
борликдир (липидозлар, X бобга ^аралснн).

СЕКРЕЦИ Я

Купгина хужайралар «четга чицарищ»% яъни организмнинг 
■бошка ^исмларида фойдаланнш учун макромолекулалар синтез- 

.лайди. Буларга хужайралар орасидаги матрикс оксиллари билан 
гетерополисахаридлари, ^он плазмаси оксиллари, ^азм фермент
лари, оксилли гормонлар, сут оксиллари билан липидлари киради. 
Макромолекулаларни мембрана утказмайдиган булгани учун 
макромолекулалар экзоцитоз йули билан, яъни хужайра ичида 
ишланиб чицилаётган модда билан тула мембрана пуфакчалари

Ц и т о з о л е

ш Й ш Й ш Й |1Й Й Ш |1п г 
t u t s  » s

"  ------- 7
Гадир-будир регикулум буш лиги

77-расм. Секретланнб чицадиган оксиллар синтез»?
ва мембрана оркали утиши:

I — полирибосома таркиби дагн  м Р Н К : 2 — син тезлан адиган  
■оксилнинг-учки гидроф об кисми; 3 — пептпднинг гидрофоб 
учини узади ган  п еп тидгидролаза; 4 — узилиб чиккан 

гидрофоб пептид; 5 — тай ер оксил.

хосил цилиш ва уларни ^Уж а й р а д а н  тапп^аридаги м у ^ и т г а  б у ш а -  
тиш йули билан секрецияланади. Мембрана пуфакчаларининг 
ичида тупланиб, са^ланиб борадиган паст молекулали баъзи 
моддалар, масалан, буйрак уста безлари мия моддаси ^Уж а йра-
ларида адреналин, синапсларда нейромедиаторлар худди шу 
усул билан хуж айралардан  аж ралиб чи^ади.

Секретланадиган оцсиллар радир-будир эндоплазматик тур 
рибосомаларида еннтезланади. Юк>орида айтиб утилганидек, ху- 
жайранинг хамма мембраналари туташ структуралар ^осил ки- 
лади. Эндоплазматик мембраналарнинг бушлиги цитоплазманинг 
колган кисмидан аж ралиб  турадиган булади. Рибосомалар мем-
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браналарнинг ташки юзасига бириккандир, четга чицар! 
мулжалланган оксиллар эса синтез давомида мембрана 
цистернага утаДи (77-расм).

Оксиллар гидрофил моддалар булганлигидан уларни 
нанинг гидрофоб катламидан утказиш учун махсус моа'юипэтго-р 
зарур булади. Бундай мосламаларнинг бири шундай иборатки, 
секретланаётган оцсил гидрофоб N-учки кием билан таъминлана- 
дн. Ана шу гидрофоб учи мембрана орцали утиб, канал хосил ки- 
лади, пептид занжирининг гидрофил цисми шу канал орцали тор- 
тиб утказилади (77-расм). Мембрананинг ички юзасида (цистерна 
бушлигида) гидрофоб кисми мембрананинг махсус протеолитик 
фермента таъсирида ажралиб чицади. Эндоплазматик ретикулум 
цистерналаридан оцсиллар Гольжи аппаратига утади, ичида 
секретланаётган оксиллар буладиган пуфакчалар (секретор гра- 
нулалар) Гольжи аппаратидан ажралиб чицади.

Секретланадиган купгина оцсиллар гликопротеинлардир; улар
нинг углеводли кисми оцсил эндоплазматик ретикулум ва Гольжи 
аппарата цистерналаридан утиб бораётган пайтда синтезланади. 
Секретор гранулалар плазматик мембрана билан цушилиб, ичи- 
даги  су ю ц л и f  и н н ташкарига тукади, яъни асл экзоцитоз булиб 
5'тади (секрециянинг охирги босцичи). ,

Экзоцитознинг липидлар секрецияси учун характерли булган, 
масалан, сут безларида сут з^осил булишида иштирок этадиган 
боища механизми цам бор. Сут бези з^ужайраларидаги ёглар ци
тозолда эркин осиглик холатда буладиган томчиларни хосил ки- 
лади. ё г  томчилари плазматик мембранага яцйнлашиб келар 
экаы, думбайма юзага келишига сабаб булади ва пировард нати
ж ада  плазматик мембранадаи ичида ёг буладиган. пуфакча аж ра
либ чикади. Баъзи вируслар з;ам ^ужайрани худди шу тарзда 
тар к этиб чицади; айни в акт да хужа хужайра плазматик мембра- 
насининг ушланиб цолган булакчаси вирионга унинг хужайрадан 
ташкарида яшаш даврида парда булиб колади.

V U 1  б о б  

J  ЭН ЕРГИ Я  А Л М А Ш И Н У ВИ

Одам з^ам, барча гетеротроп организмлар сингари овцатдаги 
органик моддаларнинг парчаланиши хисобига энергия олиб тура
ди. Ер юзаси шароитларидаги органик моддалар термодинамик 
жихатдан туряун булмайди — улар уз-узидан (кайтмас тарзда, 
бадар) парчаланиб туради. Уз-узидан юзага чицадиган про- 

цесслар j^3£P*miilk. процесслардпд,. яъни улар эркин энергияси 
(— AG) камайиб бориши билан бирга давом этади ва шу сабаб- 

д а а  улар тирик ^ужайранннг яшаб, вазифаларини адо этиб бори
ши учун энергия манбаи булиб хизмат килиши мумкин. Уз-узидан 
парчаланиш натижасида пировард натижада термодинамик жихат

дан  тургун махсулотлар з^осил булади. Одам организмида озик

217
угГ-Ул



моддаларнинг парчаланишидан хосил буладиган ана шундай 
охирги ма^сулотлар углерод диоксиди ва сувдир. Алмашинувнинхт 
асосий охирги ма^сулотларидаи яна бири мочевина, яъни сийдик- 
чил. Бу модда термодинамик жи^атдан тургун моддалар жумла
сига кирмайди; мочевина хосил булиши энергия алмашинуви би
лан фа^ат билвосита богланган булиб, организмдан орти^ча азот- 
ни чш^ариб ташлаш учун хизмат ^илади, шу сабабдан мочевина 

синтези аминокислоталар алмашинувига боглаб туриб, XI бобда 
батафсилрок куздан кечириб чи^илади.

Термодинамик жи^атдан тургунмас моддалар кинетик жи^ат- 
дан етарлича тургун булиши мумкин. Масалан, глюкоза орга
низмдан таищарида неча юз йиллаб сацлана олади, ^ олбуш , 
одам оргаиизмида хаР кеча-кундузда тахминан 0,5 кг атрофида 
глюкоза парчаланиб туради. Кинетик жи^атдан тургунлик ХУ‘ 
жайрада ферментатив катализ натижасида бартараф этилади.

Одам организмини энергия билан таъминлаб борадиган асосий 
моддалар ов^ат углеводлари билан ёгларидир (27-жадвал). Ок-

27 - ж а д в. а л

Катта ёшли одамда асосий озик моддалари билан олинадиган 
энергиянииг уртача суткалик сарфи

Модда Солиштирма
калориялшшги

Суткалик сарфи

ккал/г кЖ /г г к кал кЖ

Оцсиллар 4,1 17 80 328 1 360
Еглар 9,3 39 100 930 3 900
Углеводлар 4,1 17 400 1640 6 800

Жами - - 580 2898 12 060

I

силлар камро^ а^амиятта эгадир, лекин асосан о^силли ов^атлар 
билан ов^атланиладиган маз^алда ва очлик пайтда уларнинг роли 
анча ортади.

Глюкозанииг охирги алмашинув ма^сулотларигача парчала
нишини мама бундай тенглама билан тасвирласа булади:

С6Н 120б +  6 0 2 =  6С 02 +  6Н20  +  2850 кЖ/моль.

Углеводлар, ёглар ва оксиллар (аминокислоталар) таркибида 
кислород мщдорн шу моддалар парчаланишининг охирги ма^су- 
лотларидагидан кура камрок; булади. Боищача айтганда, бу мод
далар катаболизми кислород истеъмол ^илиш ва оксидланиш ре
акциялари билан боглшушр. Дастлаб Лавуазье (1777) тушунти- 

риб бергаи нафас мо^ияти ана шундан иборат.



^  " \

f  ТУКИМА НАФАСИ J 5 7  ^ |

Органик моддаларнинг тирик туцималарда руй бериб 
род истеъмол цилиш ва углерод диоксиди ажратиб чица^ 
лан бирга давом этиб борадиган парчаланиши тщ.им.а нпфаг.и лрб 
аталади. Туцима нафасини туцима кесмаларидан фойдаланиб ту
риб кузатиш мумкин. Кесмаларни ёпиц идишдаги глюкоза эрит- 
масида устириладиган булса, эритмада глюкоза, суюцлиц устида
ги хавода эса кислород камайиб, углерод диоксиди мицдори ку- 

пайиб боради. Туцима нафасининг жадаллиги турли тукималар- 
да  бир хилда эмас (28-жадвал).

Турли туцималарда кислород истеъмол и 
(Qfi2 1 мг КУРУК туЦима моддасига мкл/соат .\исобида)

Тузима Q02 Тузима Qo2

Куз тур пардаси ■31 Упка 8
Буйрак 21 Меъда ости бези 6
Жигар 15 Ю рак мускули 5
Бош ' мия пустлоги 12 (тиичликда)
Буйракусти безлари 10 С келет м ускулларп

(тиичликда) 3
Тери 0 ,«

Тажрибани нишонланган кислород иштирокида утказиладигак 
булса, у ^олда истеъмол цилинадиган кислвроднинг ^аммаси сув 
молекулаларига утиб колиши, ^олбуки, юзага келадиган углерод 
диоксидида нишонланган кислород булмаслиги маълум булиб 
цолади. Бундан нафасга олинадиган кислород оксидланаётган 
субстратлар (бизнинг тажрибамизда глюкоза) водороди цисобига 
суз синтезланиши учун сарфланади деган хулоса келиб чицади. 
Бу процессии мана бундай тенглама билан тасвирласа булади:

D -H 2 +  V2O2 =  D +  Н20  +  210кЖ/моль.

Бу }’ринда D -H 2 — дегидрланадиган субстрат, водород донори бу
либ хизмат цилади (водородини беради), кислород эса водородни 
цабул килиб олади, яъни водород акцепторы ролини бажаради.

Оксидланаётган моддалар углероди шу моддаларнинг узидаги 
кислород билан сув кислороди хисобига углерод диоксидига ай- 
ланади. Буни таркибида нишонланган кислород бор органик мод- 
д-а-лар ва сувдан фойдаланиб утказиладиган тажрибаларда исбот 
эт-иш мумкин. Шу уринда келтириб утилган тажрибалар натижа- 
ларини хисобга олиб, глюкозанинг охирги мах.сулотларга айлани-
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шини (а) ва (б) тенгламалари билан тасвирласа булади, бутенг- 
ламалар жамланадиган булса, (в) тенглама келиб чикади:

С6Н 120 6+ 6 Н 20 +  12А =  6 С 0 2 +  12АН2 (а>
12АН2 +  6 0 2 =  12Н20  +  12А (б)

CsHi20 6 +  6 0 2 =  6С 0 2 +  6Н20  (в)

(а) Тенглама глюкоза оксидланишидаги мураккаб метаболик 
йулнинг йигинди натижасини акс эттиради, бу метаболик йул 
талайгнна реакциялар ва оралик; махсулотларни уз ичига олади. 
Баъзи орали^ ма^сулотлар дегидрогеназаларнинг субстратлари- 
дир: бу ма^сулотлар дегидрланади, шу билан бирга кофермент
л а р — водород ташувчилар (тенгламаларда булар А ^арфи билан 
белгиланган) водород акцепторлари булиб хизмат килади. Сунг- 
ра коферментлардаи водород кислородга олиб утилади[(б) тенг
лама]. Бу хам куп боск;ичда утадиган жараён булиб, митохон- 
дриялардаги махсус фермент системаси иштироки билан юзага чи- 
кади.

Бош^а моддалардан (ёглар, аминокислоталардан) энергия 
манбала'ри тарикасида фойдаланилганда улар хам худди шундай 
усул билан—дегидрланиш реакциялари ва кейин сув синтези иш- 
тироки билан оксидланади.

. А Д Ф Н И Н Г  ФОСФОРИЛЛАНИШ И

Оксидланаётган моддалар энергияси АДФ дан АТФ синтезла- 
ииши. учун сарфланади. АТФ молекуласида иккита юксак энер
гияли бог (макроэргик боглар) бор; куйида келтирилган форму- 
лада бу боглар ~  (тильда) белгиси билан белгиланган:

ОН ОН ОН
I I I 

Аденин рн боза— Р — О ~  Р — О ~  Р — ОН
II If II
О О О

АДФ молекуласида фа кат битта юксак энергияли бог булади; 
оксидловчи фосфоринланиш йули билал АТФ синтезланиши нати
жасида я на битта 6 o f  хушилади, яъни субстратнинг оксидланиш 
энергияси ЛТФ молекуласидаги химиявий боглар энергиясига 
айланади.

Турли моддаларнинг гидролизланиш реакцияларида ажралиб 
чикадигаи энергия одатда кам булади. Агар бу энергия 
30 кЖ/мольдап ортик келадиган булса, у хоЛДа гидролизланаёт- 
ган богни юксак энергияли бог деб айтилади. Равшанки, юксак 
энергияли бирикмалар билан паст энергияли бирикмалар уртаси
даги бу чегара шартлидир. 29-жадвалда баъзи бирикмалар гид
ролизи эркин эиергиясннинг ^ийматлари келтирилган. Бу жадвал- 
да келтирилган катталиклар pH 7,0 ва стандарт шароитлар учун, 
яъни модда концентрацияси 1 моль/л, температура у5°С , босим 
1 ,0Ь !05Па (1 атм) булган шароитлар учун хисбблаб чикилган.

2 2 0



Баъзи бирикмалар гндролизннинг Гиббс энергияси

' " ~ 1
Бирикма Парчаланиш реакцияси —А С, 

кЖ /моль

Фосфоенолпируват Пируват + Н ЗР04
З-Фосфоглицерат
+НЗТ04

61,9
1,3-Бисфосфоглицерат 54,5

Карбамоил фосфат 
Ацетил фосфат

Карбамат + НЗР04 
Ацетат + Н3РО4

51,5
47,7 i

Креатинфосфат Креатин + Н ЗР04 43,1
АТФ АМФ + Н4Р207 37,4
АТФ АДФ + Н3РО4 34,5
АДФ АМФ +Н3РО4 36,3
АМФ Аденозин + Н ЗР04 9,6
И4 Р2О7 2НЗР04 33,4
Ацетангидрид 2 Ацетат 48,9
Ацетил-КоА Ацетат + HS-KoA 35,0
Сукцинил-КоА Сукцинат + HS-KoA 43,5
Глицерофосфат Глицерин + Н 3РО4 9,2
Гл юкозо-6-Фосфат 
Глюкозо-1 -фосфат

Глюкоза + НЗР04 13,8
Глюкоза + Н3РО 4 20,9

Мальтоза 2 Глюкоза 16,7
Аланилглицин Аланин + глицин 16,7
Аспарагин Лспартат + NM3 15,1
Лактоза Глюкоза + галактоза 12,5

Тирик цужайрадагй шароитлар стандарт шароитлардан тамомила 
боищача булади (айиицса кондентрациялар хусусида), шу муно- 
сабат билан ^ужайрадаги моддалар гидролизининг эркин энер
гияси жадвалда курсатилган цийматлардан анча фарц цилиши 
мумкин. Бундан ташцари, ^ужайранинг турли кисмларида шаро- 
ит бир хил эмас. АТФ гидролизи энергияси хужайрада олган 
жойига цараб тахминан 40 кЖ/моль дан 60 кЖ/моль гача дои- 
р а д а  узгариб туриши мумкин; уртача уни 50 кЖ/моль га тенг деб 
^и соблаш  раем булган.

АДФ дан АТФ синтезланишининг асосий. йули оксидловчи 
фосфорилланишдир. Бунда АДФ анорганик фосфат билан фос- 
форилланади:

АДФ +  Н3Р 0 4 +  Энергия АТФ +  Н20

Бу реакция цайтарилган- коферментлардан кислородга водород 
утиши билан богликдир. Ана шу водород утаётган пайтда оксид
ланаётган моддалар энергиясининг асосий цисми ажралиб чица- 
ди. Газсимон Н2 ва 0 2 дан сув синтезланишининг энергияси 
230 кЖ/моль ни ташкил этади; агар органик бирикмалар тарки- 
бига кирадиган водород сарфлаиадиган булса, бунда хам энергия 
а м а л д а  худди шунча булиб чицади. Водород утиши ва АТФ син
тези  реакцияларининг энергетик томони митохондрнялар мембра-

V ' '?  <,<11



О н си д л а н а д и га н  м оддалар энергияси

АДФ+Н-РСл АТФ+Н?<Э

78-расм. Энергия алмашинуви схемаси.

наси ва Н+-АТФ-синтетаза иштирокига борлшущр.
АДФ дан АТФ синтезланишининг бодща бир йули субстрат

нинг фосфорилланишидир; бу х°лда богланиш механизми мем
браналар иштирокини талаб этмайди (^уйига каралсин).

АТФ гидролизи энергиясидан уз навбатида турли-туман эндер- 
гоник продессларни таъминлаш учун фойдаланилади (78-расм). 
АДФ нинг фосфоринланиш ва кейинчалик АТФ дан энергия ман
баи тарикасида фойдаланиш реакциялари циклик процессии 
(А Д Ф — АТФ циклини) хосил ^илади.

Шундай к;илиб, озив; моддалар энергияси хужайрада аввал 
АТФ энергиясига айланади, кейин эса АТФ биохимиявий ва фи
зиологик процессларда буладиган хаР хил ишларни бажариш 
учун бевосита энергия манбаи булиб хизмат хнлаДи- Энергия- 
нинг худди мана шу узгаришлари энергия алмашинуви деб ат.ала- 
диган нарсанинг худди узидир. Ушбу бобда энергия алмашинуви- 
нинг АТФ синтези билан поёнига етадиган хисми куздан кечириб 
чи^илади, холос. АТФ энергиясидан фойдаланиш процессларига 
келганда эса улар ушбу дарсликнинг купчилик булимларида 
куздан кечириб |тилади.

^  НАФАС ЗА Н Ж И РИ

Нафас процессида субстратларнинг оксидланишйни электрон
лар билан протонларнинг (яъни умуман айтганда, водород атом- 
ларининг) органик моддалардан кислородга утиши деб тасаввур 
Хнлса булади:



\
Бу жараён талайгина боскичларни уз ичига олади; унда э\ 

тронлар билан протойларни олиб утувчи занжир ёки нафас за^ 
жирини х;осил циладиган бир канча оралиц ташувчилар ишти
рок этади.

Бирламчи донорлардан водород II бобда тасвирланган НАД 
га боилиц дегидрогеназалар билан ФАД га боглиц дегидрогена- 
залар иштирокида нафас занжирига утказилади (79-расм, а в а б  
реакциялар). ФАД га боглиц дегидрогеназалар водородни убихи- 
нонга олиб утади (QH2 убихинол ^осил булади), НАД га боглик 
дегидрогеназалар эса водородни НАД га утказади (НАД-Н ^осил 
булади). '

Сунгра НАД-Ндан хам водород^(убихинонгаЗ^тказилади^бу
реакцияни Н А,Ц -Н -дегидрогеназа  катализланди (79-расмдаги 1- 
реакция): /

НАД-Н +  Н+ +  Q -> НАД+ +  QH2

НАД-Н-Дегидрогеназа таркибида ФМН буладиган фермент- 
дир. Реакция жараённда водород аввал фермент билан бириккан 
ФМН га келиб цушилади, кейин эса убихинонга утказилади.

НАД- г.* bofnms 
йе гий ро ген а за - 
пар субстратлари

Ф А Д  га b o f лик, 
дегидрогеназалар 
суб ст р а тл а р и

I* .
(Н А Д Н Ж  )

1‘
-Q H

т
3 1 ан’1 2* 1
Ц* *

'АО,

АДФ АТФ АДФ АГФ АДФ АТФ

79-расм. Митохондрия нафас занжири.

QH2 ^осил булиш босцичида НАД га боглиц дегидрогеназалар 
ва ФАД га боглиц дегидрогеназалар томонидан нафас занжирига 
киритиладиган водород атомларининг икки оцими бир-бирига цу
ги и либ кетади.

Сунгра нафас занжирида электронлар билан нротонларнинг 
йули бир-биридан ажралади. Электронлар цитохромлар ёрдамида 
олиб утилади. Цитохромлар гемопротеиилар (гемли ферментлар) 
дир. Цитохромлар гемидаги темир атоми электронни бириктириб 
олиш ёки бериш йули билан валентлигини узгартириши мумкин:

Fe3+ +  е~ ■ 
Fe2+ — е -  ■

- Fe2+ 
Fe3+

Нафас маркази цитохромларн латинча: в, С\, с, а ва йз ^арф- 
лари билан белгиланади.

в ва С( цитохромлар комплекси QH2-cдегидрогеназа тарицасида" 
таъсир курсатиб боради: у QH2 дан с цитохромга электронларни 
олиб j/тади:

. 22»



Q H 2 +  2e .(Fe3+>-^ Q +  2H+ +  2c (Fe2+)

Электронлар в ва сх дитохромлардаги темир атомлари оркали 
бирма-бир утиб боради, кейин эса с цитохромга тушади; айни 
вактда протонлар эритмага ажралиб чикади. Цитохром символи 
олдида турган стехиометрик коэффициент 2 шунга богликки, 
QH2 дан иккита электрон утади, цптохромлар эса бир цикл даво
мида биттадан электронни олиб утади.

а ва а 3 цитохромлар комплекси цитохромоксидаза (с цитохром 
оксидаза) тари^асида таъсир курсатиб боради. Цитохромоксидаза 
таркибида гемдан тапщари мис ионлари булади, булар ^ам„ 
электронларни ташишда иштирок этиб, валентлигини узгартиради:

Си^+ +  е~ ->■ Си+
C u h — e->-Cu2+

Бу цитохромлар комплекси с цитохромдаи кислородга элек
тронларни олиб утади:

2с (Fe2+) +  '/гО2 - + 2с (Fe3+) ,+ 0 2~
Электроилар а ва а 3 цитохромлардаги темир ионларига, кейин 

мис ионига бирма-бир бирикади ва, ни^оят, кислородга утади.
Митохоидрияларга кондан утадиган кислород а3 цитохром ге-

30 - ж  а д в а до

Митохондрия нафас занжирининг асосий таркибий цисмлари

Таркибий цисми Молекуляр
массаси

Суббирлик- 
ларининг сони

Простетик 
группалари \[

НАД Н • Дегидрогеназа 
(1 комплекс)

850 ООО 16 1 ФМН, 16 — i 
24FeS j

Су кци 11атдегидрогеназа 
(И комплекс)

125 0 0 0 - 4 1 ФАД, !: i 
гем, f.I-VS [1

Убихинон 108 -

Убихинолдегидрогеназа 
(III комплекс)

250 ООО 6—8 3 гем,. 2FeS ]

I ; luTOxpc.M с 13 ООО - I гем-

I Цитохромоксидаза 
I (IV комплекс)

ПО ООО М2 2 гем, 2С* |

IИ  АТ Ф-Синтетаза -500  ООО S—10 \1 - 1К . ------*
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мидаги темир атоми билан Ог молекуласи шаклида бирикади 
(худди гемоглобин билан бириккани каби). Сунгра Ог молекула
си атомларининг цар бири иккитадан электрон ва иккитадан 
протонни бириктириб олиб, сув молекуласига айланади:

0 2 +  4в” .+  4 Н н 2Н 20

Нафас занжири таркибий цисмларининг баъзи характеристи- 
калари 30-жадвалда келтирилган.

Озиц моддаларнинг водород атомларл шу йул бзлан нафас 
занжири орцали охирги акцеиторга — атмосфера кислородига етиб 
боради. Одам организмида туцима нафаси цисобига бир кеча- 
кундузда 300—400 мл сув ^осил булиб туради (метаболик сув). 
,Жуда цам цуруц чулларда яшайдиган баъзи цора цунгизлар успм- 
ликларнинг шамол учириб олиб келадиган чангсимон КУРУК кол
диклари билан овкатланиб, факат туцима нафаси цисабига сув 
олиб туради, холос.

у  ЭЛЕКТРО Н  ТАШ УВЧИЛАРНИНГ ОКСИДЛАНИШ -КАЙТАРИЛ ИШ 
~  ПОТЕНЦИАЛЛАРИ

31-жадвалда стандарт шароитлар учун ^исоблаб чи^илган 
оксидланиш-цайтарилиш потенциаллари келтирилган. Бу руй- 
хатда электронларни бериш (яъни оксидланиш) хусусияти юцори- 
дан пастга томон камайиб боради, электронларни бириктириб 
олиш (^айтарилиш) хусусияти эса юцоридан пастга томон куча- 
йиб боради. Электронлар нафас занжирида оксидланишдайтари- 
лиш градиенти буйлаб _силжиб боради. Оксидланишдайтарилиш

3! » ж а я в а л

. Нафас занжири баъзи таркибий цисмларининг ■ 
оксидланиш-^айтарилиш потенциаллари

Модда
E°, В (pH 7)

Кайтарилган шакли Оксидланган шакли

НАД , U  
Убихинол 2+ 
в ' Цитохром (Fe )

'Н А Д , 
Убихинон 
Е—Цитохром (Fe3+>

-0 ,32  .
•+0,10
+0,12

2+С1—Цитохром (Fe ) 1!е —Цитохром <Fe3+>' +0,21
! 2+ 
ic—Цитохром (Fe ) с—Цитохром (Fe3+> ' ' +0,25

2+аЗ—Цитохром (Fe ) 
2Н 20

;*3—Цитохром
;02

<Fc3+> +0,29
+0,82

15—891



потенциали оксидланиш-цайтарилиш реакцияларининг эркинэнер
гияси учун ифодалаш шаклидир; Е ва G0 уртасидаги муносабат 
мана бундай тенглама билан тасвирланади;

—  A G 0 =  t iF A E 0,

бу ерда AG — реакциянинг стандарт эркин энергияси; п —  реак
цияда иштирок этадиган электронлар сони; F —-Фарадей доимий- 
си; АЛ0 — дастлабки моддаларнинг оксидланиш-^айтарилиш гю- 
тенциаллари ^иймати билан реакция ма^сулотлари оксидланиш- 
^айтарилиш иотенциаллари ^иймати уртасидаги тафовут.

НАД-Н билан Ог уртасидаги оксидланиш-цайтарилиш потен* 
циалларининг умумий тафовути 1,14 В [0,82— (—0,32) =  1,14] га 
тенг; олиб утиладиган хаР жуфт электронларга айлантириб ^и- 
соблаганда 220 кЖ  га баробар буладиган AG эркин энергиялар 
тафовути шунга мос келади. Шунча ми^дордаги энергия турт 
молекула АТФ синтезлашга етган булур эди. Лекин аслида купи 
билан учта АТФ молекуласи синтезланиши мумкин. Молекуляр 
водород билан молекуляр кислороддан сув синтезланишининг 
энергияси 230 кЖ/моль га тенг келишини,- яъни тирик хужайрада

НАД-Н дан молекуляр кислородга 
водород олиб утишдаги сув синтези 
энергиясидан куп фарх ^илмасли- 
гини айтиб утамиз.

М И ТОХ ОН ДРИЯЛАРН ИН Г 
ТУЗИЛИШ И

Митохоидриялар одатда узунли- 
ги 1—4 мкм ва эни 0,3—07 мкм га 
борадиган, иккала учи думалоцла- 
шиб келган цилиндр шаклида 6^- 
лади. Бирок; турли ^ужайраларда 

митохондрияларнинг катта-кичиклиги билан шакли жуда бвш^ача 
булиши ^ам мумкин. Турли хужайралардаги митохондрияларнинг 
сони ^ам турлича булади. Масалан, сперматоцидда 100—200 та 
митохондрия булса, гепатоцитда 2000 тага як;ин митохондрия бор.

Митохондрияларнинг ташщи ва ички мембраналари борки, бу  
худди халта ичида турадиган халтага ухшайди. Ички мембранаси  
бир талам бурмаларни х ° сил килади,—  кристалар деб  шуларни  
айтилади (80-расм). Ички мембрана билан чекланиб турадиган  
бушли^мннг мчи матрикс деб  аталади.

Ташци вп ички мембраналари таркиби, хоссалари ва фуикция- 
лари жи^атидли бир-биридан катта фарк; ^илади. Тапщи мембра
наси молекуляр массаси тахминан 5000гача борадиган молекула- 
ларни бемалол утклзаверади, ^олбуки, ички мембрананинг утка- 
зувчанлиги чекламгам ва селектив (яъни танлаб утказадиган) 
булади; бу махсус транспорт системалари борлигига богли^. 
Шунга кура мембраналар орасидаги бушли^нинр/химиявий тар-

I

л . А

80-расм. Митохондрияларнинг 
тузилиш и:

1 — таш ки  м ем бранаси ; 2 — ички 
м ем бранаси ; 3 — м атрикс; 4 — ички 
м ем брана >;осил ^и лган  кристалар.

m



киби цитозоль таркибидан кам фарк; ^илади, ^олбуки, матрикс 
таркиби анча боищача булади. \

М итохондрияларда баъзи оксилларнинг жойлашуви

Ташци мембранаси
М оноаминоксидаза 
E f  кислоталари занжирини 
узайтириш системаси 
Холинфосфотрансфераза 
А фосфолипаза

Матрикс
Цитрат цикли ферментлари 
(сукцинатдегидрогеназадан ташкари) 
Ег кислоталари (3-оксидланиши 
ферментлари
Фосфоеиолпируваткарбоксилаза
Глутаматдегидрогеназа

Ички мембранаси
НАД • Н-Дегидрогенеза
Сукцинатдегидрогенеза
в, ci, с, а, а3 цитрохромлар
Н+-АТФ-Синтетаза
Карнитин-ацилтрансфераза
АДФ-АТФ-Транслоказа
Фосфаттранслоказа
Глутамат-асиартаттранслоказз
Глутамат-ОН -транслоказа
Пируваттранслоказа
М алат-цитраттранслоказа
М алат-а-кетоглутараттранслоказа

НАД га богли^ дегидрогеназалар (купгина ФАД га борлиц де
гидрогеназалар ^ам) митохондрийларнинг матриксида, нафас 
занжирининг бошка таркибий кисмлари эса ички мембранасида 
булади. Н А Д • Н-дегидрогеназа билан сукцинатдегидрогеназанинг 
актив марказлари мембрананинг матриксли томонида кутарилиб 
туради: бу ферментлариинг субстратлари матриксда ^осил була
ди. Нафас маркази ферментлари улушига ички мембрана барча 
оцсилларипинг 30—40 фоизи т^рри келади. Н А Д • Н-дегидрогеназа, 
сукцинатдегидрогепаза, QI-12-дегидрогеназа ва цитохромоксидаза- 
л а р — булар кам^аракат буладиган йирик-йирик комилекслардир, 
холбуки, убихинон унча катта булмайдиган липофиль молекула. 
Убихинон мембрананинг липид цаватида силжиб бориб, I— III 
комплекси билан II—III комплекси уртасида электронлар утиши- 
ни таъминлайди. с Цихохром III комплекс билан IV комплекс ур
тасидаги мембранага жойлашгандир (81-расм).

S l-расм. Митохондрияяар. ички мембрашн'идагн нафас занжири таркибий 
кисмларининг жойлашуви шундай булса, аж аб эмас.

?  ОКСИ ДЛА НИ Ш Н ИН Г Ф ОСФОРИЛЛАНИШ  БИЛАН БОРЛАНИШ
МЕХАНИЗМИ U - -

Электронларни утказиб берадиган занжир ферментлари мито
хондрия мембранасида шундай жойлашганки, уларнинг таъсири 
векторлн булади, яъни катталиги билангииа эмас, балки худди



транспорт АТФазаларининг таъсири сингари фазовий йуналишга 
эга оулиши б и л а н ^ а м  характерланади. Нафас занжири вектор- 
лигининг асосии куриниши водород ионларининг мембрана ички 
томонидан (матрикс томонидан) та ищи томонига утишидир. Бу 
^одиса 82-расмда курсатилганидек бориши мумкин. Электронлар 
НАД-Н дан ФМН га — НАД-Н-дегидрогеназа коферментига ута
ди, протонлар эса мембрананинг ички томонидан ажралиб чита
ли. ФМН нинг ^айтарилиши учун зарур булган протонлар мат- 
риксдан келади. Кейинги босцичда яна шунга ухшаш жараён бу
либ утади. Электронлар ФМН-Нг дан убихинонга, протонлар эса 
мембраналар орасидаги бушлшда утади; убихинон эса протон- 
ларни матриксдан олади. Цитохромоксидаза со^асида хам про
тонлар мембрана оша утиб боради (бу расмда курсатилган эмас). 
Шундай цш пб, электронларни утказиб берадиган занжир худди 
протон насоси каби ишлаб, матриксдан водород ионларини мем
брананинг ташки томонига ^айдаб чи^аради. Натижада мем
брананинг иккала томонида протонлар концентрациялари фарк;и 
ва шу билан бир ва^тда тапщи юзада плюс ишорали буладиган 
электр потендиаллари фар^и юзага келади. Бопщача айтганда, 
моддалар оксидланиш-^айтарилиш потенпиаллари фар^ининг 
энергияси протоннинг электрохимиявий Д|лН+ потенциали энергия
сига айланади.

Электрохимиявий потенциал протонларни тескари томонга — 
ташци юзадан ичкарига к;араб ^аракатланишга мажбур этади. 
Лекин мембрана, махсус ^исмлари — протон каналларини  айтма- 
ганда, буларни утказмайди (81-расм, унг томонда). Ички мембра
на ички юзасидаги шу каналлар «дасида :

АДФ +  Н3Р 0 4 =Ft АТФ +  Н20
реакциясини катализлайдиган Н+-АТФ-синтетаза жойлашган бу
лади.

Тапщи томонда протонлар орти^ча булганида канал оркали 
утаётган протонлар оцими энергияси хисобига бу реакция чапдан

адф+НзРОч
Матрикс НАД Н + Н + 2Н + 2Н

11чки
м е м б р а н а

N  ем  Храп  а р  
о р а с и  с а г  и  
оуш л й у,

Таил<,и
мембрана

2 е~
ФМН Н 2 -— ^  Q H 2

2е~

- а т ф + н 2о

• 2И . ЬГ

82-расм. М итохондрняларда протонларни мембрана оркали ^тказиш ва АТР
синтези.



унг томонга караб боради. Транслоказа иштирокида хрсил була
диган АТФ матриксдан мембрананинг тацщи томонига утиб^ бо
риб, цитозолга тушади. Худди шу трансдоказа бир ва^тнинг узи
да АДФ ни тескари томонга — цитозолдан митохондрия матрик- 
сига утказади. (АДФ-АТФ-транслсказа).

Сунъий шароитларда, in vitro даги тажрибаларда ички мем
брананинг ички юзаси томонидан ор^и^ча мшуцэрда АТФ хосил 
Килиш мумкин. Бу х;олда реакция унгдан чапга цараб боради, 
яъни фермент протонларни олиб утказадиган транспорт АТФаза 
сингари ишлайди (Н+-АТФаза). Айни ва^тда мембрана энергия- 
га эга булиб колади: АТФ гидролизи энергияси хисобига Aji.H+ 
^осил булади.

Оксидланишнинг фосфорилланиш билан борлшушги туррисида 
бу уринда баён этилган фикрлар мо^ият-эътибори билан олганда 
тажрибалар билан яхшилаб асослаб берилган, аммо купгина таф- 
силотлари >^амон етарлича ани^ булмай ^олмо^да. Жумладан, 
Н+ нинг мембрана тапщи томонига утиш механизми 82-расмда 
курсатилганидек булмаслиги .^ам мумкин (ёки бошкача йул би
лан бориши х;ам мумкин). Н+—АТФ-синтетазанинг электрохнмия- 
вий потенциал энергиясидан фойдаланиш механизми ^озирча но,- 
маълум. — — ' "

ФОСФОРИЛЛАНИШ  КОЭФФИЦИЕНТИ

' |8 £ Jb  j S  В  1 Ш
Нафас заижирида электронларни олиб утиш АТФ синтези би

лан борланиб кетадиган учта жой (фосфорилланиш ну^талари) 
бор: биринчиси НАД-Н-дегидрогеназа билан убихинон орасида, 
иккннчиси b цитохром билан с( цнтохром уртасида, учинчиси а 
цитохром билан ая цитохром со^асидадир (79-расмга ^аралсин). 
Бир жуфт электронлар олиб утилаётган махалда шу жойларда 
юзага келадиган энергия тафовути юксак энергияли битта бог 
еинтезланиши учун етарли булади. Боищача айтганда, ютйлган 
^ар бир кислород атоми хисобида олганда митохондрийлар купи 
билан учга АТФ молекуласини х;осил ^илади (яъни учта Н3Р 0 4 
молекуласини АДФ билан бириктиради). Бириккан Н3РО4 ми^- 
дорининг ютйлган кислород (О) мшушрига булган нисбати фос
форилланиш коэффициенты деб аталади ва P /О куринишида бел- 
гиланади; P /О  коэффициент Р / 0 < 3  булади. ФАД га борлик дегид
рогеназалар водородни бирламчи донорлардан биринчи богла- 
ниш куктасшш четлаб утиб, тугрндан-тугри убихинонга олиб бо
ради. Демак, бу холда P /О коэффициент иккидан орти^ булиши 
мумкин эмас.

Бу катталиклар АТФ синтезинипг назарий максимумини акс 
эттиради. Аслида электрохимиявий потенциал энергиясининг бир 
Кисми АТФ синтези учун сарф булмай, балки моддаларни транс- 
локазалар иштирокида симпорт ва антипорт механизмлари бу- 
йича митохондрия мембранаси ор^али олиб утказиш учун сарф- 
лаиади.

Одам бир кеча-кундузда хаводан 600 л ( ~ 2 7  моль) атрофида 
кислород олиб истеъмол ^илиб туради. Бу кислороднииг жуда куп
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Хисми (тахминан 90 фоизи) нафас занжири иштирокида сувгача 
кайтарилади. Митохондрияларда 25 моль 0 2 (яъни 50 моль ато- 
мар кислород) цайтарилади, P /О коэффициента эса 2,5 га тенг 
деб хисобланадиган булса, у холда организм митохондрияларида 
бир кеча-кундузда 50-2,5 =  125 моль АТФ, яъни 62 кг га яцин 
АТФ синтезланади. Худди шунча ми^дордаги АТФ бир кеча-кун- 
дузда парчаланиб хам туради, албатта: бу катталик организмдаги 
умумий АТФ массасини эмас, балки АТФ—АДФ даврасининг тез- 
лигини характерлайди. Организмда АТФ ми^дори куп э м а с —20— 
30 г атрофида булади. Х.ар бир АТФ молекуласи бир кеча-кундуз
да 2,5 минг марта парчаланиб, яна янгидан пайдо булиб туради, 
модомики шундай экан, унинг уртача умри 1 минутдан кура кам- 
рок булади.

Митохондрияларда оксидланишнинг фосфорилланиш билан 
борликлиги мустахкам булиш билан ажралиб туради: агар АТФ 
синтезланиши мумкин булмаса, у холда нафас занжирида элек
тронлар утиб туриши хам тухтаб холади. Нафас занжирида 
Н АД-Н оксидланиши ва фосфорилланишнинг йигинди натижаси- 
ни мана бундай тасвирласа булади:

Бу реакцияларни in vitro шароитидаги митохондриялар сус- 
пензиясида урганиш мумкин. Инкубацион аралашмада АДФ дан 
таищари хамма дастлабки моддалар булса, у холда 0 2 ютилиши 
(нафас) кузатилмайди. АДФ кушилганидан кейин уша захоти на
фас хам, АТФ синтези хам бошланади; АДФ сарфланиб борган 
сайин нафас тезлиги сусайиб, АДФ нинг хаммаси АТФ га айланиб 
колганида бутунлай тухтайди.

Митохондриялар нафасининг АДФ концентрациясига боглих* 
лиги нафас назорати деб аталади. Идора этишнинг бу механизми 
жуда катта ахамиятга эга , чунки таъсцрини'нг натижасида АТФ 
синтези тезлиги хужайранинг энергиягаОэхтиёжи билан белгила- 
надигаи булади: хужайра процессларида АТФ сарфи кучайганида 
(синтетазалар катализлайдиган реакцияларда, ионларни ташиш 
в акти ва бопп^аларда) АДФ концентрацияси ортиб боради, бу 
эса  нафас ва фосфорилланишнинг уз-узидан тезлашувига олиб 
келади. Митохондриялар ишининг суръати  аслида  АТФ сарфига 
боглик деб айтиш мумкин.

Нафас назорати механизми юксак даражада сезгир ва аних 
булиш и билан ажралиб туради, шунинг учун тухималардаги АТФ 
ва АДФ нинг нисбий концентрациялари тор доираларда узгаради, 
холбуки, хужайрапниг энергия истеъмол хилиши (яъни \ А Д ф — 
АТФ цикли оборотларитшг сони) неча ун баравар узгариб тури
ши мумкин.

НАФАС НАЗОРАТИ

Н АД-Н +  Н+ +  V2O2-v  НАД+ +  Н20  
ЗАДФ +  ЗН3РО 4 ЗАТФ +  ЗН20



Баъзи моддалар оксидланиш билан фосфорилланишни ажра
тиб цуяди. Бунга 2,4-динитрофенол мисол булиб хизмат цилиши 
мумкин: !

ОКСИДЛАНИШ  БИЛАН Ф О С Ф О РИЛЛА НИ Ш Н ИИ Г А Ж РАЛИ Ш И

Бу липофил модда хо^ ионлашган шаклда булсин, хо^ ион- 
лашмаган шаклда булсин митохондрия мембранаси ор^али осон- 
гина диффузияланиб утади ва, демак, водород ионларини мембра
на орцали шу ионлар концентрацияси кам булган томонга олиб 
утиши мумкин. Шунинг учун 2,4-динитрофенол митохондрия мем
бранаси АцН+ сини йу^отиб юборади, бу энергия эса иссиклик 
шаклида сочилади. Бунда кислород истеъмоли ва субстратлар- 
нинг оксидланиши давом этиб борадию, лекин, табиийки, АТФ 
сиитезланиши мумкин эмас. .

Оксидланиш билан фосфорилланиш ажралганида оксидланиш 
энергияси иссицлик шаклида сочиладиган булгани учун буларни 
ажратувчи моддалар тана температурасини кутаради (пироген 
таъсири).

НТN il

ДМФ

шсахариялар ' Окриллар

Ацетил КоА

1
со,. Н20

83-расм. Асосий озиц моддалар катаболизми: 
1—5—катаболизмнинг махсус (специфик) йулларн; 6, 7—уму 

катаболизм,ЯУли.



КАТАБОЛИЗМ НИНГ УМУМИЙ ЙУЛИ

Дегидрогеназалар учун субстратлар булиб хизмат ^иладиган 
бирламчи водород донорлари одам овкатида тайёр ^олда амалда 
булмайди; улар ози^ моддалари катаболизми давомида хосил 
булади.

Ктаболизм процессларида икки хил йулни: турли синфларга 
мансуб моддалар учун турлича буладиган с п е ц и ф и к  к а т а 
б о л и з м  й у л л а р и  ва специфик йулларнинг ягона давоми бул- 
миш у м у м и й  к а т а б о л и з м  й у л и н и  тафовут килиш мум
кин (83-расм). Ов^ат ^азмида ^осил буладиган махсулотлар 
(моносахаридлар, глицерин, ёг кислоталари, ^аминокислоталар) 
специфик катаболизм йуллари натижасида атиги иккита модда- 
га — пироузум кислота билан ацетил-КоА нинг ацетил ^олдигига 
айланади, яъни моддаларнинг тур-хиллари анча камайиб к;олади.

Катаболизмнинг умумий йулига пироузум кислотанинг оксид- 
ловчи декарбоксилланиши ва цитрат цикли киради. Баъзи специ
фик йуллар пируват бос^ичида, боин^алари ^цетил-КоА боскичи- 
да умумий йулга кушилиб кетади. Бир канча моддалар цитрат 
циклининг орали^ боскичларида катаболизмнинг умумий йулига 
купшлиб цолади. Нафас марказини таъминлайдиган бирламчи 
водород донорларининг асосий кисми катаболизмнинг худди мана 
шу умумий йулида з^осил булади, лекин улар катаболизмнинг спе
цифик йулларида ^ам ^осил булиб туради.

ПИРОУЗУМ  КИСЛОТАНИНГ О КС И ДЛО ВЧИ  ДЕК А РБО КС И ЛЛ А Н И Ш И

Пируватнииг оксидловчи декарбоксилланиши натижасида аце- 
тил-КоА, к;айтарилган НАД ва углерод диоксиди ^осил булади:

СНз—С — СООН +  HS-KoA +  НАД+ СН3 — С —
II- !!

О О
-  SKoA +  НАД • Н +  Н+ +  СОгч

Бу схема мураккаб фермент системаси — пируватдегидрогена- 
за комплекси билан катализланадиган куп бос^ичли процесснинг 
й и р н н д и  натижасидир. Уша комплексда учта фермент — пируват- 
декарбоксилаза, ацетилтрансфсраза ва дигидролипоат кислота 
дегидрогенйй НСи б'УладиТ Бундан таищари, реакци^ларда бешта 
кофермент: НАД, ФАД, тиаминдифосфат, липоат кислота ва 
кофермент А (КоА) иштирок этади.
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84-расм. Пироузум кислотанинг 
оксидловчи декарбоксиллаииши.

Процесснинг биринчи реакцияси- 
ни пируватдекарбоксилза ката
лизлайди (84*pactyi, Ei). Бу фер
ментнинг с^бстратлари булиб пиру
ват ва дегидролипоат кислота, хиз
мат ^илади, дегидролипоат кислота 
иккинчи фермент — дигидролипоат- 
ацетилтрансферазанинг простетик 
группасидир (Ег). Липоат кислота- 
да беш з^адли гетероцикл таркиби- 
даги дисульфид группа билан ен 
занжир булади; липоат кислота 
узининг карбоксил группаси билан 
амид ббги оркали ацетилтрансфера- 
за пептид занжирига кирадиган ли
зин ^олдигининг е-аминогруппасига 
бириккандир:

S—S
I |_
\ /

С И 2

Н NH

-С Н г — С Н 2—с  Н 2—с  Н 2—С — N —  (С Н2) 4— С Н

I' J. ^о с = о
дегидролипоат кислота

лизин

ац ети лтран сф ераза  таркибидаги  липоил ^олдиц,

Ш ируватдекаобоксилаза (Ei) таъсири натижасида пироузум кис- 
лотадан карбоксил группаси ажралиб чщ ади, ацетил колднги 
эса. липоат кислотадаги олтингугурт атомига бирикади, яъни аце- 
тиллипоат — Е2 ^осил булади.

Пируватдекарбоксилаза мураккаб о^силдир: унинг таркибида 
кофермент ролини бажарадиган тиамнндифосфат бор:

NH?

N
IЬС—чч

-СНг
+

-N- I ..-СН:>
. L с ц г

О О

-СНг— О— Р — О — Р — ОН
4 S '
тиам ин диФосФат он он
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Тиаминдифосфат витамин Bi (тиамин) ва пирофосфат кислота , 
унумидир. Пируватнинг декарбоксилланиши бевосита т иамин- \ 
дифос_фат иштироки билан боради: реакция давомида тиазоль I 
%аща (юлдузча билан белгиланган) углерод атомига пируватнинг  
узгаришидан хосил буладиган оралиц ма,\сулот— оксиэтил 1̂ ол- 
диги СНз— СНОН — бирикади, у  кейин липоат кислотага утиб,  
айни вактда  ацетил к о л д у й  СН3 — СО — га айланади.

Комплекснинг иккинчи ферменти — дигидролипоат-ацетил- 
трансф ераза— узининг простетик группасига бириккан ацетил " 
к о л д и р и  КоА га утишини катализлайди; бунда дигидролипоат кис
лота (ацетилтрансфераза таркибида) ва ац ети л—КоА хосил бу
лади. z'

Учинчи фермент дигидролипоат кислота дегидрогеназасиднр 
(Е3) .  Реакцияда НАД водород акцентори булиб хизмат цйлади.  
Дегидратацпяланиш натижасида дигидролипоат кислота бошлан- 
р и ч  шакли — дегидролипоат кислотаг^ айланади ва пируват де 
гидрогеназа комплекси навбатдаги пируват молекуласи билан 
реакцияга киришиши мумкин. Дигидролипоилдегидрогеназа тар- 
кибида кофермент тарикасида ФАД булади, у оралик водород 
акцептори булиб хизмат килади.

Шундай килиб, пируватнинг оксидловчи декарбокеилланиши- 
да  бешта кофермент иштирок этади. Ш улардан 3 таси •— тиамин- 
пирофосфат, липоат кислота ва ФАД — комплекс ферментлари 
билан маркам богланган* долган иккитаси — КоА билан НАД эса  
эркин эриган ^олатда булади ва асосий охирги махсулотлар 
■ацетил колдири билап водород атомлари акцепторлари булиб 
хизмат -^илади. Ацетил к о л д и р и  кейин цитрат циклида оксидлана- 
ди, водород эса Н АД-Н дан электронлар билан протонларни олиб 
утувчи занжирга тушади.

Пируват дегидрогеназа комплекси молекуляр массаси 7—
10 млн. га. .борадиган йирик заррадир. Унинг таркибига тахминан 

уттизтадан Е] ва Е2 молекулалари ^амда 10 тага  якин Е3 моле
кулалари киради. Айрим ферментлар, бир-бири билан шу тарифа 
бирикканки, липоат кислотанинг етарлича уз ун  ва  кайипщок у г 
леводород занжири билан Е2 га бириккан олтингугуртли кисми 
Е| актив м арказга , узининг актив марказига ва Е3 актив м а р к а з г а  
галма-галдан  «ташриф буюриб туриши» мумкин. I l l y  м у н о с а б а т  
билап комплекс машинадан машинага ярим махсулот утиб ту ра -  
дигап конненерга ухшаб ишлайди. Пируватдегидрогеназа комп-  
лексипппг шу тарика таркиб топганлиги процессии анча сам ара-  
дор килиб куяди : орали^ махсулотлар эритмага ажралиб чиц- 
майди, ва, демак , реакцияга кирпшадиган моддаларнинг бир- 
бирига дуч кслиши диффузия билан тасодифларга боглик; б у л 
май колади.

Пируватдегидрогеназа комплекси митохондрия ферментидир: 
у  матрикс томонидя и ички мембрана билан бириккан; пируват 
комплексга матриксдап утади, комплексга ацетил-КоА билан 
НАД-Н  х;ам ажралиб чнцади.

■234



ЦИТРАТ Ц ИКЛИ  ч

Лимон кислота цикли (цитрат цикли, Кребс цикли, трикарбок- 
•сил кислоталар цикли) да  ацетил-КоА таркибига кирадиган аце
тил крлдиги 1̂ атор бирламчи водород донорларини ^осил к>плади. 
Сунгра водород дегидрогеназалар иштирокида нафас занжирига 
утади . Цитрат цикли билан нафас занжирининг пайваста булиб 
таъсир курсатиб бориши натижасида ацетил цолдиги СОг билан 
Н20  гача оксидланади.

Бу процесс цитратсинтаза иштирокида ацетил ^олдиги (аце- 
тил-КоА дан) ва оксалоацетат (оксалоацетат кислота) конденса- 
цияланишидан бошланади; реакцияда лимон кислота (цитрат кис
л о т а )  хосил булади:

СООН < A 1  -СООН

СНГ—'С — SKoA +С =  0  + Н20->

О

С»*-)' h P
сщ  ■■

но — с — сн2 
сн2 сн2
I a iСООН СООН

цитрат

СООН — HS-KoA

■оксалоацетат

M H t
Лимон кислота аконитаза иштирокида изомерланиб изолимон 

кислотага айланади (орали^ ма^сулот тари^асида фермент суб
страта комплекси таркибида аконитат кислота ^осил б ул ад и ) , 
Сукгра  изоцитратдегидрогеназа таъсирида изолимон кислота де- 
гидратацияланиб, бир йул а декарбоксиллапади-да, а -кетоглута- 
р ат  кислотага айланади:

СООН
\сн

СООНI
а к

,но-

СООН
ен„

— С ----- СООН
/сн
I 2
СООН 

цитрат

-  Н С -------СООН
V ,  V -  I

КС -ОН

НАД НАД-Н

i
СООН

изоцитрат

Г .<,Л

У \ .
Т)г*-

'■А. СООН

С (-кето глутарат

Сунгги кислота ма^сулоти, пируват сингари, а-кетокислотадир: 
буларнинг умумий формуласи R — СО — СООН. а-Кетоглутарат, 
пируват сингари оксидловчи декарбоксилланишга учрайди; бу ре- 
■акцияни а-кетоглутаратдегидрогеназа комилекси катализлайди, 

б у  комплекс тузилиши ва катализлайдиган реакциялари жи^ати- 
■дан пируватдегидрогеназа комплексига ухшаш булади. а-Кето- 
глутаратдегидрогеназа комилекси таъсирининг йигинди натижасн 
цуйидагича: ; '  “ 7  л ' 7

а-Кетоглутарат + HS-KoA + НАД+ Сукцинил-КоА +

7 / '

й- Н А Д - Н +  Н + + С 0 2
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Сукцинил-КоА ацетил-КоА аналогидир. Ацил ^олди^ларини 
КоА билан бириктирадиган бог юксак энергияли бордир. Сукци- 
нил-КоА ^олида бу 6of энергияси юксак энергияли ГТФ богини 
^осил цилиш учун сарф булади; бу реакцияни сукцинаттиокиназа 
катализлайди:

СООН СООН

си* Ф  f a r * .  QH2
СН2 4- Г Д Ф  +  Hj5 0 4  —у  СН2 -f- HS-KoA -f- ГТФ
I / I

С =  О , COOH _  x

S - K o A  4- i  сукц,шат S.
сукцинил—I<oA Щ ф * * #  ^ o/ C ^ CC J  Ц J

Фермент-субстрат комплекси таркибида КоА аввал  фосфат 
^олдишга алмашинади, кейин бу фосфат ^олдиги ГДФ га утади . 
М акроэргик нуклеозидтрифосфат 6 o f h  ^осил булишининг ана 
шундай йули субстрат фосфорилланиши деб аталади ; унинг ок
сидловчи фосфорилланишдан асосий фар^и химиявий шаклдагн 
энергиянинг олдин мембрана электрохимиявий потеициали энер- 
гиясига айланиб олмаслигидир. ГТФ энергияси иуклеозиддифос- 
фаткиназа таъсирида АТФ энергиясига айлана олади:

ГТФ + АДФ - v  ГДФ + АТФ
S

Биро^ баъзи процессларда, масалан , оксиллар синтезида энергия 
манбаи тарищасида беворита ГТФ дан фойдаланилади (III бобга 
царалсии). ^  j

Сукцинатдегидрогеназа, фумараза ва малатдегйдрогеназа би
лан катализланадиган циклнинг сунгги учта реакцияси оксало- 
ацетат регенерацияси билан поёнига етади:

?  TQ .
('ООН /  СООН СООН г  СООН

X , :
" ,  X  T '  СН „1,0 u i - m  " * ?  Т “ Н >  I • ..> ------ * | j,

СИ, • СН СН, С Н 5

(О О Н СООН СООН __  СООН й 4

сукципш фумарзр-*, малат 'Тгу оксалоаиетат

85-расмда умумий катаболизм йулининг бир кисми булмиш 
цитрат циклшпшг схемаси келтирилган.

Катаболизмнинг умумий йулида уч углеродли модда — пкро- 
узум  кислота иарчпланади; шунга яраш а уч молекула СОг хосил 
булади (1 молекула нируватга айлантириб ^исоблаганда) : шу- 
ларнинг бири пируватнинг оксидловчи декарбоксилланишида ва 
иккитаси цитрат циклда ацетил цолдиРининг оксидланиши ^иеоби- 
га  юзага келади (3 ва 4 реакциялар). Одам нафасдан чи^адиган
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Малат

9
Н.О

Фумарат

QH2 ”0

■ Q'-'J
Сунцинат

Изоцитрат

СО,-

f  НАД' 

"•НАДН
а-Нетоглутарат

4-6 Ь -Н А Д  +

Н А Д -НСО-
■ Сукцинил-ИоА

ГТФ ГДФ + Н3РО.

85-расм. Умумий катаболизм йули.

хавр билан бир кеча-кундуз мобайнида 500 л атрофида карбонат 
ангидрид гази ажратиб туради ; унинг ж у д а  купчилик ^исми (тах 
минан 90 фоизи) катаболизмнинг умумий йулида, курсатиб утил- 
ган реакцияларда ^осил булади.

Ю^орида айтиб утилганидек, пируватдегидрогеназа комплекси 
митохондрийла-р.-.лчки мембранасининг ички юзасида жойлашган. 
Сукцинатдегидрогеназа уз молекуласининг бир к;исми билан мат- 
риксга чи^иб турадиган булса, бир цисми билан ички мембранага 
ботиб туради: матриксдаги цисмида сукципатнинг бириктириш 
маркази, ботиб турадиган ^исмида эса убихиноннинг бириктириш 
маркази бор. Цитрат циклининг долган ^амма ферментлари ми- 
тохондриялар матриксида туради.

ЭНЕРГИЯ АЛМ АШ И Н УВИ ДА КАТАБОЛИЗМ УМУМИИ 
ИУЛЙ НИ Н Г РОЛИ

Катаболизмнинг у м у м и й  йули  — б у  а в в а л о  органик м о дД ал ар  
водородини нафас занжирига етказиб бериш йулидир. f lupy iia r  
калориметрик бомбада ёндирилганида ^уйидаги тенгламага муио- 
фи^ оксидланади:

СНз — СО — СООН + 2 ,5 0 2 =  2Н20  + З С 0 2 +1200 к>К/ ш т .
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Пируватга жо булган энергия тирик ,%ужайрада бопщача йул 
билан — дегидратацияланиш реакциялари иштироки билан чика- 
риб олинади: катаболизмнинг умумий йулида ^аммаси булиб- 
бешта дегидратацияланиш реакцияси булиб утади, буларда Юта 
водород атоми иштирок этади. Лекин пироузум кислота таркибида 
атиги 4 та, яъни атиги 2 та дегидрланиш реакциясига етадиган 
водород атоми булади. Крлган олтита водород атоми цитрат цикл 
реакцияларида истеъмол ^илинадиган иккита сув молекуласидан 
(85-расмдаги 1 ва 9 реакциялар) ва ГДФ билан Н3Р 0 4 нинг ГТФ' 
га айланишидаги 7 реакцияда хосил буладиган сув молекуласидан 
утади. Д ем ак , цитрат цикл^метаболитларига учта сув молекула- 
сининг водороди (пируват молекуласига айлантириб хисоблаган- 
да) ^ушилиб, пировард натижада гидрланган коферментлар — 
НАД-Н  ёки QH2 га ;утади. Катаболизм умумий йули реакцияла- 
рининг йигинди натижасини вдшидаги тенглама билан тасвирла- 
са булади:

СНз — СО — СООН + 4НАД+ + Q +  ГДФ + Н3Р 0 4 +  2Н20  =» 
= З С 0 2 +  4 (НАД-Н +  Н+) + QH2 + ГТФ

Процесснинг чапдан унгга тухтовсиз давом этиб бориши учун 
^айтарилган ^олатга утган коферментлар яна оксидланиши ке
рак. Уларнинг оксидланиши митохондрия нафас занжирида кофер- 
ментлардан атмосфера кислородига водородни утказиб бериш 
йули билан юзага чи^ади:

4 (Н А Д-Н  + Н+) + 2 0 2-^4Н А Д +  + 4 Н 20  
QH2 +  i/20 2- v Q +  H20

Шундай цилиб, катаболизмнинг умумий йули ва нафас занжи
ри ягона процесс булиб, унинг шу икки к;исми бири иккинчисидан 
аж ралган  ^олда уз  вазифасини адо этиб бориши мумкин эмас.

Катаболизм умумий йулининг дегидратацияланадиган субст- 
ратларидан атмосфера кислородига водород утказиш энергияси
дан АТФ синтези учун фойдаланилади. Туртта дегидратацияла
ниш реакциясида НАД-Н  хрсил булади; нафас занжирида 5 а̂р бир 
НАД-Н молекуласидан водород олиб утишда учта пайвасталик 
нуктаси ншга тушади, демак , 4 -  3 = ' 1 2 т а  АТФ молекуласи син- 
тезлапади. Битта реакцияда (сукцинатдегидрогеназа билан ката-  
лизланадиган реакцияда) водород убихицонга олиб утилади; на
фас занжи|)идаги кейинги утиш пайтида бу. ^олда иккита ..пай
васталик нуктаси ишлаб боради, иккита АТФ молекуласи синтез- 
ланади. Ва, шьчоят, цитрат циклда яна битта АТФ молекуласини 
берадиган субстрат фосфорилланиш реакцияси булиб утади. Ати
ги 1 моль пируват парчаланганида 15 моль АТФ ^осил булади. 
Шулардан 3 таси пируватнинг оксидловчи декарбоксиллаиишида 
ва 12 таси цитрат циклида хосил булишини айтиб утамиз. Ана шу 
катталиклар назарнй жи^атдан юзага чик;а оладиган энг куп 
АТФ синтезини акс эттиради; з^аци^атда АТФ камро^ синтезла- 
вади, чунки электрохимиявий потенциалнинг бир 1̂ исми турлк
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моддаларнинг транслоказалар иштирокида мембрана ор^алиутй- 
шига сарф булади.

КАТАБОЛИЗМ УМУМИЙ ИУЛИНИНГ И ДО РА ЭТИЛИШИ

Ю^орида куриб утганимиздек, митохондриялардаги нафас ва 
фосфорилланиш тезлиги АДФ концентрациясига богли^ булиб, 
пировард натижада АТФ сарфланишининг тезлиги (нафас назо- 
рати) билан белгиланади. Митохондрияларга водород етказиб бе- 
рувчи катаболизм умумий йули реакцияларининг тезлиги уз нав- 
батида мнтохондриялар нафаси ва оксидловчи фосфорилланиш 
тезлигига богликдир.

Мана шу боглшушк механизмларидан бири юкорида курсатиб 
утнлди — у НАД+ регенерациясининг зарурлигига ало^адордир; 
НАД-Н дан митохондрийлар нафас марказига водород утиб бо
риши натижасида НАД+ регенерацияланиб туради. Бундан таш 
ка р и, аллостерик ферментлар иштироки билан юзага чи^адиган 
манфий тескари ало^а типи буйича идора этилиш усули бор. 
НАД-Н катаболизм умумий йулининг баъзи ферментларини су- 
сайтнриб цуяди (86-расм). Мнтохондриялар нафаси сусайганида 
камрок НАД-Н сарф булади, унинг концентрацияси ортиб, кщо- 
рида ‘курсатиб утилган реакциялар сусайиб 1флиши натижасида 
катаболизм умумий йули реакцияларининг секинлашиб боришига 
олиб келади.

Катаболизм умумий йулининг бир цанча реакциялари адени- 
л ат  нуклеотидлар — АТФ,
АДФ, АМФ коицентра- 
циясига боглшу >^ужай- 
рада аденилат нуклеотид- 
ларнинг йигинди концен
трацияси доимий булади, 
лекин нисбий коицентра- 
циялари у  бирикмалар 
бири иккинчисига айла- 
ниб туриши натижасида 
узгариб туриши мумкин.
Купгина ^ужайралардагн 
АТФ, АДФ ва АМФ кон
центрациялари узаро тах 
минан 100:10:1 нисбатда 
булади (биро^ бу тахми- 
инй ба^о эканлигини ай- 
тиб утамиз — ^ар хил тип
даги ^ужаи раларда сези- 86-расм. Катаболизм умумий йулининг нд»|»а 
ларли тафовутлар були- этилиши.
ши мумкин) .  Бундан

АТФ концентрациясининг андек бир узгаришлари з^ам иккала 
нуклеотид концентрацияларининг анчагина узгариб цолишиГа 
олиб келиши мумкин деган хулоса келиб чицади. Масалан,  бу
тун АТФ нинг 1/10 цисми АДФ га  айланса,  у ^олда АДФ концеы-

т

Пируиат

: ^ - - а т ф ------

: е - - н а д -н  
I 
!

Ацетил -НоА |

Онсалоацетат - -----*1*-»-Цитраг

I
Изоцитрат
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АМФ-------у  (г---- НАД-Н

а-Кетоглутарат -

| -------НАД-Н
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трацияси икки баравар  ортади. Бунинг каттагина а^амияти бор, 
чунки аллостерик ферментлар активлигининг узгариш лар» 
эффекторлар концентрацияси узгаришининг - ка тт ал и ги га  
богли^дир.

Аденилат нуклеотидлар системасининг метаболик процесслар- 
га  курсатадиган таъсирини ба^олаш учун хуж ай ра энергетик з а 
ряди катталигидан фойдаланилади:

(АТФ) +  '/2 (АДФ)
Энергетик заряд  =  - дтф) + (ддф) + (ДМФ)

Борди-ю, аденилат нуклеотидларнинг бутун фонди фа^атпша 
АТФ дан (максимум кщори энергияли боглардан) иборат булса, 
у  ^олда энергетик зар яд  бирга тенг булади. Д уж айр^да фа^атгина 
АМФ булса (ю^ори энергетик боглар бул м аса ) ,  бунда энергетик 
заряд  нульга тенг булади. Купчилик ^уж ай раларда  энергетик за-- 
ряд  0 ,8—0,9 га  тенгдир, яъни ^ужайранинг аденилат системаси 

энергия билан деярли туйинган булади. Энергетик заряд  камай- 
гакида [(АТФ) камайиб, (АДФ) билан (АМФ) купайганида] к а 
таболизм умумий йули реакцияларнинг тезлиги пасаяди, ортга- 
нида эса кучаяди  (86-расм).

Скелет мускулларида тинчлик ва^тида булсин, ж а д а л  мускул  
иши баж арилаётган  пайтда булсин, энергетик заряд  0,94 га тенг 
булаверади. М ускулларда  энергетик заряд , афтидан, идора этиш 
вазифасини бажармайди.

ЦИТРАТ ЦИКЛИНИНГ АНАБОЛИК ФУНКЦИЯ ЛАРИ \
I

Катаболизмнинг умумий йули анаболик функцияларни хам 
адо этиб боради. Бу шунда намоён буладики, баъзи орали^ ма^- 
сулотлардан ^ужайранинг структура-функционал таркибий кисм- 
ларини синтезлаш учун фойдаланилади. Пируват, а -кетоглутарат  
ва оксалоацетат аланин, глутаминат кислота ва аспарагинат кис
лота кетоаналоглари булиб, трансаминланиш йули билан мана шу 
аминокнслоталарга айланиши мумкин. Ацетил-КоА ёг кислота- 
ларинипг утмишдоши булиб хизмат ^илади. Сукцинил-КоА дан  
гем синтези учун фойдаланилади. 4

Цитрат циклининг ^ар бир давраси натижасида циклнинг ке- 
йинги дапраси бошланиши учун зарур буладиган оксалоацетат 
кислота рсгепсрацияланади (цайтадан юзага к ел ад и ) .-Ш у м.уио- 
сабат билан циклдагй оксалоацетат кислота ёки утмишдошларини 
бошца' метаболик процессларга чи^ариб ташлаш циклнинг узй- 
либ долишига олиб келган булур эди . ’Б унга шу билан йул куйил- 
майдики, цитрат цикЛдан чи^иб кетаётган метаболитлар урнйни 
пироузум кислота бир ^исмининг асосан пируваткарбоксилаза бй- 
л-а;н катализлаиадш ап реакцияда оксалоацетат кислотага айланиб 
туриШи тулдириб боради.

Пируват +  С 0 2 Т АТФ-*- Оксалоацетат Ч- АДФ 4- Н3Р 0 4—



Пируваткарбоксилаза фа^ат митохондрияларда булади. Бу 
фермент туртта суббирликлардан тузилган, шу суббирликларнинг 
з^ар бирида муста^кам  бириккан Мп2+ иони ва кофермент функ- 
циясини баж арадиган  витаминг*биотин бор. Биотин лизин к о л д и 
р и  нинг е-аминогруппаси орцали амид боги билан ферментга би
риккан:

Реакция давомида СОг аввал  биотинга бирикади (карбокси- 
биотин хосил булади), кейин пируватга утади.

АНАБОЛИК РЕАКЦИЯЛАР УЧУН КАЙТАРУВТО ЭКВИВАЛЕНТЛАР

Купгина бирикмаларнинг тирик х уж ай рада  синтез л анишида 
гидратацияланиш йули билан ^айтарилиш реакциялари булиб т у 
ради. Кайтарилиш синтезлари учун цитрат циклининг баъзи м ета-  
болитлари водород манбаи булиб хизмат к;нлеа, ундай реакция- 
ларда  НАДФ водородни утказиб (ннкотинамидадениндинуклео- 
тидфосфат) водородни ташиб берувчи орали^ воситачи булади. 
Водород ташиш реакцияларида НАДФ иштирокининг механизми 
худди НАД даги билан бир хил: никотинамид к;олдиги пирими
дин циклига битта протон ва иккита электрон бирикади, битта 
протон эритмада ^олади. Лекин НАДФ билан НАД нинг биоло- 
гик функциоялари х аР хил-

Цитрат циклининг иккита метаболита — олма кислота билан 
изолимон кислота НАДФ-га боглиц дегидрогеназалар иштирок» 
билан дегидратацияланиши мумкин.

НАДФ-га боглик; малатдегидрогеназа (малик-фермент) х уж ай -  
ра цитозилида жойлашган булади. Митохондриядаги НАД-га бог- 
ли^ малатдегидрогеназадан фарк, цилнб (85-расм, 10-реакцияга 
Харалсин), НАДФ-га боглик; малатдегидрогеназа малатнинг де
гидратацияланиши билан бир . вацтда декарбокеилланишини .%ам 
катализлайди:

о о
II II

Н N N Н
i I НС------ сн
I I НС сн

H O O C fC H ,) /
о  НС

I а /
Lys — NH—с —<СН,Ь

У

НС
.сн,

н

биотин Фермет тарк^бидзги карбоксибиотин

^ОСИЛ БУЛИШИ

еоон

сн2 СНз

СН —  ОН +  НАДФ + -v  С — ' О +  С02 +  Н А Д Ф 'Н  Ц- Н+

соон СООН
малат пируват



НАД-га боглих изоцитратдегидрогеназа цандай реакцияни ка- 
тализласа (85-расм, 3-реакцияга ^аралсин), НАДФ-га боглих 
изоцитратдегидрогеназа хам  худди шундай реакцияни катализ
лайди, фархи фа^ат шуки, водород акцептори булиб НАДФ хиз
мат килади (Н АДФ -Н  + Н+). Бу фермент митохондрияларда 
хам, хуж айралар  цитозолида хам  булади. Н АДФ -Н  Н А Д-Н  дан 
фарх килиб нафас занжирига водород утказиб бера олмайди; 
НАДФ -Н  нинг водороди хайтарилиш реакцияларида сарфланади.
Ег кислоталари ва стероидлар сиптезида хайтарилиш реакцияла
ри айницса кун булиб туради; мана шу моддалар ж ад ал  синтез- 

-ланиб борадиган органларда (жигар, ёг ту^имаси, буйракусти 
безларн пустлогида) НАДФ-га боглих дегидрогеназалар актив
лиги з^ам юцори булади. М алат  ва изоцитрат хайтарилиш срнтез- 
ларида сарфланадиган барча водороднинг тахминан ярмини ет
казиб беради: унинг иккинчи ярми глюкоза парчаланишининг 
пентозофосфат йулида хосил булади (IX бобга ^аралсин).

Хайтарилиш синтезларида ю^ори энергияли Н А ДФ -Н  водо- 
роднинг энергияси сарфланмайди: у  янгидан синтезланган мод- 
д ал ар д а  сацланиб холадн ва купгина холларда шу моддалар ка- 
таболизмида фойдаланилиши мумкин. Овхат билан бирга орга
низмга кирадиган углеводларнинг ёг тухимасида тупланиб бора
диган ёгларга айланишида энергияиинг шу тарифа трансформа- 
цияланиши айнихса мухим ахамиятга эга.

МИКРОСОМАЛ ОКСИДЛАНИШ

Н А ДФ -Н  дан фойдаланишнинг мухим йули микросомал ок- 
сидланиш билан боглихдир. Силлик эндоплазматик ретикулум 
мембраналарида, шунингдек баъзи органларнинг митохондрия 
мембранасида (ж умладан , буйрак усти безлари пустлогининг ми- 
тохондрияларида) куп мицдордаги хаР хил субстратларнинг ги- 
дроксилланишини катализлаб борадиган оксидловчи система бор. 
Бундай реакцияларда молекуляр кислороддан фойдаланилади: 
кислороднинг бир атоми гидроксил группа х°спл булишига сарф- 
ланса, иккинчиси сув хосил хилиб хайтарилади (монооксигеназ 
оксидланиш). Иккинчи кислород атомининг хайтарилиши учун ,  
НАДФ- I I дай фойдаланилади. Микросомал гидроксилланиш ре- 
акциясиип мана бундай тасвирласа булади:

RII + 0 2 + НАДФ-Н +  Н+ ->ROH +  Н20  + НАДФ+

Бу оксидловчи система лоахал иккита охсилли таркибий хисм- 
ни: Р450 цитохром ва НАДФ-Н-цитохром-Р450-редуктазани
ичига олади. Р450-цитохром хам, худди бошха цитохромлар син
гари, гемопрогеиидир; у гидроксилланаётган субстрат (RH) би
лан кислород молекуласини бириктириб олади, редуктаза эса 
Н А ДФ -Н  дан иккита эдектронни шу комплексга олиб утказади :
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PAiKFt t̂ P45Ql'Fe3,'U O J )RH

НЛЛФ HROH О s r .

НАЛФ* +НАДФ + H

P450f.Fie O) (RH) P4S°(f<:5‘ Ko’ ')rh

H ,0

Кислород атомларининг сув молекуласи ва оксидланаётган 
субстрат гидроксил группасига айланиши Р450 цитохром таъсири 
натижасида юзага чицади. Баъзи хуж ай раларда  бу система ре- 
д уктаза  билан Р450 цитохром уртасида электрон олиб утадиган  
кушимча орали^ ташувчини х ам уз ичига олади.

Х ужайралардаи  эндоплазматик ретикулумни ажратиб олишда 
мембрана ^агр бири туташ пуфакча — микросома ^осил циладиган 
кисмларга парчаланиб кетади. Р450 цитохром иштироки билан 
борадиган оксидланишни одатда микросома препаратларидан 
фойдаланиб туриб урганилади, унинг микросомал оксидланиш де
ган номи хам шундал олинган.

Р450 цитохром ёг кислоталари, стероид гормонлар синтезида, 
бир цанча моддалар катаболизми ва ёт бирикмалар алмашинуви- 
да  гидроксил группалар хосил булишини катализлайди. Гидрок- 
силланадиган субстрат Р450 цитохромга келиб бирикади, демак^ 
субстрат спецификлиги системанинг худди шу таркибий хисмига 
боглих булади. Р450 цитохромнинг субстрат спецификлиги ж и ха-  
тидан бир-биридан фарх ^иладиган талайгина шакллари (изофер- 
ментлар) маълум ; шу шаклларининг х аР бири тузилиши жи^а- 
тидаи ж у д а  х аР хил, лекин, одатда, гидрофоб буладиган кенг дои- 
радаги субстратларни оксидлайди. Р450 цитохром гидроксилла- 
нишни катализлаш  билангина 1флмай, балки бопща типдаги ре- 
акцияларни: N-оксидланиш, эпоксидланиш, дезалкилланиш, дез- 
аминланиш, дегалогенланиш, нитрогруппаларнинг хайтарилиши 
реакцияларини хам катализлаб боради. Бу реакцияларнинг мета- 
болизмдаги ва ёт моддаларни зарарсизлаитириш, ^шунингдек хи
миявий канцерогенездаги а^амияти XIX бобда куздан кечириб 
чи^илади.

Фотосинтезловчи организмлар пайдо булмасидан олдип ер 
атмосферасида кислород, афтидан, деярли булган эмас. ,У цуГмп 
нури энергияси зсисобига сувни парчалаш йули билан фотоснпим 
ловчи организмлар томонидан яратилган ва  яратилиб келмш.да 
(IX бобга царалсин). Фотосинтез пайтда водороддан органик мп,1 
далар  синтези (С 0 2 цайтарилиш) у ч у н  фойдаланилади, кислород, 
эса кушимча махсулот булиб хисобланади. Атмосфорада кпгло- 
рбд пайдо булиши билан органик моддаларни ушбу бобда куадап

КИСЛО РО ДН ИН Г ЗЛХ,АРЛ1ИЛИГИ
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-кечириб чи^илган механизмлар буйича оксидлаш йули билан шу 
.моддалар энергиясидан (бош^ача айтганда, органик моддаларда 
.жам булиб туиланган ^уёш нури энергиясидан) фойдаланувчи 
организмларнинг купайиши мумкин булиб ^олди. Энергия ^осил 
^илишнинг ана шундай йули кислород йу^лигида юзага чи^а 
оладиган  ва анаэроб организмларда таъсир курсатиб борадиган 
-йуллардан кура анча самаралиро^дир. Биро^ кислород ^аёт учун 
афзалликлар яратиб бериш билан бир цаторда янги бир хавф- 
хатарни з^ам тугдирди. Узининг асосий ^олатида реакцияга унча 
^ахм кодир булавермайдиган молекуляр кислород ^аттоки тирик 
хужайрани улдира оладиган юксак д ар а ж а д а  фаол шаклларни 
хосил цилиши мумкин. Шу муносабат билан кислороддан фойда- 
.ланиш механизмлари билан бир ^аторда биологик эволюция д а 
вомида унинг зарарловчи таъсиридан са^ловчи механизмлар ^ам 
пайдо булиб борди. Баъзи анаэроб микроорганизмлар, уларда  
^имоя 1̂ илувчи механизмлар суст ривожланганлиги туфайли, кис- 
.лороднинг зарарли таъсирига айницса сезгир булади. Ана шун
дай  микроорганизмлар (облигат анаэроблар) кислород ута  ол- 
майдиган жойларда, масалан, ^айвонларнинг ичаги, гангрена 
ма^алида нобуд булган ту^ималарнинг чуцур к;атламларида к у 
пая олади, холос. Иккинчи томондан, фагоцитлайдиган лейкоцит- 
лар бактернялар ^ам да бонща з^ужайраларни емириш учун кис- 
лороднинг фаол шаклларидан фойдаланади.

Асосий триплет ^олатидаги молекуляр кислород 0 2да  муста- 
:̂ ил танщи орбиталларни эгаллаб турадиган, бир хилда йуналган 
спинларга эга булган жуфтлашмаган иккита электрон бор. Шу 
орбиталардан ,%ар бири яна битта электронни ^абул !^илиб 
олиши мумкин. Биринчи электрон келиб ^ушилиши супероксид 
0 2~ анионни з^осил ^илади; иккита электроннинг келиб бирикиши 
пероксид 0 2 анионни >̂ осил цилади. Огнинг 2НгОгача тула  ^ай- 
тарилиши туртта электрон келиб бирикишини талаб  килади;

0 2 + 4е~ +  4 Н + -* 2 Н 20

'Биро^ организмда кислороднинг цайтарилиши купчилик лол
ларда  босцичма-бос^ич, з^ар 1̂ айси босцичда битта электронни 
олиб утиш билан боради.

Супероксид анион оксидловчи (электрон акцептори) сифатида 
:^ам, ^аитарупчи (электрон донори) сифатида з^ам таъсир курсати- 
:ши мумкин. Бириичи з^олда у  сув му^итида яна битта электронни 
■узига олиб, Подород пероксидга айланади:

Ог-  -f- 2Н+ —► Н20 2

Иккинчи .\олда супероксид электрондан махрум булиб, кисло
родга айланадн:

0 2~” —>■ е~ + 0 2

Хар хил моддалар члектрон доиорлари (биринчи реакцияда) 
.еки акцепторлари (иккинчи реакцияда) булиши мумкин. Ж умла- 
.дан, битта супероксид молекуласи донори, иккинчи молекуласи
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эса акцептори булиб хизмат ^иладиган реакция (дисмутащш 
реакцияси) булиши з^ам мумкин:

Ог-  + Ог~ 2Н+ —>■ Н2О2 -f- Ог
Водород пероксид уз навбатида супероксид билан ^айтарила 

олади:
Н2О2 -f- Ог-  —у ОН ■ + ОН-  -|- Ог

Бу реакцияда эркин гидроксил радикали ОН- хосил булади.
Гидроксил радикали супероксид билан узаро таъсир этганида- 

синглет кислород хосил цилади:

0 Н - + . 0 2- - > , 02 +  0 Н -
Синглет кислород молекуласида тапщи орбитанинг икки зл ек -  

трони ^ар томонга йуналган спинга эга булади.
Супероксид, водород пероксид, гидроксил радикали ва синг

лет кислород химиявий жихатдан  ж уд а  х;ам фаол булиб, орга- 
иизмдаги талайгина моддалар билан, ж ум ладан , нуклеин кисло
талар, оксиллар ва липидлар билан реакцияга киришаверади. Бу 
моддаларнинг липидларга шикастлантирувчи таъсири бошкалар- 
дан кура яхширо^ урганилган.

Кислороднинг фаол шакллари туйинмаган ёг кислотанинг 
муайян — СН2 — группаларидан водород ажратиб олиб, бу груп
паларни эркин — СН — радикал группаларига айлантира олади. 
Ев кислотанинг бундай радикали кислород молекуласини узига 
осон бириктириб олиб, ёг кислотанинг. пероксид радикалига ай
ланади:

I I
НС- +  0 2 НС — о — о •

I I
Пероксид радикали ёг кислотанинг бошка молекуласидан водород 
ажратиб олиши мумкин:

i I I I
НС — О — О- + СН2-> Н С  — О — ОН +  НС-

I I I  I
Бу реакцияда пероксид радикали ёг кислота бошца молекуласи 
оксидланиб, эркин радикалга  айланиши ^исобига гидропероксидгз 
кайтарнлади. Ана шу иккинчи радикал а реакциядан утади, 
кейин яна б реакция бошланади, бу реакцияда ёг кислотанинг 
учинчи эркин радикали >̂ осил булади ва ^оказо. Бошкача айтгап- 
да, занжирли химиявий реакция юзага келади. Кислороднинг 
фаол шакллари занжирли реакцияни бошлаб бериш учунгина кг 

рак  булади, бу реакция бошлаиганидан кейин эса уни бошлаб 
берган моддалардан г^атъи назар энди давом этиб боранеради. 
Пероксидлар ж у д а  бе^арордир, шунга кура альдегидлар хпгпл 
1̂ илиб парчаланиб боради: бу ёг кислотадаги пероксид группа 
билан ёндош турган углерод-углерод боги узилишп пули билан 
юзага чи^ади.
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Шу тарифа эркин ёг кислоталари з^ам, боища липидлар таркн- 
бид аги ёр кислота колди^лари з^ам оксидланиши мумкин. Бу про
цессии липидларнинг пероксид оксидланиши деб айтилади. Пе
роксид оксидланиш липидлар гидрофоблигини камайтириб, кон- 
формациясини узгартиради, липид молекулалари орасида ёки ли
пидлар билан оксиллар молекулалар орасида ковалент чоклар 
хосил булишига олиб келади. Мана шунинг ор^асида мембрана 
лйпидлари оксидланган пайтда мембраналарнинг тузилиши ва ' 
функциялари анча шикастланади.

Организмда бир 1̂ анча моддаларнинг уз-узидан (ферментлар 
иштирокисиз) оксидланиши реакцияларида кислороднинг фаол 
шакллари хосил булиб туради. Муз^им мисолларнинг бири гемо- 
глобиннинг оксидланиб, метгемоглобинга айланишидир, бунда 
супероксиД з^осил булади (бу процесс XX бобда батафсилроц к у з 
дан  кечириб утилади).  Ферментлар иштирокида юзага чи^адиган 
реакцияларда з^ам кислороднинг цайтарилиши электронлар сари 
утиб боради ва фермент-субстрат комплекси таркибида чала кай- 
тарилишнинг орали^ махсулотлари з^осил булади. Бу маз^сулотлар 
тездан яна узгариш ларга учрайди, лекин бирмунча ^исми атроф- 
даги эритмага утиши з^ам мумкин. Оксидазалар катализлаб бо
ра д и га н  реакциялар, шунингдек супероксид ион дисмутацияси ре- 
акциясида  водород пероксиди з^осил булади. Кислород фаол 
шаклларииинг талайгина цисми митохондрийлар нафас занжири
д а  ва хам мадан  аввал  ОНг-ЦИтохром-с-редуктаза комплексида 
электронларни олиб утиш жараёнида хосил булади деб х;исобла- 
нади:  бу ходиса, афтидан; цайтарилган убихинондан кислородга 
ферментлар иштирокисиз электрон олиб утилиши (утиб колиши) 
натижасида юзага чикади. I

I
КИСЛОРОД ЗА РАРЛИ ТАЪСИРИДАН ХИМОЯ КИЛУВЧИ 

МЕХАНИЗМЛАР

Супероксиддисмутаза ва к атал аза .  Барча з^ужайраларда су- 
пероксид ионнинг дисмутация реакциясини катализлайдиган су- 
пероксиддисмутаза ферменти булади. Супероксиддисмутаза т а ъ 
сирида, шунингдек оксидазалар катализлайдиган реакцияларда 
з^оспл буладиган водород пероксид к атал аза  таъсирида парчала- 
ииб кетади, к атал аза  з^ам з^амма >;ужайраларда булади:

2Н20 2^ 2 Н 20  + 0 2

Б у ферментлариинг юксак д ар аж ад а  фаол ва субстратларига ни- 
хоятда яцип булиши з^ужайрада супероксид ва водород пероксид 
тупланиб боришига йул ^уймайди.

Глутатиотк 'роксидаза. Бу фермент глутатионнинг оксидлани
ши хисобига подород пероксиднинг г^айтарилишини катализлаб бо
ради.

Глутатион трнпситид у-глутамилцистеинилглициндир; у  пеп- 
тиддаги глутаминат кислота ^олдиги узииинг у-карбоксил груп
паси билан кейииги амииокислотага бириккан:



SH

Бу уринда глутатионнинг кайтарилган шакли (FSH) келти
рилган. S H -группаси буйлаб дегидратацияланишида оксидланган 
шакли ( r S S f )  ^осил булади; тони вацтда иккита глутатион мо
лекуласи дисульфид боги билан бирикади. Глутатионпероксидаза 
катализлаб  борадиган реакция мана бундай " ^илиб тасвирла- 
нади:

у- Gly — Cys — Gly 
I
s

2 ' r  Glu -  Cys -  Gly +  H ,0 2 ------- > S +  H20
I I

SH y-G lu  — Cys — Gly

rsH rss.r
Фермент органик пероксидларни ^ам цайтаради:

I I
2TSH +  НС — О — ОН FSST +  НС — ОН + Н20

Глутатион-пероксидаза эритроцитларда, ж игарда , куз гав^а-  
рида топилган. Бу ферментнинг структура хусусияти пептид зан- 
жирида селеноцистеин — цистеин аналогининг ^ о л д и р и  борлигидир, 
сёленоцистеинда олтингугурт атоми урнини селен атоми эгалла- 
ган. Селеноцистеин ферментнинг фаол маркази таркибига киради.

Мана шу реакцияларда сарфланиб борадиган цайтарилган 
глутатион глутатионредуктаза таъсирйДа рёгенёрацияланади:

T S S r  -КНАДФ--Н +  H+ - J-2T SH  +  НАДФ+

Витамин Е. Бир-бирига ухшаш ,бир мечта бирикмалар Е вита
минлар ёки токофероллар группасини ^осил цилади; шулардан 
^аммадан  кура купроц тарцалгани а-токоферолдир:

^ СН?

С  H i

( C H i f - C H r - C H — С Н й з Н

а-Токоферолнинг энг му^им хоссаси оксидланиб (элсчпроп бе
риб) кам  фаол буладиган эркин радикал хосил кп,па олншпдан 
иборат. Ж умладан, ёг кислоталарининг эркин радикаллари элек
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трон акцепторлари була олади: а-токоферол буларни ^айтариб,
« f  кислоталарнинг пероксид оксидланиши занжирли реакциясини 
-тухтатиб 1$ я д и  (витамин Енинг антиоксидант функцияси).

Витамин Е етишмовчилигининг характерли куриниши мускул*
л ар  атрофиясидир. Бу шу билан изо^ланадики, гиповитаминоз 
д а й т и д а  липидларнинг зур бериб пероксид оксидланиши туфайли  ̂
.лизосома мембраналари шикастланади ва ажралиб чи^адиган 
гидролазалар хужайрани емирадп. Витамин Е дан таш^ари бош-

купгина моддалар: табиий ва синтетик феноллар, ароматик 
аминлар, гидратацияланган пиридинлар з^ам антиоксидант хосса- 
л а р г а  эгадир; улар витамин Е етишмовчилиги туфайли юзага 
желган мускул атрофиясини секинлаштириб ^уйиши мумкин.

ФАГОЦИТЛОВЧИ ЛЕЙ КО ЦИТЛАРНИНГ БАКТЕРИЦИД ТАЪСИРИ

И. И. Мечников томонидан 1883 йили кашф этилган фагоцитоз 
иммунитетнинг энг муз^им механизмларидан биридир. Фагоцитлар- 
нинг бактерияларни улдирадиган булиши, яъни бактерицидлиги- 
нинг молекуляр асослари сунгги йиллардагина аниклаб олинмок- 
д а .  Фагоцитловчи асосий лейкоцитлар гранулоцитлар (полиморф 
ядроли  лейкоцитлар), макрофаглар ва эозинофиллардир. Бу з̂ у- 
ж а й р а л а р д а  фагоцитоз процессида кислород ютилиши кучайиб, 
кислород фаол шакллари хосил булишиг’'а сарфланиб боради. 
Кислороднинг фаол шакллари махсус ферментлар таъсирида з$о- 
с и л  булади; НАДФ ■ Н-оксидаза, НАДФ • Н-оксидаза, пиелоперок- 
•сидаза шулар ж ум ласига  киради.

НАДФ -Н-Оксидаза супероксид иони з^осил булишини к а т а 
лизлайди:

НАДФ • Н +  2 0 2 -> НАДФ+ + 2 0 2~ +  Н+
НАД -Н-Оксидаза водород пероксид з^осил килади:

НАД • Н +  Н+ + 0 2 - v  НАД+ +  Н20 2
Миелопероксидаза водород пероксид билан хлоридлардан ги

похлорат кислота з^осил булишини катализлайди:

н 20 2 + С 1 -  +  Н+ -> Н20  + НОС1

Гипохлорат кислота анионп водород пероксиднинг бопща молеку- 
ласи билли реакцияга киришиб, синглет кислород хосил 1̂ илиши 
мумкии:

ОС1- + Н20 2 -V ю 2 +  e i -  +  Н20 2
Бактерия ,\ужаираларининг молекулалари (нуклеин кислота

лари,  оксиллари, липидлари) кислороднинг фаол шакллари т а ъ 
сирида  шикастланади, лейкоцитларнинг бактерицид таъсири мо- 
хият-эътибори бплап олганда шундан иборат булади. Бактерицид 
таъсирда ,  чамасл, водород пероксид ва гипохлорит асосий ролни 
уйнайди.  Гипохлорит з^ам кучли оксидловчидир: кадим замонлар- 
дан бери у  дезинфекцияловчи восита тарикасида (хлорли оз^ак
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Ca (Cl) 0С1 ш аклида), шунингдек зарарли моддг.. 
сизлантириш ^амда газлам а  ва kofo3hi-i оцартириш уч 
келинади.

Кислород фаол шакллари таъсири натижасида лейкоц 
нинг узи ^ам халок булиб кетиши мумкин. Тукималарнииг цу 
^ужайралари ^ам кислороднинг фаол шакллари таъсирида бу». 
син, з^алок булган ^ужайралард-^н ажралиб чи^адиган лизосома 
гидролазалари таъсирида булсин шикастланиб ^ола/щ. Бундай 
процесслар яллигланиш реакцияси учун характерлидир.

Хроник грануломатоз деган ирсий касаллик бор: бу касал- 
ликда лейкоцитларда кислород актив шаклларини ^осил булиши
да  иштирок этувчи ферментлар ну^сонли булади, шунга кура 
грануломатоз билан огриган касаллар  бактериал инфекциягаор- 
тк!\ д а р а ж а д а  мойил булишади.

ЭН ЕРГИ Я АЛМАШИНУВИ ВА ИССИЦЛИК ^ОСИЛ БУЛИШИ

Шундай килиб, организмда озик; моддалар энергиясининг у з г а 
риб бориши цуйидаги асосий бос^ичларни уз ичига олади:

1) донорлар-1-Н А Д -Н  ёки QH2 да юкори энергияли электрон
лар  тупланиб бориши (а к к ум ул яц и я ) ;

2) митохондрия мембранаси электрохимиявий потенциала 
шаклига айланиши;

3) АТФ да тупланиб бориши;
4) иш бажариш учун АТФ дан фойдаланиш.
Равшанки, энергия узгаришларининг ана шу барча боскичла- 

рида унинг бир iy-icMH исси^лик шаклида сочилади:

НАД-Н ---- ^ ► АТФ ------------------------ ^ ---»- иш

Ц ссицлик Uccuk;/iu k  й сси  цпин

Нафас занжирида НАД-Н нинг оксидланиши йигинди реак 
циясини мана бундай тасвирласа булади:

НАД • Н +  Н+ + V2O2 ->■ НАД+ +  Н20

Бу реакциянинг эркин энергияси — 220 кЖ/мольга тенг. Битта 
макроэргик бог з^осил булишида АТФ да  50 кЖ/моль запас булиб 
боради, фосфорилланиш коэффициента эса учга тенг деб к;абул 
^илинадигаи булса, у вацтда мана шу бос^ичда 150 кЖ/моль — 
бутун энергиянинг ярмидап сал ' купроги сарфланадиган булиб 
чи^ади; долган цисми эса сочилиб кетади.

Иш бажариш учун АТФ дам фойдалаиилганда ^ам энергмя- 
нинг анчагина цисми исси^ликка айланади. Бир талай  АТФ сии- 
тезланиб, сарфланиб турадиган зур жисмоний иш ва^тида одам 
худди шунинг учун >̂ ам исиб кетади: шунча иссшупщ хосил була 
дики, орти^часини организмдан чицариб ташлаш учун махсус 
физиологик' м е х а н и з м а р  ишга тушиб кетади. Аксинча, тана тем- 
ператураси пасайганида иссшуш^ ишланиб чицишини кУиаптнрнш 
учун одамни титровда туширадиган (мускул ^ужайралари айрим
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группаларининг пойма-пой ^ис^аришига сабаб буладиган) м еха
низм ишга тушади.

Гомойотерм з^айвонлар тана температурасини са^лаб туради
ган асосий исси^ли^ манбалари, чамаси, АТФ дан фойдаланиш 
билан боглгщдир. Ж умладан , иссицлик; з^осил булишига транспорт 
АТФазалар талайгина х^исса кушали. М асалан , энг куп тарцалган 
ион насоси Na, К-АТФаза тухтовсиз ишлаб, моддаларнинг икки
ламчи тартибда актив ташйлиб боришиии таъминлайди ва мем- 
бранадан диффузияланиб утадиган натрий з^амда калий ионлари 
урнини тулдириб туради; Йонларни актив равишда олиб утиш ва 
уларнинг тескари йуналишда оддий диффузияланиши натижасида 
АТФ энергияси пировардида нссикликка айланади.

Постабсорбтив даврда  ва тинчлик холати, ётилган ёки утирил- 
ган вазиятда ташки иш учун хаммадан  кам  микдорда энергия 
сарфланади ва иссиклик з^осил килиб туриш организм томонидан 
энергия сарфлаб боришнинг асосий йули булиб ^олади. Энергия 
алмашинувининг ана шундай зрлати асосий алмашинув деб а т а 
лади. Асосий алмашинувнинг жадаллигиии иссшушк; зрсил ^илиш 
катталигига кара б ми^дор жиз^атидан баз^олаш мумкин. Катта 
ёшли одам учун у тахминан 350 кЖ/соатга (бир кеча-кундузда 
3400 кЖ ёки 2000 ккал ) га  тенг; бу 100-ваттли лампочка цуввати 
(360 кЖ/соат) га  мос келади. Биро^ энергия сарфи тананинг 
катта-кичиклигига боглиц ва  тана сирти кЗзасига тахминан чи- 
зикуш мутаносиб булишини айтиб утиш керак.

Бошка хрлатларда энергия сарфлари асосий алмашинув энер
гияси ва ташки иш учун сарфланадиган энергиядан таркиб то- 
пади: одам оз^иста пиёда юриб сайр ^илаётган пайтда 450 кЖ/со- 
ат атрофида энергия сарф булса, огир жисмоний иш (масалан, 
дарахт кесувчининг иши сингари иш) вацтида 2000 кЖ/соатгача 
энергия сарф булиб боради. Истеъмол цилинадигаи овцат кадо- 
рияларининг сони ана шу сарфларга тенг булиши лозим; шунга 
я р а ш а : кислород истеъмол и з^ам ортиб боради.

Терминологиям дойр баъзи масалалар . Организмда буладиган 
энергия узгаришларини тасвирлашда энергия алмашинуви деган 
термин билан бир цаторда тузима нафаси ва биологик оксидла
ниш деган терминлардан з^ам куп фойдаланилади. Бу терминлар- 
НИ1И\‘маъп0СИ бир-бирига ^исман мос келади, холос.

Энергия, алмашинуви деганда о зщ  моддалар энергиясииинг уз- 
гармшга учраб, АТФ энергиясига ёки конвертланадиган бопща 
энергия шакллари (НАДФ-Н, Н АД-Н, Ар Н+ га) айланиши ва 
шу шакллардаги энергиядан з^ужайранинг иш бажариш учун 
фойдаланишп назарда тутилади.

Тугими нафаси деган термин з^аммадан аввал процесснинг 
кислород ion и] п ш п ва карбонат ангидрид гази ажралиб чикиши 
билан боглапгап юмонига ишора килади. Кислороднинг ютилйши 
электрон ва протонларни олиб утувчи митохондрия занжири таъ 
сири натижасида pyii боради, шу сабабдан уни нафас занжири деб 
.хам айтилади. Ю^орнда куриб утганимиздек, С 0 2 ажралиб чик(и- 
ши катаболизм умумий пулидаги декарбоксилланиш реакциялари 
хисобига боради. • ' ......,
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Биологик оксидланиш  деган термин ^аммадан  к , 
тер м и н д и р : уни баъзан тузи м а нафаси билан бирдек 
и ш л а т и л а д и .  Лекин аксари бу тушунчага анча кенг дь. 
х о д и с а л а р  цущилади в а  организм томонидан энергия узл^ 
р и ли ш и га  ал о ^ ад о р  булмаган талайгина оксидланиш-^айтарил. 
р е а к ц и я л а р и  биологик  оксидланиш ^аторига кушилади.

ГИПОЭНЕРГЕТИК ХОЛАТЛАР

Тирик ^ужайра мудом АТФ га му^тож булиб туради, чунки 
х уж ай рада  АТФ дан фойдаланишга ало^адор булган турли-туман 
процесслар ^еч i-^ачон тухтамай , давом этиб бораверади. М асалан , 
оксилларнинг янгиланиши учун асосий алмашинув (яъни тинчлйк 
^олатидаги алмашинув) барча энергиясининг тахминан 15 фоизи 
сарфланса, натрий ва калий ионлари коицентрацияларининг транс- 
мембрана градиентами са^лаб бориш учун тахминан 30 фоизи 
еарфланади. М ускул активлигига утилганда АТФ га булган э^ти- 
еж  неча-неча баравар  ортади.

Х уж айрада АТФ ам алда  запас булиб турмайди. Масалан, 
горак мускулида АТФ синтези тухтатиб ^уйилган булса, бу мус- 
к у л д а  АТФ бир неча минут ичида тугаб ^олади. Модомики шун-. 
д а й  э к а н ,  АТФ синтезини давом зттириб бориш учун ^ужайра 
о зи к  моддалар (водород донорлари) ва кислородни тухтовсиз ра- 
ви ш д а  олиб туриши керак. Очлик махалида энергия манбаларн 
тарикасида ту^ималарнинг уз моддаларидан фойдаланилади. 
Бундай шароитларда энергия алмашинуви кучайган булади: икки 
х а ф т а  очлнкдан кейин кислород исте'ъмоли 40 фоизга кама'ядя 
(гипоэнергетик х:олатнииг алиментар формаси). Организмдаги 
ози^ моддалар резерви бир неча ^афталик тула  очликка етади, 
кислород запаслари эса булмайди, шунинг учун организм кисло- 
роддан ма^рум булганида 2—3 минутдан кейин улиб колади. Г и 
п оксия  гипоэнергетик холатларнинг хаммадан  куп учрайдпган 
■сабаби булса (3 2 -ж ад в ал ) , мня гипоксияси улнм нинг ^аммадан  
куп  учрайдиган бевосита (сунгги) сабабидир. Шу муносабат билан 
реанимация муолажалари орасида органларии кислород билан 
таъминлашни аслига келтиришга царатнлган чора-тадбирлар 
ет-акчи уринни эгаллайди.

Энергия алмашинуви па гиповитаминозлар. Ушбу бобда куздан 
кечириб чикплган энергия алмашинуви процессларида таркибида 
В; ,  РР ,  В2 витаминлар, пантотенат кислота ва  биотин буладиган 
ко ф ер м ен тлар  иштирок этади.

Bi витамин етишмовчилиги бери-бери касаллиги тарикасида 
н ам о ён  булади. Айни вацтда одам тонш камайиб, мускуллари 
атрофияга учрайди, невритлар пайдо булади, мускуллар заиф б у 
либ  колади, неврозлар' бошланиб, одам нинг акл-заковати аГшаГ> 
кол  и ши мумкин. Гштовнтамшюз РР да пеллагра деган клсаллш 
пайдо булади, бу касалликнинг характерли аломатлпри Гшднп 
терисининг куёш нурлари тушиб турадиган кисмларпда дерматкт- 
л а р  бошланиши, стоматит, диарея пайдо булиши, мсъдл-нчак 
й ул и  ш ил л и пардасига цои 1$уйилиб туришидир. И- витамин
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32- ж  а д  в а я

Гипоэнергетик холатлар

—  \

I. Алиментар хиллари
II. Гнпоксик хиллари

А. Конга кислород утиб туриши 
издан чи^ишига ало^адор хил
лари:

экзоген гипоксия

у п кага  (нафасга) богли^ 
гипоксия

Б. Ту^имага  кислород етиб келиши 
издан чи^ишига ало^адор хил
лари:

гемодинамик гипоксия

гемоглобинга алок.адор 
гипоксия

III. Митохондрияларга тегишли (яъни 
зцгжайраларда кислороддан фой
даланиш издан чикишига ало^а- 
дор) хиллари

Очлик, гиповитаминозлар

Нафасга олинадиган ^авода  Ог 
етишмаслиги
Упка вентиляцияси ёки альвеолалардаи 
^онга 0 2 ;утиб туриши издан чикиши

Кон айланишининг издан чикиши (ум у-  
мий сабаблари — юрак пороклари, î oh 
кетиб колиши, шок ва боищалар; ма- 
^аллий сабаблари — томирлар спазми, 
артсрио-веноз шунт) 
Гипогемоглобинемия“ за^арлар  таъси- 
рида гемоглобиннинг ишдан чициб ^о- 
лиши, патологик вариантлардаги гемо
глобин
Нафас занжири фермеитлари ингиби
торлари, оксидланиш билан фосфорил- 
ланишни аж ратувчи  моддалар, мембра- 
натроп моддалар таъсирида мит®хон- 
дриялар функцияларининг бузилиши.

етишмовчилигида себорея дерматита пайдо булиб, одамнинг лаб-  
лари ва 01-из бурчаклари ёрилиб кетади, куз шох пардаси томир 
отади. М ана шу гиповитаминозлар аломатларининг авж  олиб 
боришидаги молекуляр механизмлар маълум  эмас.

Одамда пантотенат кислота билан биотин етишмовчилигининг 
белгилари урганилган эмас. Бу иккала витамин табиатда кенг 
тар ца л га п, талайгина ози^-ов^ат маз^сулотларида етарли микдор- 
ларда булади, ичак флораси томонидан синтезланиб туради, шу 
сабабдап овцатланиш ум уман  издан чициб, бошка витаминлар 
з$ам отишмам ^оладиган маз^алларда бу гиповитаминозлар пайдо 
булади.

IX  боб

У Г Л Е В О Д Л А Р Н И Н Г  А Л М А Ш И Н У В И  В А  Ф У Н К Ц И Я Л А Р И

Одам организмнда >yip хил буладиган неча унлаб моносаха- 
ридлар ва ж у д а  куп (исча минглаб) турли-туман олиго- ва поли- 
еахаридлар булади. Организмдаги углеводларнинг функцияси 
куйидагилардан иборат:
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Лентоэсичар б о ш к ,а  А м инокиспот алар Л и п и д л а р

( м о н о с а х  а р и д л а р  (алиштирса б  у  па  ди - 
ганЛ ари)

Н уклеот идлар Гетеропали- 
с а х а р и Э л а р

87-расм. Глюкоза метаболизминннг умумий схемаси:
1 — углеводларнинг гликоген кУриаишида зап ас булиб тУп- 
ланиш; 2 — гликогеннинг саф арбар этилиши; 3—6 — глю коза - 

нинг анаболик Узгариши; 7 — глю коза катаболизмн.

1. Углеводлар энергия манбаи булиб хизмат ^илади: одамнинг 
энергияга булган бутун э^тиёжининг тахминан ярми углеводлар 
оксидланиши хисобнга ^ондириб борилади. Энергия алмашину- 
вида асосий ролни глюкоза билан гликоген уйнайди.

2. Углеводлар ^ужайраларнинг структура-функционал тарки
бий ^нсмлари ж ум ласига  киради. Булар ^аторига нуклеотидлар 
билан нуклеин кислоталарнинг пентозалари, гликолипидлар би
лан гликопротеинлар углеводлари, з^ужайрааро модданннг гетеро- 
полисахаридлари киради.

3. Организмда углеводлардан боища синфларга мансуб би
рикмалар, ж ум ладан , липидлар ва баъзи аминокислоталар син- 
тезланиши мумкин (87-расм).

Шундай к<илиб, углеводлар купгина турли-туман функциялар- 
ни адо этиб боради ва шу функцияларидан з^ар бири организм 
хаёти учун муз^имдир. Лекин мицдор томондан олиб гапирилади- 
ган булса, у з^олда энергия манбаи тарикасида углеводлардан 
фойдаланиш биринчи уринда туради.

Хайвонлар углеводининг ^аммадан  куп тар^алган  тури глю
козадир. Глюкоза углеводларнинг энергетик ва  пластик функция- 
лари уртасида богловчи з^ал^а ролини уйнайди, чунки бонща з^ам- 
ма моносахарндлар глюкозадан з^осил булиши ва аксинча — тур
ли-туман моносахаридлар глюкозага айланиб бориши мумкин.

Организм углеводларининг мапбаи булиб ов^ат углеводлари — 
асосан крахмал, шунингдек сахароза ва лактоза хизмат к;илади. 
Бундан ташкари, организмда глюкоза аминокислоталардан, шу- 
нингдек ёглар (триацилглицеринлар) таркибига кирадиган глице- 
риндан з^осил булиши мумкин.

У ГЛ Е ВО Д Л А РН И Н Г ^А З М  БУЛИШИ

Ов^ат углеводлари з^азм йулида гликозид боглар гидролиампн 
катализловчи ферментлар — гликозидазалар таъсири билап мопо- 
м ерларга парчаланади.

Крахмал OFH3 бушлигидаё^ з^азм була бошланди: сулакда а-*

Овк,ат угпебодляри
л ю  к о н  го генез

Аминокислоталао

Гликоген СО, + И30  +■ энергия
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т ' * . /  - 

/ / V  G\c.a 
|

t ■&: G(C.

h: r . ' - iT\ -V
. . .  sir'

I 1,6

5 G te-G fc -G Jp -G te-G te -G te

6  CH.,OH

88-расм. Крахмал ва гликогеннинг тузилиши:
А —-ум ум ий  схемаси : а — учки занжирлари; в — ички зан ж и рла
ри, с—эркин гликозид гидроксили бор глюкоза колдигига /бу кол- 
дин; крёстча билан к^рсатилган/ эга булган м олекуладаги  бмр- 
дан-бир занж ир—редукцйяланадиган  учи. Гликоген куп шохлан- 
ганлиги билан крахм алдан  фар к; ^илади: гликогеннинг тармок- 
лари орасидаги занжирида уртача 12 та , крахм алда 24 та мономер 
булади . Б. шохланиш нуктасини ичигаолган молекула ф р а гм е н т  

В. К рахмал ва гликоген м олекуласидаги  гликозид боглар 1->
4 чизикли кисмлардаги , 1 —у  6—тармокланиш  жойидаги боглар.

1,4-гликозид богларни иар чалайди ган  а м и л а з а  (а -1,4-гликозид а- 
за )  бор (88 -расм) .  Ориз бушлирида^ ов^а т  узо^ турмайди ган бул- 
гани учун к р а х м а л  бу ерда  ^иеман ^азм  булади,  холос.
" Крахмал хазм 'буладиган а'со'сий -жой ингичка ичакдир, ингич- 

ка ича'кка а_мп,ма.ча меъда ости бези шираси таркибида тушиб т у 
ради. Амилаза днсахаридлардаги гликозид 6 о р н и  гидролизламай- 
ди, шу сабабдлп, и ч а к  амилазасининг таъсири кор килмайдиган 
асосий ма^сулот мальтоза деган дисахариддир. Крахмал молекула
сида 1,6-гликозид боги билан бириккан глюкоза колдикларидан 
дисахарид й зо м а л ь т з а  \осил булади:
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(4 -0-o t-D - глюкопиранозил-О-глюкопираноза) 
£>-Glc(« I—►4)-D-Glc (6-0-а-/)-глюхолмранозил-£)-глк)хопяраноэа) 

D -G Ic' <2 1 —̂ 6 )-Г>—G!c

Бундан таищари, ов^ат билан организмга сахароза ва  лактоза 
дисахаридлари кириб туради:

сн,он

Н ОН НС н

сн.он

он

н »

н он
<2-0- й-D-f люкопиринозил- -̂О-фругтофуранслид! (4-0-0-0-галактолирашпил-С-глю1сопираноза)

U-(j\c а !—*-2,-U~bt\. £s-Gal(  ̂1 — 4,-£)-GJc

Мальтоза, изомальтоза, лактоза ва сахароза ало^ида глико- 
зи д а з а л а р — тегишлича м альтаза , изомальтаза, ликтаза  ва  саха- 
раза  таъсирида гидролизланади. Бу ферментлар ичак ^уж айрала- 
рида синтезланади-ю, лекин ичак йулига ажралиб чи^майди: ди- 
сахаридлар , афтидан, ичак з^ужайралари юзасида, балки, ичак 
ху  ж  а й р а л а р и и и нг ичида .\ам гидролизланади.

Углеводларнинг бутунлай з^азм булишидан юзага келадиган 
ма^сулотлар — глюкоза, галактоза ва фруктоза ичак з^ужайрала- 
ри орцали цонга утади . Моносахармдлар ичакдан ^онга сурнл- 
ганида з^ужайра мембраналари орцали махсус олиб утувчилар 
зиитирокида енгиллашган диффузия й^ли билан ^тиб боради. Бун
дан таш^ари, глюкоза билан галактозани олиб ^тишнинг я к а  
бош^а усули — Na, К-АТФ аза юзага келтирадиган натрий ион- 
лари концентрацияси градиенти з^исобига симпорт мехами <ми 
-буйича актив равишда олиб утиш усули з^ам бор. Бу мехлшпм 
моносахаридларни концентрация градиенти ^аршисига олиб у пни 
ни таъминлайди ва шу сабабдан глюкоза ёки галактоламмнг пчлк- 
даги  концентрацияси катта  булмаган иайтда хам  ишлаб бориши 
мумкин.
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I
ВАЦТИНЧАЛИК ЛАКТАЗА ЕТИШМОВЧИЛИГИ

Ирсий сабабларга кура л ак таза  булмаслиги ва катта  ёшли 
купгина одамларнинг сутни кутара  олмаслиги туррисида кжорида 
айтиб утилган эди (V бобга царалсин). Бирок, лактазани кутара 
олмаслик аксари турмушда орттирилган ва вактинчалик булади: 
купгина меъда-ичай касалликларида, баъзи ю^умли касалликлар 
пайтида, меъда резекдиясидан кейин юзага келади. Л актаза  етиш- 
мовчилигининг энг характерли куриниши одам сут ичганидан 
кейин ичи суравериши (диарея) дир. Гидролизланмаган лактоза 
ингичка ичакнинг пастки булимларига тушиб, шу ерда ичак фло- 
раси таъсирида бижрийди ва газлар  (метеоризм) ^амда кислота
лар з^осил ^илади; бу кислоталар осмотик босим туфайли талай- 
гина сувни ичакка тортади — ич суриши бошланади. Метеоризм 
ичак санчикларига сабаб булади. Одам асосий касалликдан фор иг 
булиб кетганидан кейин лактаза  етишмовчилиги бардам топади. 
Эмадиган болаларда вактинчалик л ак таза  етишмовчилиги айни^- 
са хавфли булади, чунки бундай болаларнинг асосий ов^ати сут- 
дир; бу фермент етишмовчилиги уз вактида аниклаб олинмаса, 

. орир дистрофия бошланиши мумкин.

Овкат углеводлари ^азм булиши натижасида юзага келадиган 
асосий моносахарид глюкозадир, чунки крахмал глюкоза полиме- 
ри булиб ^исобланади ва сахароза хам да лактоза дисахаридлари- 
нинг ярми глюкозадан тузилган булади. Ичак йулидан утадигаи  
глюкоза ^оп^а вена 1фни билан ж игарга  бориб, бу ерда бир кис
ми ушланиб ^олади, бир кисми эса умумий к;он о^ими билан бош- 
ца орган ва ту^ималарнинг хуж айраларига етиб боради.

Глюкозанинг фондам хуж айраларга  утиб, етиб бориши меъда 
ости безида ишланиб чи^адиган инсулин гормонига борликдир. 
Овкат з^азми вактида тфндаги глюкоза концентрацияси кутарила- 
ди (алиментар ёки абсорбтив гиперглюкоземия) ва бу конга гор
мон ажралиб чи^ишига сабаб булади. Инсулин хуж айралар  плаз
матик мембранасини глюкоза учун купрок; утказувчан  килиб ^уя- 
ди., буиииг натижасида ^ондан ^уж айраларга  глюкоза утиши тез- 
лашади. Деярли барча органларда ^уж айраларга  глюкоза утиб 
туриши ипсулппга боглик; булади. Му^им истцснолар мия билан 
жигардир: бу органлар хужайраларига глюкоза утиб турищинииг 
тезлиги глюколапииг кондаги концентрациясига боглик;: булади..

Х ужайраларда глюкозанинг бошдан кечирадиган биринчи хи
миявий узгариши. АТФ билли узаро т а ъ с и р  к^илиши натвжасидг. 
фосфорилланишндир:

УГЛ ЕВО ДЛАРНИНГ ^У Ж АЙРАЛАРГА УТИБ БОРИШИ

МОНОСЛХАРИДЛАРНИНГ ФОСФОРИЛЛАНИШИ



глюкоза глюкозо-6~Фос<рат

Глюкоза ^ужайра мембраналари ор^али ута  олади, ^олбуки 
глюкоза-6-фосфатни мембраналар утказмайди. Шундай ^илиб, 
фосфорилланиш натижасида глюкоза ^уж ай рага  «цамалиб ола
ди». Жигарнинг паренхиматоз ^уж айраларида бу реакцияни ка- 
тализлаб борадиган иккита фермент (изофермент)— гексокиназа 
билан глюкокиназа бор (боища органларда фа^ат гексокиназа 
булади) . Гексокиназа глюкозага ю^ори д а р а ж а д а  я^ин булади 
К т  < 0 ,1  ммоль/л); демак , глюкоза концентрацияси паст булиб 
турганида реакция тезлиги энг говори д ар аж а га -е т ад и  (89-расм). 
Глюкозо-6-фосфат гексокиназани ингибициялаб к;уяди.

Глюкокиназа К т  ^иймати глю
коза учун ю^ори — 10 ммоль/л бу
лиши билан гексокиназадан а ж 
ралиб туради ва глюкозо-6-фос- 
фат таъсирида ингибицияланмай- 
ди. Унинг мана шу хоссалари жи- 
гарда  уз  вазифаларини адо этиб 
бориш шароитларига мос келади.
Постабсорбтив ^олатда ^ондаги 
глюкоза концентрацияси 5 ммоль/л 
атрофида булади. Ана шундай 
концентрацияда глюкокиназа ре
акциясининг тезлиги энг катта 
тезликнинг тахминан 1/5 ^исмини 
ташкил этади, яъни фермент 89-расм. Гексокиназа ва глюкиназа 
тула 1̂ увват билан ишламайди. активлигининг глюкоза концентрация- 
Овцат ^азмн вацтида tqoni^a сига борлицлиги.
венага ва кейин ж игарга  кун
микдорда глюкоза утади, унинг жигар ^ужайраларидаги кон
центрацияси 10 ммоль/л дан ортиб кетиши мумкин. Шунга яраша 
глюкокиназа реакцияси тезлиги ортади ва глюкозанинг талайгина 
^исми ж игарда ушланиб цолади. Мана шу нарса бошка механизм
лар билан бир к;аторда (XIV бобга царалсин) ов^ат ^азми пай- 
тида периферик цонда глюкоза концентрацияси ^аддан таищари 
ортиб кетишига йул ц-уймайди,

Глюкозо-6-фосфатаза таъсирида глюкозо-6-фосфат яна глкжо» 
за га  айланиши з^ам мумкин:

Глюкозо-6-фосфат + HjO ->• Глюкоза +  Н3РО4 
Глюкозо-6-фосфатаза жигар, буйрак, шунингдек ичак 'иштс- 

лийси ^ужайраларида булади. Боища орган ва т ^ п м а л а р д а ,  жум-
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ладан, м ускулларда бу фермент булмайди ва, демак, шу органлар 
^уж айраларига глюкоза утиши цайтмасдир (^ужайраларда глю
коза фосфорилланиши ва глюкозо-6-фосфатни з^ужайра мембра

наси утказмаслиги  туфайли).
Глюкозо-6-фосфат цайтар реакцияни катализловчи фосфоглю- 

комутаза иштирокида глюкоза-1-фосфатга айланиши мумкин.

С Н 2ОН

Hz') °\Н
/н  'J
Кон  нЛ  н д%, 0  о?о,н;

п
н он н он

глюкозо-Ь-Фосшат глюкозо-ЬФосшаг

Гликоген парчаланганида з^ам глюкозо-1-фосфат з^осил булади 
(пастровда ^аралсин).

Ичак йулидан утадиган галактоза ва фруктоза тегишлича га- 
лактокиноза вв фруктокиназа ферментлари иштирокида биринчи 
углерод атоми буйича фосфорилланади:

Галактоза +  АТФ ->• Галактозо-1-фосфат ^  АДФ 
Фруктоза + АТФ ->■ Фруктозо-1 -фосфат + АДФ

Фосфорилланиш («активланиш») моносахаридларнинг кейинги 
з(ар кандай узгаришларида дастлабки бос^ич булиб хизмат ки- 
лади.

ГЛЮКОЗА КАТАБОЛИЗМИ

АЭРОБ ПАРЧАЛАНИШ

Аэроб организмларда глюкоза катаболизмининг асосий йули 
аэроб парчаланишдир. Бу процесснинг уч ^исмини аж ратса  бу
лади:

глюкоза учун хос булиб, пируват юзага келиши билан поёнига 
етадиган узгаришлар (аэроб гликолиз);

катаболизмнинг умумий йули (пируватнинг оксидловчи декар- 
боксиллапшии ва цитрат цикли);

митохондрияларда электронларни олиб утиш занжири.
Мана т у  процесслар натижасида глюкоза С 0 2 ва Н20  гача 

парчаланади, ажралиб чицадиган энергиядан эса АТФ синтези 
учун фойдаланилади. Иккинчи ва учунчи ^исмлари VIII бобда 
куздан кечнрпб утн-лган, бу уринда эса биз глюкоза учун хос 
булган узгарпниирпн келтириб утамиз.

Глюкозанипг пирунатгача парчаланишини уз  навбатида икки 
бос^ичга: глюкоаадап то глицеральдегид фосфатгача ва глице- 
ральдегидрофосфатдап ннруватгача булган ^исмларга ажратиш 
мумкин. Биринчи босч^пч рсакцияларида гексозага фосфат цол- 
ди^лари ^ушилади на ичичюа триозага айланади:
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сн,он
--О н АТФ АДФ н

НО сн

с и, он ':ТФ М*

НО н
гп ю к030-6-ф 0С © ат оруктозо-6-© осо> ат

СН20 Р 0 3Н;
СН20 Р 0 3Н2

к н  но,,  
^ t4sBsKE2|>' он 

он н
фрухтозо-16^исфосфат

СН^ОРОэ Нг 

С — о

Lс н2о н
яиоЕсиацетоифосфат

н с=о

^  2НСОН
5 ц  !HzC0 P0 3H2

г л и цераль ле г идфосфат

Бу босцйч реакцияларини цуйидаги ферментлар катализлаб 
боради: гскс.окипл.ч.ч Гч<и глкжокш ш а  (1 ) ;  фосфоглюкоизомераза
(2 ) ;  фосс^офруктокиназа (3 ) ;  фруктозо-1,6-бисфосфат альдолаза- 
си (4 ) ;  фосфотрионзомераза (5 ).  4 реакцияда альдолаза таъсири
да гексо.ча иккита триозага парчаланади (альдоль парчаланиш). 
Фруктозо- 1,6-бисфосфатпи чизицли (очи^) ш аклда тасвирланади- 
гап булса, бу реакцияни тушуниб олиш осонрок; булади:

Н2С — 0 Р 0 3Н2 
I

С =  О 
I

ПО — сн
I

НС — ОН II,С  
I I

НС — он С 
I 'I 

I-ье —ОРОзНа ПзС — ОН

0 Р 0 3Н2 ПС =  О
I

О +  НС — ОН 
I

НзС — ОРО 3Н 2

Дпгидроксиацетонфосфат хам глицеральдегидфосфатга ай 
надигаи булгани учун (5-реакция) бу босЦич пировард натиж. 
Хар бир .глюкоза молекуласипипг иккита глицеральдегидфоп 
молокулаопга айланиши билан иоёиига етади.

Глюкоза ппрчаланишинипг иккинчи босцичи АТФ cmrnvii
алоцадор релкцииларни уз  ичига олади. Бу босцичда хам ......
фор MCI it  иштирок этади: глнцеральдегидфЬсфат дегидрш-оиа.ч; 
(6 ) ;  фосфоглпцсраткииаза (7 ) ;  фосфоглицеромутаза (Н); опол; 
(9 ) ;  нпрунаткиназа (10):

17*

ла-
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KIT

1ГП
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10 и 
аза
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V / Hс
н|—он 

НгС— 0 Р 0 3 Н 2

глицеральдегид фосфат

Н А Д  Н А Д -Н

Оч О Н

Н С — O P O jH ^  Чг
Iн.,с—он

2  фосфоглицерат

H jO  ^

о.

о он
V

I
НС—он

он

С — 0 ~ Р О зН 2 

Н 2С

фосфоенолпируват

А Д Ф ч-онА Т Ф  V

/О^РОзНг
С\

НС—он 
I

н х — ОР03Н;

и-дифюсфоглицэрзт

АДФ

АТФ

НгС—ОРО̂ Н;,
3  фосфоглицерат

С— О Н  -----► с = 0
11 I

CHZ сн,
пируват

6-реакцияда глицеральдегидфосфат дегидрланади, шу билан 
бирга НАД водород акцептори булиб хизмат 1̂ илади; реакцияда 
анорганик фосфат кислота иштирок этади, юзага келадиган 1—3 
бисфосфоглицератда эса ю^ори энергияли ангидрид боги булади. 
7-реакцияда фосфат ц о л д и р и  1,3-бисфосфоглицератдаи АДФ га 
утади, яъни субстрат фосфорилланиши йули билан АТФ синтез- 
лаиади (мана шу реакцияни катализлайдиган фермент тескари 
реакцияси буйича фосфоглицераткиназа деб аталган ) .  9-реакция- 
да  2-фосфоглицератнинг дегидрланиши натижасида ю^ори 
энергияли боги буладиган фосфоенолпируват юзага келади ва суб
страт фосфорплланишининг яна битта реакцияси (10 реакция) 
юзага чикиши мумкин булиб ^олади. 10-реакцияда пируватнинг 
енол шакли з^осил булади, у  фермент иштирокисиз кето-шаклга 
айланади.

90-расмда глкжозанинг аэроб парчаланиши тасвирланган (схе
ма тарзида) .  Аэроб парчаланишда олтита дегидрланиш 
реакцияси: глицеральдегидфосфат бос^ичида битта реакция ва 
катаболизмнинг умуммн йулида бешта реакция булиб утади.
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Кайтарилган коферментлардан водород митохондрия нафас зан 
жири ор^али пировард натижада ^аво кислородига утиб кетади. 
Худди мана шунинг учун з^ам куздан  кечирилаётган ушбу про
цесс анаэроб процесс деб аталади. Кислород булмаганда эди, ху
жайрада. м авж уд  булган барча оксидланган коферментлар (НАД 
ва бопщалар) запаслари ^айтарилган ш аклларга айланиб ^олар 
ва шунга кура глюкозанинг яна оксидланиб бориши мумкин бул- 
мас эди.

Аэроб йул билан глюкоза парчаланишида АТФ чициши. Аэроб 
йул билан глюкоза парчаланишининг физиологик ж ихатдан  ба- 
жариб борадиган асосий вазифаси АТФ синтези учун унинг энер- 
гиясидан фойдаланишдир. М ана шу метаболик йулнинг АТФ син- 
тезига олиб борадиган бир 1̂ анча бос^ичлари бор:

Глюкоза
Учта субстрат фосфорилланиш 

реакцияси (7-, 10- ва цитрат 
циклида бир реакция) . . .ЗА ТФ  

Бешта дегидрланиш реакцияси,
акцептори Н А Д + (Р / 0  = 3) 15 АТФ 

Битта дегидрланиш реакцияси, 
акцептори убихинон (Р / 0=
- 2 ) ................................................ 2 АТФ

АТФ—  J
Глюкозо-6-фосфат

I
Ф рукто зо -  6 -фос ф ат 

А Т Ф - — |
Фрунтозо-1,6-6исФосфат

I N  Диоксиацетонфосфат

Ж а м н ,20 АТФ

АТФ синтезига алоцадор реак
цияларнинг з^аммаси гексоза ик
кита триозага парчалангайидан 
кейин булиб утади. Шу муноса- 2 
бат билан, стехиометрик коэффи- 
циентни з^исобга олиб туриб, 
олинган катталикни 2 га купай- 
тириш керак, яъни парчаланади- 
гаи л;ар 1 моль глюкоз ага айлаи- 
тириб з^исоблаганда 40 моль АТФ 
синтезланади. Бошлангич босцич- 
ларда (1 ва 3-реакцияларда) 2 
моль АТФ сарфланади; ана шу- 
ни айириб ташласак, з а̂р I моль 
глюкозага тугри келадиган АТФ 
мицдорини з^осил циламиз — бу 
38 моль АТФ б^либ читали.

Глюкоза парчаланишининг 
тула энергияси 2880 кЖ/молыш 
ташкил этади. Юксак энергияли

1>
Г лицеральдегидфосфат

Н,РО.t НАД'г

* НАД Н + Н 

1.3—Бисфосфоглицерат 

*З-Фосфоглицерат

I
р-фосфоглицерат

Ь н=°
фосфоенолпируват 

Пируват

У мумий 
[ катаболизм ’ 
k йули, нс,фас j  

занжири

АТФ

> ДТф

СО,, И,О

90-расм. Глюкозанинг аэроб "И' 
чаланиши (чап томондпгн " рн 
1̂ ами квадрат  i^anc билли Полги 
лаб цуйилган ^амм.ч ргшишнлир 
даги стехиометрик кпчффинигит).
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АТФ боги гидролизининг эркин энергияси 50 кЖ/моль га  тенг. 
Глюкоза оксидланганида АТФ синтези учун 38 -50= 1900  кЖ 
сарфланади, у глюкоза парчаланишида хосил буладиган ж ам и  
энергиянинг тахминан 65 фоизини ташкил этади. Бу — глюкоза 
энергиясидан фойдаланишда эришса буладиган энг катта  сама- 
радорликдир. ^аки^ий самарадорлик анча кам  булиши мумкин- 
лигини назарда тутиш керак ; 1 моль глюкозага ^аммаси булиб 
25 моль атрофида АТФ косил булса кам  аж аб  эмас.

Мокисифат механизмлар.  Глюкозанинг пируват бос^ичигача 
парчаланишини катализлаб борадиган ферментлар цитозблдан 
жой олган; долган з^амма фермент митохондрияларда жойлаш- 
гандир. Д астлабки  унта реакция цаторида НАД+ иштироки. би
лан юзага чйцадиган дегидрланиш (6-реакция) бор. Бу 
уринда хосил буладиган НАД-Н водородни тугридан-тугрн нафас 
м арказига утказиб беролмайди, чунки митохондрия мембранаси 
НАД-Н  ни утказмайдиган  булади. Цитозолдаги НАД-Н дан ми- 
тохондрияга водород утиши мокисифат механизмлар деб аталув- 
чи махсус механизмлар иштирокида боради. У механизмлар мо- 
Кият эътибори билан шундан иборатки, цитозолдаги Н АД-Н ми- 
тохондрияга ута  оладиган бир бирнкмани цайтаради; митохон- 
дрияда бу бирикма оксидланиб, Митохондрия ичидаги НАД ни 
Кайтаради ва яна цитозолга утади. 91 -расм да  ана шундай меха- 
низмларнинг бири — малат-аспартат мокиси тасвирланган.

Малат Мая at

"Н А Д  

.Н А Д  И

Оксалоацетат

ЦИТОЗОЛЬ M tM БРАНА МИТОХОНДРИЯЛАР МАТРИКСИ

91-расм. М алат-аспартат  мокиси:
1 — м алат-кетоглутараттранслоказа; 2 — глутам ат-аспартат-транслоказо ; 3 ва 4 — митохонд
риялар матрикси ва цитозолда царама-карш и йуналиш ларда борадиган трансамикланиш

реакцияси.

Мияда глюкозанинг аэроб йул билан парчаланиши. Глюкоза 
Камма орган ва тукималарда аэроб йул билан парчаланиб бори
ши мумкин. Лекин талайгина органлар бопща энергия манбалари 
ёки АТФ сникмниинг бонща усулларидан ^ам фойдаланади. Глю
козанинг аэроб пул билан парчаланишига мия ^аммадан  кура 
куиро^ карам булади. Мия бир кеча-кундузда 100 г атрофида 
глюкоза сарфлаб туради. Асосий алмашинув колатиДа организм
га кириб турадиган жами кислороднинг тахминан 20 фоизини мия 
истеъмол килади (мня улушига тана массасининг атиги 2 фоизи 
тугри келишини айтиб утамиз). Шу муносабат билан хох глюкоза 
етишмовчилиги булсин, хо,\ кислород етишмовчилиги булсин, кам-
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мадан аввал марказий нерв системасига тегишли симптомлар — 
бош айланиши, уздан  кетиб бе^уш булиб 1̂ олиш, талвасага  тушиш 
сингари аломатлар билан намоён булади.

АНАЭРОБ ГЛИКО ЛИ З

З^айвонлар ва одам ^ужайраларида лактатдегидрогеназа деган 
фермент кенг тар^алган, бу фермент пироузум кислотанинг ^ай- 
тар равишда сут кислотага айланишини катализлаб боради:

СНз — СО — СООН +  НАД-Н +  Н+=*± 
ч* СНз — СНОН — СООН +  НАД+

Глюкозами пируватга айлантириб берадиган унта цитозоль 
фермента лактатдегидрогеназа билан бирга кушилиб, кислород 
йу^лигида, анаэроб шароитларда АТФ синтезланиб боришини 
таъминлаб бера олади. Айни ва^т- 
д а  пироузум кислота водород 
акцептори булиб хизмат 1̂ илади, 
у ^айтарувчи эквивалентлар, 
яъни водород туплагичи, резер- 
вуари вазифасини бажарувчи сут 
кислотага айланади (92-расм).
Митохондрия иафас эганжирига 
му^тож булмайдиган анаэроб 
процессда АТФ иккита субстрат 
фосфорилланнши реакцияси >̂ исо- 
бига хосил булади. Бу реакция- 
ларда I моль глюкозага айлан
тириб хисоблаганда 4 моль АТФ 
хосил булиб туради; дастлабки 
боскичларда истеъмол ^илинади- 
ган 2 моль АТФ ни айириб ташла- 
гандан кейин гликолизда чит^а- 
дигаи соф АТФ мшушрига эга 
буламнз,— 1 моль глюкозага 
2 моль АТФ тугри келади. Гликолизнинг йигинди иатижаси мана 
бундай тенглама билан ифодаланади:

С6Н 120 6+  2НзР0 4 +  2АДФ =  2С3Нб0 3 +  2АТФ +  2НаО

Апа шу тенгламада цатнашадиган анорганик фосфат кислота гли- 
цсральдегидрофосфат дегидрогеназаси томонидан катализланади- 
гаи реакцияда сарфланади.

Бактерияларда булиб турадиган худди шундай процессии сут 
кислотали бижгиш деб аталади : сутни ивитиб талайгина м а\ су  
лотлар тайёрлаш ана шу процессга асосланган. Ачит^пларда ана
эроб шароитларда шунга ухшаш процесс — спиртлн бижгиш бу
либ утади: бу ^олда пируват аввал сирка альдегида \orlui цплиб

ГЛЮКОЗА

I
2 АТФ

2 Глимеральдэгидфосфат

2 НАДГ
2 Н АД Н

4 АТФ

-2  Лактат

2 Пируват - J
92расм. Глюкозанинг анаэроб парча- 

л а ниши.
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декарбоксилланади, кейин сирка альдегиди ^айтарилиб, этил 
спиртга айланади:

СНз — СО — СООН -> СНз — с н о  - f  с о 2 
СНз — СНО + Н А Д • Н+ -> СНз — СН 2ОН +  НАД+

Дайвонлар ва одамда гликолиз купгина типдаги ^ужайралар- 
да  булиб туриши мумкин, лекин унинг а^амияти турли органлар 
учун турличадир. Зур бериб ишлаб турган скелет мускулларида 
митохондрияларга кислород етказиб берувчи механизм ^уввати 
билан митохондриядаги АТФ синтезловчи аппарат цуввати энер- 
гияга булган бутун э^тиёжни ^ондириш учун етарли булмайди; 
ана шундай шароитларда АТФ синтезининг анаэроб йули кескии 
кучаяди ва мускулларда сут кислота тупланиб олади: тунги уй^у- 
дан кейин цондаги л актат  концентрацияси 1—2 ммоль/л ни таш 
кил этса, огир мускул  ишидан кейин 20 ммоль/л га етиши м ум 
кин. Кис^а муддатли зур иш ма^алида анаэроб гликолиз айни^са

катта  а^амиягга  эга  булади. 
Чунончи, тахминан 30 се
кунд давомида югуриш 
(200 м атрофидаги масофа- 
га )  анаэроб гликолиз билан 
тула-тукис таъминлаб бери- 
лади. Айни ва^тда анаэроб 
гликолиз тезлиги анча ж а-  
даллик билан камайиб бор- 
са, аэроб парчаланиш тез
лиги ортиб боради. Одам 
4 — 5 минут югурганидан 
кейин (1,5 км атрофидаги 
масофага энергиянинг яр- 

мини аэроб, ярмини анаэроб 
процесс етказиб турадиган 
булса, 30 минутдан кейин 
(10 км атрофидаги масофа- 

да) деярли бутунлай аэроб процесс етказиб бериб турадиган 
булади. Ишнинг биринчи минути давомида анаэроб процесс т у 
файли митинг кейинги давридагига ^араганда анча катта  ^увватга  
етишиш мумкин булади. Узо^ иш ма^алида аэроб процессда глю
козадан эмас, балки ёг кислоталаридан тобора купро^ мшуюрда 
фойдалапмб борилишини айтиб утамиз (X бобга ^аралсин).

Эритроцитларда митохондрийлар умуман булмайди ва ул ар 
нинг АТФ га э^тиёжи бутунлай анаэроб гликолиз ^исобига 1\он- 
дириб бориладп. Хавфли усмалар  ^ужайралари учун з^ам ж ад ал  
гликолиз характерлидир. Юрак мускули, мия, буйрак учун бу 
процесс камроц а^амиятга эга.

Тирик тукималарда анаэроб шароитлар булмаслигини айтиб 
утамиз. «Анаэроб парчаланиш» терминидаги «анаэроб» деган суз 
бу процессда кислороддли фойдаланилмаслигини курсатади, хо
лос.

Ю р а к

М ускул

Ж игар

буйрак

Старт М 4 МзН М 2Н г М Н э Н 4

© ©
93-расм. Турли органлардаги Л Д Г  изофер- 
ментларининг электрофореграграммада та^- 

симланиши ва нисбий мик;дорлари.
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Лактатдегидрогеназа изоферментлари. Лактатдегидрогеназа 
икки хил — М (инглизча muscle — мускул  деган суздан) ва Н 
(инглизча heart — юрак деган суздан) протомерлари буладиган 
тетрамердир. Протомерларининг хили билан бир-биридан фар^ 
Киладиган бешта изофермент маълум : М 4, М 3Нь М 2Н2, М ^ з ,  Н4. 
Турли органлар изофермент таркиби бир хилда эмас. М асалан , 
скелет мускулларида М 4 изофермент, юрак мускулида Н4 изофер
мент устун туради (93-расм). Изоферментлар молекуласининг 
йигинди заряди з^ар хил булади, бу уларни электрофорез методи 
билан ажратиб олиш ва з^ар бир изофермент активлигини (ми^- 
дорини) улчаб чи^ишга имкон беради. Бир ^анча касалликларда 
Конда лактатдегидрогеназа пайдо булади; к;андай органнинг за- 
рарланганини, унинг изоферментлари таркибини текшириб куриб, 
билиб олса булади. Клиника амалиётида диагностика учун ана 
шу методдан фойдаланилади.

МУСКУЛЛАР Ж И Г А Р

Глюкоза  ̂люкоза

I ! *
А э р о б  о кси д л а н и ш  - ^ ——-П ируват - .....* * Аланин ------ А ланин--------------- ► П и р у ва т  —— А э р о о  о к с и с л а н и щ

t i t
Л актат---------------------=---------1-------------------------- ►  Лактат

!)4-расм. Глюкозолактат па глюкозоалаиин цикллари.

ГЛЮКОЗА БИОСИНТЕЗИ (ГЛЮКОНЕОГЕНЕЗ)

Сут кислота алмашинувининг охирги маз^сулоти эмас, лекин 
унинг з^осил булиши метаболизмнинг боши берк йулидир: сут кис- 
лотадан фойдаланишнинг ягона усули уш а лактатдегидрогеназа- 
нинг узи иштироки билан сут кислотанинг ^айтадан пируватга 
айланиши билан богликдир.

СНз — СНОН — СООН + НАД+ ->
->-СН3— СО — СООН + Н АД-Н  + н+

Х,осил буладиган сут кислота гликолиз руй бериб турадиган 
з^ужайралардан конга утади ва асосан ж игарда  ушланиб цолнб, 
шу ерда пируватга айланади. Жигарда пируват цисман оксидла-
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нади, ^исман глюкозага аи- 
ланади, — Кори цикли ёки 

глюкозо-лактат цикл деб шу- ш 
ни айтилади. (94-расм). Пи- 
руватнинг бир 1̂ исми мус- 
кулларда трансаминлаииш 
йули билан аланинга айла- и 
нади, аланин ж игарга  бора
ди ва бу ерда яна пируват 
з^осил ^илади,— буни глюко- 
зо-аланин цикли деб айти
лади.

Гликолиз ^андай йул би
лан борса, глюконеогенез 
хам  асосан шу йул билан, 
лекин тескари йуналишда 2 
боради. Лекин гликолизнинг 
учта реакцияси !^айтмас бу
лади ва шу бос^ичларда гли- 
конеогенез реакциялари гли
колиз реакцияларидан фар^ 
^илади (95-расм, I, II, III 
бос^ичлар).

Пируватнинг фосфоенол- 
иируватга айланиши (1 95. 
^айтмас бос^ич) иккита 

фермент — пируваткарбоксилаза 
боксикиназаси (б) иштирокида

СООН
I
С =  О +  С0 2 +  А ТФ  +  Н20
I

СНз

АТФ Глюкоза '"‘‘N /® ’’" НзРО'^

АДФ̂ %̂а̂ Глюкозо-6-фосфат «✓Ч» j-ĵq

ЛЮ
11

АТФ *>v ^  Фруктозо-6-фосфат - * г ^ ^ И 3РО. 

Фруктозо-1,6~6исфосфат ^

I \
I t

го

1,3 -  Бисфосфоглицерат

АДФ̂)АТФ С-АДФ

АТФ

З-Фосфоглицерат

ГДФ
I t

АДФ -V /* -  Фосфоенолпируват,

Пируват .
|  |  АТФ АДф 

Лактат

АТФ -
Оксалоацетат:

ГЛИКОЛИЗ ГЛЮКОНЕОГЕНЕЗ

■раем. Гликолиз ва глюконеогенез реак- 
диялари.

(а) ва фосфоенолиируват кар- 
юзага чицади:

пируват

СООН
!)- с =  О +  А Д Ф  +  Н 3РО 4 
Iсн2
I

СООН

(а )

СООН

С =  О +  ГТФ  - 
I

С Н 2

СООН
оксилоацетат

оксалоацетат

СООН
I

■ С — 0 P 0 3H 2 -|-С0 2 - j-  Г Д Ф
II
С Н 2

фосфоенол-
пируват

Иккита бошца цайтмас бос^ичларни фруктозо-1,6 -бисфосфат 
фосфатазаси билан глюкозо-6-фосфат фосфатазаси катализлаб 
боради:

Фруктозо-1,6-бисфосфат + Н20  Фруктозо-6-фосфат + Н3Р 0 4 
Глюкозо-6-фоефат + Н20->- Глюкоза + Н3Р 0 4
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Глюконеогенезда з^ар бир л актат  молекуласига учта А. 
лекуласи (аницроги иккита АТФ ва битта ГТФ молекуласи) i 
ланади; глюкоза зфсил булиши учун иккита л актат  молекуласи 
зарур булганидан, глюконеогенезнинг йигинди продесси мана бун 
дай тасвирланади:

2 л актат  + 6 АТФ + 6Н20-н>- Глюкоза +  6АДФ +  6Н3Р 0 4

Досил булган глюкоза яна м ускулларга утиши ва уш а ерда 
сут кислотага айланиши мумкин. Глюконеогенезнинг йигинди ре
акциясини гликолизнинг й и р и н д и  реакциясига киёс ц и л и б  курай- 
лик:

Глюкоза +  2АДФ +  2Н3Р 0 4->-2 Л актат  + 2АТФ + 2Н20

Мана шу циёсдан Кори цикли таъсири натижасида ишлаб тур^ 
ган мускуллар ж игарда  6 АТФ сарфланиши з^исобига 2 АТФ га 
эга булади, деган хулоса келиб чицади.

92-расмдан организмда м авж уд  булган глюкозанинг з^аммаси 
(овцат билан бирга кирадиган глюкоза з^ам, синтезланадиган 
глюкоза з^ам) пировард натижада аэроб йул билан С 0 2 ва Н20  
гача оксидланиши куриниб турибди. Боищача айтганда, анаэроб 
йул билан парчалаииш глюкоза энергиясидан фойдаланишнинг 
кушимча нули булиб хизмат цилади ва маз^аллий (масалан, эрит- 
роцитларда) ёки вазиятга  i^apafi, вацтипчалик (ишлаб турган 
мускулда) аз^амиятга эга булади; анаэроб парчалаииш маз^суло- 
ти — сут кислота з^ам пировард натижада аэроб йул билан оксид- 
ланади.

Глюкоза лактатдангина эмас, балки глюконеогенезнинг цандай 
булмасин бирор оралиц маз^сулотларига — пируват, оксалоацетат, 
глицеральдегидфосфатга айлана оладиган бошца моддалардан 
з^ам синтезланиши мумкин. Глюкозанинг сут кислотадан синтез- 
ланишидан танщари глицерин билан аминокислоталардан глюкоза 
пайдо булиб туриши з^ам муз^им аз^амиятга эга (X, XI бобларга 
царалсин). Катта ёшли одам организмида бир кеча-кундуз даво- 
мида асосан жигарда, шунингдек буйракларнинг пустлок; модда- 
си з^амда ичак шиллиц пардасида 80 г атрофида глюкоза синтез-

либ 1флмай, балки организмда углеводлар етишмай турганида, 
масалан , углеводларга ёлчимаслик ёки тула  очлик ма^алида, 
л^андли диабет пайтида.мияии глюкоза билан таъминлаб тури т  
дан з^ам иборатдир.

ГЛИКОЛИЗ ВА ГЛЮКОНЕОГЕНЕЗНИНГ ИДОРА ЭТИЛИШИ

96-расмда аллостерик эффекторлар курсатилгаи булиб, глико
лиз билан глюконеогеиез тезлиги шуларнинг концентраиияста бог- 
лиц. Идора этувчи таъсирларнинг шу процесслар цаитмас босцич- 
ларига царатилган б у л и ш и п и  айтиб утамиз. Идора 'л митинг тафеи-

лана олади. Глюконеогенезнинг биологик аз^амияти лактатни у г 
леводлар метаболик фондига цайтариб беришдангина иборат бу-
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Гликолиз Глюконеогенез:
ингибиторлари ( ^  ингибиторлари

Г П Ю Н О ЗО -6-< 1 
Ф  осф  ое  и ол п и ру ват

А Т Ф  Н А Д  А М Ф

. ф о сф о ен олп ир ува т _______
АТф НАД Н |---------— Оксалоаиетат

П и р у в а т ----------- ч' ч 1 _ _ д Д Ф

96-расм. Гликолиз ва глюконеогенезнинг з у̂- 
ж айра  энергетик ^олати билан идора этилиши.

лотлари турли органларда турличадир. Гликолиз ва глюконеоге
нез тезликларининг хужайра. энергетик ^олатига борли^ булиши 
умумий хусусият булиб ^исобланади. АТФ ва НАД-Н нинг кжори 
концентрадиялари гликолизни ингибициялаб цуяди ва шу билан 
бу моддаларнинг яна тупланиб бориши мумкин булмай ^олади. 
АТФ концентрацияси ю^ори булганида АДФ ва АМФ концентра- 
циялари паст булганлигидан карбоксилаза ва фруктозо-1,6 -дис- 
фосфатазанинг ингибицияланиши тухтайди ва глюконеогенез тез
лиги ортади. АДФ ва АМФ нинг юкори концентрациялари, аксин- 
ча, гликолизни жонлантириб, глюконеогенезни сусайтириб куяди .

Бундан таищари, шу процессларнинг тезлиги ^уж айраларга  
дастлабки субстратлар келиб туришига богли^ булади. М ускул- 
ларда ^ис^ариш мах;алида цондан мускул хуж айраларига глюко
за тез утиб бориши натижасида гликолиз тезлиги ортади. Ана 
шундай шароитларда ж игарда мускуллардан  зур бериб л актат  
келиб туриши натижасида глюконеогенез тезлашади. М ускуллар- 
да  глюконеогенез умуман булмаслигини эслатиб утамиз. Жигар- 
да ва буйраклар пустлогида глюконеогенез ^ам, гликолиз ?^ам 
булиб туриши мумкин, бирок^ гликолиз жадаллиги, афтидан, к а т 
та эмас. Ьу органларда регулятор механизмлар туфайли глюкоза 
парчалаиипш тухтаб, организмнинг энергия э^тиёжига яраша 
унинг синтези бошланади (ёки бунинг акси булади).

ГЛИКОГЕН БИОСИНТЕЗИ

)^азм вацтида ^ужайрага  утадиган глюкозанинг талайгина ^ис- 
ми ^ужайраларда гликогенга— ов^ат ма^аллари орасида утади 
ган ва^тда сарфллппб' борадиган зап ас  полисахаридга айланади.

Гликоген тузилиши жи^атидан крахм алга  ухшаш. Гликоген 
биосинтезида глюкоза !^олдщларини бевосита бериб турадиган 
донор глюкозо-1-фосфат на УТФ нинг узаро таъсир кцлиши нати
жасида ^осил буладиган м а^сулот— уридиндифосфатглюкоза 
(УДФ-глюкоза) дир:
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Бу реакция цайтар булади ва тескари реакцияга цараб фер
мент УДФ-глюкозопирофосфорилаза деб аталади . Бироц тирик 
х уж ай рада  бу реакция УДФ-глюкоза синтези томонига цараб бо
ради, чунки ^осил буладиган пирофосфат (Н4Р 2О7) уш а захоти 
пирофосфатаза таъсири билан Н3Р 0 4 гача гидролизланади. Гли
коген синтезида 1,4-гликозид боги билан богланган учта ёки бун
дан кура купроц глюкоза цолдицларидан тузилган олигосахарид- 
лар  ё булмаса м авж уд  гликоген молекулалари УДФ-глюкозадан 
глюкоза цолдицларини оладиган акцептор ролини баж аради :

УДФ-Глюкоза + (Глюкоза),, - > У Д Ф +  (Глюкоза) „+i
Бу реакцияни гликогенсинтаза (глюкозилтрансфераза) к а т а 

лизлайди; бунда гликоген молекулаларининг чизицли цисмларида
1,4-гликозид боглар ^осил булади. Шохлаииш фермента (амило- 
1,4 - v  1,6-гликозилтрансфераза) таъсири натижасида шохлаииш 
^одисаси булиб утади. Бу фермент беш-еттита мономерлардаи

:97-расм. Шохлаииш фермента таъсирининг схемаси (О — ivim 
коза цолдицлари).
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иборат фрагментни молекула чизшущ ^исмининг учидан унинг 
уртасига томом яцинроц олиб келади (97 -расм ); фрагмент 1,6- 
гликозид боги билан келиб бирикади. Сунгра гликогенсинтетаза 
иштирокида иккала  учи узаяди  ва  буларда яна шохлар юзага 
келади ва доказо.

Шундай йул билан молекуляр массаси 
1-106 дан 2 -108 гача борадиган, 6 мингдан то 
1 млн. гача глюкоза ^олди^лари буладиган го- 

ятда  куп молекулалар синтезланади. }^ужай- 
рада  гликоген эриган ^олатда булмасдан, 
балки битта ёки бир нечта молекулани уз 
ичига оладиган, диаметри 40—200 нм келади
ган доналар (гранулалар) куринишида бул а 
ди. Энергетик материални запас 1̂ илиб туп- 
лаш да глюкозанинг гликогенга айланишининг 
зарурлиги шунга боглик;ки, ^уж айраларда  
осон эрийдиган глюкоза тупланиб ^олиши ос- 
мотик шокка — хуж ай ра мембранасининг еми- 
рилиб кетишига олиб келган булур эди. Гли
когеннинг запас булиб тупланиши гликоген 
таркибига кирадиган j^ap бир глюкоза моле- 
куласига икки молекула АТФ сарфланиши би
лан боглик; (98-расм).

Гликоген ам алда  организмнинг барча ^у- 
жайраларида ^осил булиб туради, аммо жигар билан мускуллар- 
да  унинг концентрацияси ^аммадан  куп булади, ж игарда 2 фоиз- 
гача гликоген топилади. Мускулларнинг умумий массаси катта  
булганлигидан организмдаги ж ам и  гликогеннинг куп ^исми мус- 
кулларда  булади.

ГЛИКОГЕННИНГ САФАРБАР ЭТИЛИШИ

Гликоген шаклида тупланиб турган глюкоза гликоген фосфо- 
рилаза иштирокида турган жойидан ажралиб чи^ади. Бу фермент 
редукцияланмайдиган гликоген учларининг 1,4-гликозид боги фос- 
форолизипи катализлайди:

Глюкоза к;олдИ1'и глюкозо-1-фосфат шаклида ажралиб чи^ади 
(схемада R -гликогои молекуласииинг долган кисми). Тармок;ла- 
ниш нукталарида 1 ,6  гликозид 6 o f h  амило-1,6-гликозидаза таъси
рида гидролитик йул бп лаи  парчаланиб, эркин глюкоза х;осил к и* 
лади.

Г лю«оза
АТФ 

Ч * -  АДФ -

Глюкозо • 6 - фосфат

I
Гпюкозо- \ -фосфат

УТФ АДФ

^  Н . Р , 0 7 

уД Ф -глю иоза

К » У Д «  —  АТФ

I "
Г ликоген

98-расм. Гликоген 
синтези схемаси.
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24 соат давомида оч ^олиш жигар ^ужайраларидаги  гли& 
нинг ам алда  бутунлай йуцолиб кетишига олиб келади. J i t  
одам бир маромда овцатланиб борадиган булса, ^ар бир глико
ген молекуласи анча узоц муддат  м авж уд  булиб туриши мумкин: 
овцат хазми булмай долган ва туцималарга глюкоза утмай тур- 
гаи ма^алда  гликоген молекулалари периферик тармоцл-арйнинг 
парчаланиши ^исобига кичрайиб боради, яна овцат ейилганидан 
кейин эса тагин усиб, катталиги аввалгидек булиб цолади. 
Шунга ухшаш продесслар мускул  туцимасида ^ам булиб туради, 
лекин бу ерда улар мускул иши режимига куп д а р а ж а д а  боглиц 
булади.

Гликогендан ^осил буладиган глюкозо-1-фосфат фосфоглюко- 
м утаза  иштирокида глюкозо-6-фосфатга айланади, бу бирикма- 
нииг жигар ва мускуллардаги  тацдири кейинчалик ^ар хил була
ди. Ж игарда глюкозо-6-фосфат глюкозо-6-фосфатаза иштирокида 
глюкозага айланади, глюкоза 1фнга чициб, бошца орган ва туки- 
м аларда  сарфланади. М ускулларда  бундай фермент булмайди, шу 
сабабдан глюкозо-6-фосфат аэроб ёки анаэроб йул билан парча
ланиб, шу ернинг узида м ускул  ^уж айраларида сарфланаверади.

с /  ГЛИКОГЕН ТУПЛАНИБ БОРИШИ ВА САФАРБАР БУЛИШИНИНГ
ИДОРА ЭТИЛИШИ

Глюкозанинг запас шакли булмиш гликоген овцат ^азми вац- 
тида ^уж айраларда  тупланиб боради ва овцат ма^аллари ораси
даги вацтда сарфланади. Равшанки, ана шу даврда  алмашинга- 
нида гликоген синтези ва парчаланишининг нисбий тезликлари 
узгариши керак. Бундан таищари, тинчлик ^олатидан активликка 
утилганида ва аксинча булганида организмнинг энергияга э^тиёж- 
лари узгариб туради ва гликогеннинг сарфланиш тезлиги шунга 
яраш а идора этиб бориладиган булиши керак. Ни^оят, битта ху- 
жайранинг узида гликоген бир вацтнинг узида з^ам синтезланиб, 
^ам парчаланиб борадиган булса, бу хосиятсиз давра  юзага ке- 
лишига олиб келар ва бунинг бирдан-бир иатижаси АТФ нинг 
бе^уда сарфланиши булар эди:

2А Т Ф 2АДФ

Глюкоза Г ликоген

Д ем ак , идора этувчи механизмлар шундай булиши керакки, 
токи битта ж араён  ишга тушганида иккинчиси уз-узидап шидаи 
тухтаб  ^оладиган булсин.

Гликоген синтези ва парчаланишини идора этишда асоспл рол- 
ии гликоген синтетаза ва гликоген фосфорилаза уйнайди. Мана 
шу ферментлариинг 5̂ ар бири бири-иккйнчисига аплапа оладиган 
ва активлиги жи^атидан бир-биридан фарц ци^аднгаи пккп шакл-
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да  м авж уд  булади. Ферментлариинг фосфорилланиши ва дефос- 
форилланиши натижасида активлиги узгаради :

ц А МФ га богпих, протеинни.чаза

( ------------- 7 — ч “  \
АТФ АДФ ^

Гликогенсинтаза а Глино 'генсингаза о
(ант и 6) (антибмас)

\ ----------------- J
Н3РО4

Ф о с с р о р и л а з а  к и н о лз а с и

Г--------------N
АТФ АДФ

Фоссрорилаза о Ф о с Ф о р и л а з а  а
(антивм ас) (аигив)

----------J

а Гликогенсинтаза цАМФ га богли^ протеинкиназа таъсири 
билан фосфорилланади. Бу фермент фосфорилаза киназасини ^ам 
фосфориллайди:

ц АМФ -га боглик, протеинкиназа

( ---------------\
АТФ АДФ

ФосФориназа миназаси Фосфорилаза киназа си
(аигивмас) (актив)

н3ро«

Фосфорилаза киназаси (актив шакли) уз навбатида б фосфо- 
рнлазани фосфориллайди.

Гликогенсинтаза билан гликогеифосфорилазанинг фосфорилла
ниши булар активлигининг 1̂ арама-^арши тарзда узгаришига 
олиб келишини айтиб утиш му^им: гликогенсинтетаза активли- 
гини йу^отади (инактивланади), гликоген фосфорилаза эса 
активланади.

Ферментлар фосфат ^олди^ларининг гидролитик йул билан 
парчаланишини катализловчи фосфопротеинфосфотаз^. иштироки
да дефосфорилланади.

Гликогеннинг сафарбар этилиши 99-расмда курсатилган шало- 
ласимоп реакцияларнинг охирги ^алцасидир (II бобга \ам ца- 
ралсии). Бу шллоладаги биринчи фермент—аденилатциклазанинг 
активланипш ипрлпард натижада гликоген парчаланишининг куча- 
йиши ва шу билли бир вацтда синтезининг сусайиб крлншига 
олиб келади.

^МУСКУЛЛЛРДЛГИ ГЛИКОГЕННИНГ САФАРБАР ЭТИЛИШИ

Гликоген сафарбар этнлишининг шалола механизми мускуллар 
учун ^аммадан катта л^лмиятга эга. М ускулларга ^нс^а муддат 
зур келадиган ма^алдл î iu-mап цоидан мускулга утадиган, ^ис-

272



А ктивм ас
аденилатциклаза

А дреналин---------- »-|

Актив ___
аденилатциклаза

АТФ цАМФга богли^ 
акти вм ас 

протеинкииаза
цАМФ--------

цАМФга боглик; 
актив 

протеинкииаза
А ктивм ас А ктивм ас

б гли коген си нтаза I * фосфорилаза 
4 I ' I киназаси А ктивм ас 

б фосфорилазаГликоген
_J

v------ б фосфо}
А^тив

фосфорилаза------- «*-
киназаси '

Актив
а  гликогенсинтаза Гликоген

Г люкоза
Актив _____

а  фосфорилаза:

Г люкозо- 
1 - фосфат

99-расм. Гликоген сафарбар этилиши ва  синтезини идора этишнинг шалола 
механизми (сидирга стрелкалар — узгаришлари, пунктир чизцлар — активланиш

ёки катализ) .

ман мускул ^ужайраларининг ;узида запас булиб турган глико- 
гендан (глюкозо-1-фосфат шаклида) ^осил буладиган глюкоза 
энергия етказиб берадиган асосий манба булиб хизмат цилади. 
100 г гликогеннинг тахминан 15 минут давомида югуришни таъ- 
минлаб бера олишини айтиб утамиз.

Тинчлик ^олатидан ж ад ал  мускул  ишига утилган пайтда ске
лет мускулларининг энергияга булган э^тиёжи цисца вацт (се- 
кундлар улуши) ичида неча юз баравар ортади. Шалола м еха
низми энергия етказиб берадиган реакцияларнинг тез бошлани- 
шини таъминлайди. Бу процесс организмдан танщарида — зур 
ишни бажариш зарурлиги муносабати билан, масалан , спорт му- 
собацаларида, хавф-хатардан цочиш пайти ва бошцаларда ^ис- 
туйгулар жушиб, шайланиш ^олати юзага келишидан бошлана- 
ди. Марказий нерв системасининг сигналига мувофиц буйрак усти 
безлари мия моддасидан цонга адреналин ажралиб чицади, бу 
адреналин мускул ^ужайралари мембраиаларининг рецепторлари 
билан узаро таъсир цилиб, шалола тахлит реакцияларни ишга 
туширади (99-расмга царалсин). Бу шалолада сигналх кучаядигаи 
погоналар бор. Битта адреналин молекуласи битта аденилатцик 
лаза  молекуласини активлаштиради — бу уринда кучайиш у>ди 
саси йук;. Бироц битта аденилатциклаза молекуласи талпппип 
цАМФ-молекулаларини синтезлаши мумкин — сигналнинг кучаГшш 
^одисаси руй беради. Сигнал худди шу тарифа туртта л а фермен- 
татив босцичларнинг з^аммасида кучайиб боради. Шулардац V'P 
бирида кучайиш ун карра буладиган булса, у  ^олда шалолашшг 
йигинди натижаси сигнални 10 000 баравар кучайтиршп деган ran
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булади. Бошкача айтганда, з^ужайра мембранаснга бир молекула 
адреналин бирикиши 10 000 молекула глюкоза-1-фосфат молеку
ласи з^осил булишига олиб келади. Бу шалола механизми цисца 
вак;т ичида куп мицдор глюкозанинг катаболизм процессига ту- 
шишини таъминлаб беради, деган гапдир.

М ускул  ишига з^ожат цолмаганидан кейин адреналин секре- 
цияси тухтайди. Энди ажралиб чицадиган адреналин парчаланиб 
кетади, бунинг натижасида аденилатциклаза инактивлашиб цола- 
ди. Х уж айрада м авж уд  булган цАМФ фосфодиэстераза таъсири 
билан парчаланади, демак, протеинкиназалар инактив з^олга к е 
лади; гликогенфосфорилаза ва гликогенсинтаза фосфотазалар би
лан дефосфорилланади ва система гликогеннинг сафарбар булиши 
сусайган, лекин синтези булиб тура оладиган ^олатга келади.

Адреналиннинг иш цобилиятига таъсири гликогенни сафарбар 
этиб беришга боглиц булиши билангина цолмайди. Адреналин 
•ёгларнинг сафарбар булишини з^ам жонлантиради (буларни з^ам 
шалола механизми орцали— II ва X бобларга царалсин). Бундан 
ташцари, адреналин юрак мускули цис^аришларининг сони би
лан кучини, демакки , цон оцими тезлигинн з^ам оширади. Нати
ж а д а  мускулга  кислород, шунингдек глюкоза ва энергия манбала- 
ри булиб хизмат циладиган бошца моддалар етиб келиши ку- 
паяди.

М ускул иши ва^тида гликоген сафарбар булишини тезлашти- 
ришнинг яна битта механизми бор. Фосфорилаза киназаси Са-га 
боглиц ферментдир. Тинч з^олатда турган м ускулда саркоплазма- 
даги С а2+ концентрацияси ж у д а  паст ва фосфорилаза киназаси 
ам алда  активмас булади. Нервдан импульс келганида С а2+ ион
лари саркоплазматик ретикулум цистерналаридан саркоплазмага 
утади ва фосфорилаза киназаси активлашади.

М ускуллардаги  шалола механизми зур ва шошилинч иш б а ж а 
риш зарур булгандагииа ишга тушади, холос. Уртача нагрузкалар 
пайтида мускулларда а фосфорилаза ам алда  булмайди, лекин 
шунга царамай гликоген парчаланаверади. Бу шунга боглицки, 
б фосфорилаза бошкача усул билан а фосфорилазага айланмас- 
даи туриб активланиши мумкин. Ишлаб турган м ускулларда АТФ 
парчалаииши натижасида Н3Р 0 4 концентрацияси ортиб боради. 
Бундам тапщари, аденилаткиназа таъсири натижасида АМФ кон
центр ап,пясн ортади:

2АДФ -> АТФ + АМФ

АМФ па I- 1:1РО/| б фосфорилазанинг аллостерик активаторлари- 
дир. Актинланп ап б фосфорилаза уртача жисмоний ишни б а ж а 
риш учун етарли мпцдорда гликоген сафарбар булиши тезлигини 
таъминлаб боради. Х,ужайраларида фосфорилаза киназаси бул 
майдиган ва, до мак, умуман а фосфорилаза з^осил цила олмайди- 
ган мутант сичцоплар етиштириб чицарилган. Одатдаги вазият- 
ларда бу сичцоилар ^аракат активлиги жнз^атидан нор мал сич- 
^онлардан фарц цилмлпдп, ж умладан , сувда узоц сузиши м ум 
кин, айни вацтда уларпппг мускулларида гликоген сарфланиб бо-
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ради. Лекин ана шундай сич^онни муш ук билан ^уркитилса, у 
>^олда бу^сич^он жон-жахди билан ^очиш урнига гликогенни тез- 
дан ва зур бериб сафарбар эта олмаслиги натижасида талвасага  
тушиб ^олади.

t -ГЛИКОГЕННИНГ Ж И ГА РД А  ТУПЛАНИБ БОРИШИ ВА 
САФ АРБАР ЭТИЛИШИ

Ж игарда гликоген алмашинуви бир ^анча хусусиятлари бор- 
лиги билан ажралиб туради. Бу уринда гликоген синтези билан 
парчаланиши тезликларинннг асосий а^амняти ^ондаги глюкоза 
концентрациясини доим бир хилда ca iy ia6  боришдан иборат бу
лади.

Постабсорбтив ^олатда цондаги глюкоза концентрацияси нор- 
м ада  3,5—5,5 ммоль/л (60— 100 мг/дл) ни ташкил этади ва куп 
гина очлик кунлари давомида шу д ар аж ад а  са^ланиб туриши 
мумкин. Ов^ат ^азми ва^тида унинг концентрацияси бирмунча 
ортади. Ов^ат хазми вацтида овцатдаги глюкоза кондагн глюко
занинг асосий манбаи булиб хизмат ^илса, постабсорбтив ^олат- 
да  жигар  гликогени ва жигар  билан буйраклардаги глюконеоге
нез глюкоза манбаи булиб хизмат ^илади. Барча орган ва ту^и- 
малар глюкозани 1̂ ондан олиб истеъмол к>илади. Крндаги глюкоза 
концентрацияси унинг ^онга тушиб туриши ва сарфланиб бориши 
тезликларинннг нисбати билан белгиланади. М ана шу тезликлар 
мувозанатдан чициб кетгаНида цондаги глюкоза концентрацияси 
норма доирасидан четга чицади — пасайиб кетади (гипоглюкозе- 
мия) ёки купайиб кетади (гнперглюкоземия).

Конда глюкоза концептрациясинииг узгармай  туриши миянинг 
ози^ланиши учун ^аммадан  катта  а^амиятга эга . Б у  иккита нар- 
сага  богли^: 1) миянинг энергияга булган э^тиёжи ну^ул деярли 
глюкоза ^исобига цондирилади, ^олбукн бош^а ту^ималар ёг 
кислоталаридан ^ам фойдаланиши мумкин; 2) мия хуж айралари
га глюкоза утиши концентрация градиентига дойр диффузия 
йули билан руй беради ва, демак , глюкозанинг крндаги концен- 
трациясига бевосита боглик; булади. Ана шу сабабдан гипоглике
мия аввало марказий нерв системаси функцияларининг бузили- 
ши — бош айланиши, ^ушдан кетиш, талвасага  тушиб, тиришиш 
билан намоён булади.

Гиперглюкоземияда буйрак тузима си глюкозани куп утказиб 
юборадиган булиб ^олиши ва гликозурия юзага келиши — глюко
за сийдик билан бирга чи^иб туриши мумкин.

Соглом одамларда гиперглюкоземия (алиментар гиперглюко- 
земияни х исобга олмаганда) ва гипоглюкоземия назорат цилиб 
борувчи бир ^анча механизмлар таъсири туфайли юзага келман- 
ди. Бу уринда биз шу механизмларпипг фа^ат гликоген парчала 
ниши ва синтези билан боглиц булган хилларини куриб уташ м , 
холос (буни идора этишнипг бопща усуллари тугрисида XV боб
га  ^аралсин).

Ж игарга ов^ат ^азми ма^сулотларини, ж ум ладан , глкжомапи 
узига жо ^илган ^on^a вена ^они келиб тушади. К,ош\а йена цо-
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нидаги глюкоза концентрацияси 10 ммоль/л дан ортик; келиши, 
яъни цон узанининг бопща булимларидагига Караганда купроц 
булиши мумкин. Глюкозанинг талайгина цисми ж игарда ушланиб 
цолади. Бу, биринчидан, глюкокиназанинг ало^ида хоссалари би
лан (257-бетга царалсин), иккинчидан, шу концентрациядаги глю
козанинг ж игардаги  гликоген фосфорилаза билан гликогенсинтаза 
дефосфорилланишини бевосита жонлантириб бориши билан таъ- 
минланади. Н ати ж ада  гликоген синтези кучайиб, шу билан бир 
ва^тда  парчалаииши сусаяди.

Постабсорбтив >;олатда жигар, аксинча, цонга глюкоза чинара 
бошлайди. Бу з^одиса гликоген парчаланишининг меъда ости бе
зи гормони — глюкагон таъсирида кучайиши натижасида руй 
-беради. Глюкагон, худди мускул з^ужайраларидаги адреналинга 
$хшаб, афтидан, гликоген фосфорилазаси активланиши шалола 
механизмини ишга туширади. Бундан тапщари, глюкагон глюко- 
неогенезни жонлантиради. Рцондаги глюкоза концентрациясининг 
.андек пасайиб ^олиши эндокрин ^уж айралардан  глюкагон а ж р а 
либ чикиши учун сигнал булиб хизмат ^илади. Ж адал  мускул 
иши пайтида ж игарда  гликоген фосфоролизи ва глюконеогенез 
янада зураяди. Умуман олганда жигар гликоген парчалаииши ва 
глюконеогенез з^исобига бир кеча-кундузда 300 г атрофида к;онга 
глюкоза чицариб туради, шунинг тахминан 2/3 к;исми гликоген- 
дан  з^осил булади.

ГЛИКОГЕН КАСАЛЛИКЛАРИ

Гликоген касалликлари деб гликоген алмашинув процессида 
иштирок этадиган ферментлардан к;андай булмасин бирортаси- 
нинг етишмаслиги муносабати билан шу процессда юзага к ел а 
диган ирсий камчиликларни айтилади. Етишмовчилик фермент 
активлигининг пасайиб ёки мутйацо йуцолиб кетганлиги билан 
ифодалаиади; гомозигот з^олатдаги тегишли ферментнинг мутант 
.-аллели наслдан-наслга утиб борган з^олда ана шундай з^одиса руй 
беради.

Г л и к о г е н о з л а  р. Гликогеннинг сафарбар этилиши бузил- 
гап булса, бу з^олда гликоген туцималарда куп мик;дор тупланиб 
долади, шу нарса з^ужайраларнинг емирилиб кетишига олиб кели
ши мумкин. Ана шундай гликоген касалликларини гликогенозлар 
деб айтилади. Гликогенозларнинг бир неча хили маълум , улар 
турли оргаиларда турли ферментлар ёки битта ферментнинг узи 
етишмаслпгига боглик; булади. 33 -ж адвалда  гликогенозларнинг 
з^аммадап кура купрок; урганилган баъзи хиллари келтирилган.

Гликогенозларнинг клиник симптомлари шу касалликнинг з^ар 
бир хили учун характерлидир. Жигар катталашиб, мускулларнинг 
заиф булиб цолшни, ов^ат ейилмаган пайтда гипоглюкоземия бу
лиши з^аммадли кVРа купрок; кузатилади. Касаллар, одатда, кам- 
роц умр курадн, купинча, ёш болалик чогида улпб кетади.

А г л и к о г е н о з л а р. Гликоген синтези издан чивдан булса 
(масалан, гликогспснптаза нуцсони туфайли), бу з^олда з^ужай- 
ралардаги гликоген мнцдори камайиб кетади: гликоген касаллик-
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33 - ж  а д в а л

Гликогенозларнинг баъзи  формалари

Гликогеноз хили Ну^сонли фермент Зарарланадиган орган

I. (Гирке касаллиги)
II. (Помпе касаллиги)

III. (Кори касаллиги)

IY. (Андерсен касаллиги)

V. (М ак -А рдл ь  
касаллиги)

VI. (Хере касаллиги)

Гл юхозо- 6-фосфатаза 
<2-1,4-Глкжозидазасй 

(лизасома глюкозйдазаси 
Амило-! ,6-глкжозидаза

Тармоьузаниш ферменти

Ф о с ф о р и л аза  ( м у с к у л  
фосфорилазаси) 
Ф о сф о р и л аза  (ж и гар  
(фосфорилазаси)

Жигар, буйраклар 
Хамма органлар

Жигар, юрак ва скелет 
мускуллари, лейкоцитлар 
Ж и га р ,  м у с к у л л а р ,  
буйраклар, лейкоцитлар

Мускуллар

Жигар . | 
1

ларининг шу формалари агликогенозлар  деб аталади. Агликоге- 
нозларнинг энг характерли белгиси ов^ат ейилмаган пайтда, айни^- 
са, кечаси ухлаб турилганидан кейин на^орга кескин гипоглюко- 
земия булишидир (чунки гликоген запаслари булмайди). Гипо- 
глюкоземия натижасида одам цайт 1̂ илиб, тал васага  тушиши, 
Хушдан кетиб узини билмай цолиши мумкин. Миянинг мудом оч 
^олишн 5^а^ли жи^атдан ривожланишдан орцада ^олишга олиб 
келади. Бундай касаллар  одатда, гуд ак  ма^алида улиб кетади; бо- 
лани бот-бот ов^атлантириб туриш касаллик куринишларини анча 
сусайтириши мумкин.

Гликоген касалликлари унча куп учрамайди, тахминан, 40 000 
кишига биттадан тугри келади.

ФРУКТОЗА ВА ГАЛАКТОЗА АЛМАШИНУВИ

Фруктоза триозофосфатлар босцичида глюкоза парчаланиш 
йулига ^ушилади (100-расм, а ). Одамнинг турилишдан фруктоза- 
ни кутара  олмайдиган булиши фруктозо-1-фосфаталдолаза (схе- 
мадаги 2 фермент) нинг ирсий етишмовчнлигига богли^дир. Бу 
Холда ов^атда фруктоза булган ма^алларда туцималарда фрук
тозо-1-фосфат тупланиб бориб, (2-реакцця блокланиб цолиши на
ти ж аси да),  фруктозо-1,6-бисфосфат альдолазасини ингибицнялаб 
куяди . Н атиж ада  глюкоза парчаланиши хам, синтези х ам издан 
чрщади. Бундан танщари, фруктозо-1-фосфат гликоген фосфори- 
лазасини ингибидиялайди. Ана шу сабаблар таркибида фруктоза 
буладиган ов^ат ейилганидан кейин гипоглюкоземия бошланиши- 
га олиб келади. Бу касаллик одатда болани кукрак  бериб бок,иш- 
дан таркибида сахароза буладиган овцат бериб бо^ишга утилган- 
да маълум  беради ва ов^атдаи кейин тусатдан ^айт цилиш ва 
т ал аваса га  тушиб туриш билан намоён булади. Овк;атдап фрук
тоза истисно хилинганида болалар одатдагича усиб-униб боради.

Алмашинувнинг ирсий камчилиги — фруктоземия х ам маълум,
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Г алактоза

’ I
Г алактозо-1-фосфат

^ — УДФ глюкоза-***^

2 ^ J  3УДФ -  галактоза

Г люкозо-1 -фосфат 
б

100-расм. Ф руктоза  (а)  ва  галактоза  (б) алмашинуви:
а : 1 — ф руктокиназа; 2 — ф руктозо-1-фосфат альдолазаси ; 3 — 
глицеральдегидкиназа; 4 — триозофосфатизомераза. б: 1 — га- 
лактокиназа, 2 — галактози л-1-фосфат—уридилтрансфераза;

3 — У Д Ф -галактоза эпимеразаси.

бу з^одисага фруктокиназа етишмовчилиги сабаб булади. Организм
га тушган фруктоза з̂ еч цандай узгариш ларга учрамай, конда 
топилади ва сийдик билан бирга чицариб турилади. Фруктозе- 
миянинг цандай булмасин бошца симптомлари кузатилган эмас.

Галактоза глюкозо-1-фосфатга айланиш йули билан метабо- 
лизмга цушилади (100-расм, б). Галактоземия  деган ирсий касал- 
лик маълум , бунда галактозо-1-фосфат-уридилтрансфераза (б схе- 
мадаги 2 фермент) етишмайдиган булади. Бу касаллик бола ту- 
гилганидан кейин дастлабки куиларда сут эммай цуйиш, цайт 
цилиш, ич кетиши билан намоён булади. Куз гав^арининг хира 
тортиб бориши (катаракта )  галактоземия учун характерлидир. 
Болани таркибида галактозаси  йук; овцат билан овцатлантиришга 
утиш касалликнинг з^амма куринишларини батамом бартараф 
этади. Лекин к атар акта  юзага келган булса, энди у бу билан йу- 
цолмайди.

ЭТИЛ СПИРТИИНГ У ГЛ Е ВО Д Л А Р АЛМАШ ИНУВИГА ТАЪСИРИ

Этил спирт метаболизми дегидрланиш реакцияларини уз ичи
га  олади, шу реакциялар натижасида сирка кислота з^осил бу
лади:

НАД + НАД Н п  НАД НАД н о

V  /  *  V  У  sс н , —с н , —о н  — 4 '  > с н 3—с  — — - * - с н , - с
2 \ н он

этан ол  ац ет а л ь д е ги д  ац етат

Кейин сирка кислота ацетил-КоА з^осил килади ва .  ацетил 
цолДиги шу шаклда цитрат циклига цушилади. Бу — организмда- 
ги этанол метаболпзмииинг асосий йулидир, организмга тушган 
барча спиртнииг 70 90 фоизи шу йулдан утади. Этанол цисман 
боища йуллар билап ■ микросома оксидланиш ферментлари иш
тирокида оксидлападп. Этанол метаболизми асосан ж игарда  бу
либ утади  (тахминан 90 фоизи).

4
1’лицеральдегид-З “ фосфат
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Куп мшунэрдаги этанол нинг тез дегидрланиши натижа
сида жигар ^ужайраларида НАД+ концентрацияси камайиб,. 
Н А Д -H концентрацияси ортади. Бир кеча-кундузда истеъмол ки- 
линадиган углеводлар, яъни 500 г мицдордаги глюкозани оксид- 
лаш учун ^анча НАД+ сарфланадиган булса, 125 г этанолни ок- 
сндлаш учун ^ам худди шунча НАД+ керак  булади. Ов^ат ейил- 
ганидан кейин ов^ат глюкозасининг купгина цисми гликоген 
шаклида тупланади ва аста-секин сарфланиб боради. Этанол ал 
машинуви, айнш^са, биринчи реакцияси— ацетальдегид ^осил бу- 
лиш реакцияси ж уд а  ^ис^а ва^т ичида булиб утади, шу сабабдан, 
алкоголь ичилганидан кейин (НАД+) / (Н А Д -Н ) нисбатан камаяди . 
Бу шунга олиб келадики, НАД+ билан Н А Д-Н  га богли^ булган 
барча реакцияларнинг тезлиги узгариб ^олади. Ж умладан, пиру
ват билан лактатнинг стационар концентрациялари узгаради :

Пируват + НАД-Н+ Л актат  + НАД+

Х уж айралар  ва ^ондаги пирува\^ концентрацияси камайса, к а м а я 
ди, л актат  концентрацияси эса ортиб боради. Шунинг натижаси
да жигардаги  глюконеогенез тезлиги пасаяди, чунки пируват глю
коза утмишдоши булиб хизмат цилади. Глюконеогенез к;он глю- , 
козасининг манбаларидан бири булгани учун гипоглюкоземия 
юзага келади. Жигар ва мускулларда гликоген запаслари булма- 
ган пайтда — иа^орга, анча зур жисмоний ишдан кейин алкоголь 
ичилганида, ишта^аси доимо паст буладиган хроник алкоголик- 
ларда гипоглюкоземия айницса сезиларли булади. Одам алкогол- 
дан за.харланиб цолганида гипоглюкоземия ^ушдан кетиб, узни 
билмай к,олишга сабаб булиши мумкин.

ГЛЮКОЗА УЗГАРИ Ш ЛАРИ НИ Н Г ПЕНТОЗОФОСФАТ ЙУЛИ

Пентозофосфат (фосфоглюконат) ли йул хужайрани цайтарув- - 
чи синтезлар учун цайтарилган НАДФ билан ва нуклеотид
лар синтези учун пентозалар билан таъминлаб боради. Д емак , бу 
процесс анаболик функцияларни адо этади. Пентозофосфатли 
йулнинг икки ^исмини — пентозалар х;осил булишининг оксидла- 
нувчи ва оксидланмайдигаи йуллприни аж ратса  булади.

О к с и д л а н у в ч и  й у л и  иккита дегидрланиш реак 
циясини уз  ичига олади, бу реакцияларда НАДФ водород акцои 
тори булиб хизмат цилади. Шу реакцияларнинг иккинчисида бир 
йула декарбоксилланиш х;ам булиб утади  — углерод занжири Пит
та углерод атомига цис^аради па пентозалар ^осил булади-
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6-фосфоглюкона г

H 2C O PO jH 2
рибулозо-5-фосфат
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-ОН

! S -4—О Н

Н ,С 0 Р 0 3Н 2 

рибоэо-5-фссфат

О к с и д л а н м а й д и г а н  й у л  анча м ураккаб . Бу йулда 
дегидрланиш реакциялари булмайди ва демак , бу йул 
фацат пентозалар синтези учун ёки, аксинча, пентозаларнинг 
глюкозага айланиши учун хизмат цилиши мумкин, холос. Пенто
залар ^осил булишидаги оксидланмайдиган йулнинг умумий схе
маси 101- расмда курсатилган.

Ф рутозо -6  -  Ф

I

iГ лидера* , д е ги д - 3 -  Ф .  Ф р ук то зо -6 - Ф

К си лулозо -5-Ф а.. Э р и тро зо -4 -Ф . Ф р укто зо -6-Ф

2  АРи булозо -5  -Ф С едогептулозо  “Т-'Ф ■ Глицерадьдегид**3~Ф

г,| 3 У
I ,ц(>озо-'5-Ф .• Р и б о зо -5 -Ф  . . . Ксилулозо-^ 5 - Ф

4\Р и булозо -5 -Ф

Р и бозо-5-ф

101-расм. Поптомплпрпинг оксидланиш дан бош^а йул билан з^осил 
булиши (квадр .11 цпнслардаги барча бирикмаларда стехиометрик  

ко')(|)[||||Ц11С1П'лар иккига тенг; Ф — фосфат).
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Д астлабки  м о д д ал ар — глидеральдегид-3-фосфат ва фруктозо- 
6-фосфат — ушбу бобнинг бундан олдинги булимларида тасвир- 
ланган реакцияларда глюкозадан ^осил булади. Сунгра 1 реак 
цияни транскетолаза катализлайди (99-расмга ^аралсин ):

! Н2С 

1
он

U
НО— — И
н——он
н——он

Н ч * , о  
'С

-—он

фруктозо-6-фос
фат

глнцеральде-
гид-3-фосфат

нч .о 
\ с ^

н-
: Н-

-он 
-он

Н 2 С 0 Р 0 3Н 2  Н2СОРОЗН2 Н2СОРОЗН2
эрнтрозо-4-фос

фат

Н 2С — О Н
!с=о

Н О —
+  и —

-н
-О Н

Н 2 С О Р О З Н 2
ксилулозо-5-фос-

фат

Шу реакцияда ^осил буладиган эритрозо-4-фосфат трансальдо- 
л а з а  иштирокида фруктозо-6-фосфатнинг бош^а молекуласи билан 
узаро таъсир ^илади (2-реакция)\-

Н 2С — О Н  !

с=о
I Н О —

'  ~ н— н—

-н
—он
—он

+ н- н-
н 2с о р о 3н 2

I -

Н С — о

-он *  
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Н2СОРОЗН2

нс=о
-он

Н2С—он
IС=0

+

н о  
н 
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н-
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—онн-
Н 2С О Р О зН 2 Н 2С О Р О зН 2

фруктозо-6
фосфат

эритрозо-4-
фосфат

глицеральдегид
3 фосфат

седогептулозо-7>
фосфат

Бу реакция ма^сулотлари бир-бири билан узаро таъсир этиб, 
пентозалар ^осил ^илади:

Г"
I
!

Н 2С — ОН

с=о

п
|_

L_____
НО—

Н —
н—
н—

н
он 

—он —он
Н 2С 0 Р 0 зН 2

седогептулозо-
7-фосфат

Н 2С -11C -О 14нс=о н——ОН с
+ II— —он + но—-н——он н——он н—-

Н 2С О Р О зН 2
глицеральдегид- 

3-фосфат

Н 2С О Р О зН 2 
рибозо-5-фосфат

-он
=о

Н 2С О Р О з Н 2
ксилулоэо-5 -фог-

фат

1 ва 3-реакцияларда з^осил буладиган ксилулозо-5-фос(|>ат ке
йин бошланадиган, изомерлар билан катализланадпглп иккита
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реакция (4 ва 5-реакциялар) натижасида рибозо-5-фосфатга ай
ланади.

101-расмда курсатилган процессда дастлабки моддалар бешта 
фруктозо-6-фосфат молекулаларидир, буларда з^аммаси булиб 30 
та углерод атоми булади; реакция натижасида з^осил буладиган 
ма^сулот олтита рибозо-5-фосфат молекуласидир, уларда  з^ам 
з^аммаси булиб 30 та углерод атоми бор. Д астлабки моддалар уз  
навбатида глюкозадан юзага келадиган булгани учун бу про
цессда бешта глюкоза молекуласи модда з̂ еч бир йуцолмагани 
холда олтита пентоза молекуласига айланади деб айтиш мумкин.

Пентозалар з^осил булишидаги оксидланмайдиган йулнинг бар
ча реакциялари цайтар реакциялардир. Модомики шундай экан , 
олтита пентоза молекуласи бешта глюкоза молекуласига айлана- 
диган процессии, яъни пентозаларнинг гексозалар фондига цай- 
тиб келиш йулини тасаввур цилиш мумкин. Турли метаболизм 
процессларида, масалан , нуклеотидлар парчаланишида ёки пенто
залар  шу усул билан узлаштирилиши мумкин.

Пентозалар з^осил булишининг оксидланувчи йули билан пен
тозаларнинг гексозаларга цайтиб келиш йули бир к,ушилиб мана 
бундай циклик процессии ташкил цилади:

б  Гпюкоза 
*

1 Гпюкоза -  -

> в Пентоза

--------- 5 Гпюкоза

Бу циклнинг бир давраси давомида битта глюкоза молекула
си тамомила парчаланиб, олтита углерод атомларининг з^аммаси 
С 0 2 га айланади. Углерод диоксиди чицариб ташланадиган маз^- 
сулотдир, бирдан-бир фойдали маз^сулот эса циклнинг оксидла
нувчи кисмида з^осил буладиган НАДФ -Н  булиб з^исобланади 
(102-расм). Ана шундай процессии пентозофосфат цикли деб ёки

Г лю нозо-6 -Ф

I г
6  Г то н о эо -6 -Ф

6 НАДФ 

6 НАДФ

Цф1-^

|'Н

6  Н А Д Ф -

6 НАДФ-Н

6 Рибулоао’ Ь Ф

5 Г л ю ко зо -6 -Ф
■л----------------

2 Г лю нозо-6 -Ф

V Р ибозо-5 -

!
2 Глю нозо-б -Ф -3

2 Эрмтрезе- s - Ф  I 

2 Глицеральдегид-З-Ф 2 Ф рунтозо-6 -Ф '—
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глюкоза парчаланишининг апотомик йули деб айтилади. Парчала- 
надиган глюкоза энергияси НАДФ-Н энергиясига, кейин эса, к,ай- 
тарилувчи синтезлар учун НАДФ -Н  водородидан фойдаланилган- 
дан  кейин, боища моддалар, масалан, ёг кислоталар энергиясига 
айланади.

Пентозофосфат йули куп микдор липидлар синтезланиб тур а 
диган органларда — жигар, ёг ту^имаси, сут бези, буйракусти 
безлари пустлогида айни^са фаоллик билан ишлаб боради. Бу 
шунга боглгщки, липидлар синтезида гидрланиш реакция
лари руй бериб, буларда Н А ДФ -Н  водород донори булиб хизмат 
^илади. Дужайраларнинг Н А ДФ -Н  га булган э^тиёжинииг т ах 
минан ярмиси пентозалар синтезининг оксидланувчи йули >̂ исо- 
бига таъминланиб боради (Н АДФ -Н  нинг цолган кисми НАДФ га 
богли^ малатдегидрогеназа билан изоцитратдегидрогеназа таъ 
сири натижасида ^осил ^ л а д и  — VIII бобга ^аралсин).

Купчилик органларда пентозалар хосил булишидаги оксидла
нувчи ва оксидланмайдиган йулларнинг нечогли^ тар^алганлиги 
ва физиологик роли етарлича урганилган эмас. Пентозофосфат 
циклини айтиладиган булса, бу цикл, афтидан, фа^ат ёг туцима- 
сида ишлайди, холос. Пентозофосфат циклининг баъзи орали^ 
ма^сулотлари глюкозанинг гликолитик ва аэроб парчаланиши 
йулига к.ушилиши мумкинлигини ^амда АТФ синтези учун энер
гия манбаи булиб хизмат кила олишини айтиб кетиш керак.

УСИ М Л И КЛ А РД А  У ГЛ Е ВО Д Л А Р ФОТОСИНТЕЗИ

Фотосинтезда ёруглиц энергияси органик бирикмаларнинг хи
миявий боглари энергиясига айланади. Фотосинтезнинг икки цис- 
ми тафовут кдли нади — ёруглик ва цоронгилик процесслари. 
Еруглик процесси ёругликйи ютиш, сувни водород билан кисло
родга парчалаш (фотооксидланиш), НАДФ+ нинг ^айтарилиши 
(фото^айтарилиш), АДФ фосфорилланиши (фотофосфорилланиш) 
ни уз  ичига олади:

12Н20  + 12НАДФ+ - X 6 0 2 + 12 (НАДФ • Н +  Н+) (1)
lit)

18 (АДФ +  Н3Р 0 4) 18 (АТФ + Н 20 )  (2)

(1) ва (2) реакциялар пайваста ёки ало^ида-ало^ида булиши 
мумкин (куйига царалсин). Усимликлар ажратиб чи^ариб тур а 
диган кислород ёруглик процессида хосил булади.

Фотосинтезнинг цороншлик процесси Н АДФ -Н  водороди ва 
АТФ энергияси ^исобига углерод диоксидииинг цайтарилишидир:

6 С 0 2 + 12 (НАДФ • Н +  Н+) - v  CeHiaOe + 6Н20  +  12НАДФ+ (3) 
18 (АТФ +  Н20 )  ->• 18 (АДФ + Н3РО4) (4)

(3) ва (4) реакциялар энергетик жи^атдан олгаида паПпаста- 
дир: (4) экзергоник реакция энергеясидан (3) эндергоппк про
цессда фойдаланилади. Коронгилик процессида водород атом-

283



ларининг ярми Н А ДФ -Н  дан глюкоза молекуласига кушилади, 
иккинчи ярми эса кислород ^айтарилишига сарфланади.

Ёрур ли к  в а  цоронрилик пр од есс ла ри н и нг  йиринди н а т и ж а с и  
м а н а  бундай т а с в и р л а н а д и :

hv
6СО2 +  6Н20  - V  С6н ,20 6 +  602

Усимликлар ажратиб турадиган кислород сувдан унинг ёрурли^ 
ироцессида фотопарчаланишида ^осил булишини, углерод диокси
ди кислороди эса ^оронгилик нроцессида сув молекуласига куши- 
лишини яна бир карра айтиб утамиз. Бу хусусиятлар фотосинтез- 
нинг йигинди тенгламаси билан акс эттирилмайди.

Фотосинтезда асосан спектр ^изил со^асининг ёрурлири ютила- 
ди. Олти моль С 0 2 ни ^айтариши учун 54 моль атрофида ёрур
лик; квантлари зарур. 1 моль цизил нур квантларида 172 кЖ ми^- 
дорида энергия булганлигидан, 1 моль глюкозага сарфланадиган 
энергия тахминан 54-172 =  9288 кЖ ни ташкил этади. Мана шу 
мивдордан глюкоза молекуласида 2875 кЖ, яъни 30 фоизга я^ини 
са^ланиб ^олади; энергиянинг долган ^исми сочилиб кетади. Л е
кин бу усимликлар узига тушиб турадиган ёрурлик энергияси- 
нинг учдан бир к;исмини органик бирикмалар энергиясига айлан- 
тиради, деган ran эмас. Дозир келтириб утилган ^исоб бевосита 
фотосинтетик реакцияларга тааллуцлидир. Шуниси ,\ам борки, 
энергиянинг каттагина ^исми олдин булиб утадиган боск4ичларда 
йу^олиб кетади: фотосинтетик аппаратнннг ёрурлик тупловчи пиг- 
ментларига («антенналарига») фотонларнинг ^аммаси ^ам туша- 
вермайди; энергиями «антенналар» дан фотосинтетик реакциялар- 
ни таъминлаб борадиган актив м арказларга  утказиб беришда х;ам 
исрофгарчилик булиб туради. Усимлик узига  тушиб турадиган 
ёрурлик энергиясининг атиги тахминан 1 фоизидан фойдаланади, 
холос.

Ёрурлик жараёнининг механизми. Ёрурлик оксиллар билан би
риккан хлорофиллга ютилади. Хлорофилл таркибида магний бу
ладиган порфирин унумидир:
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Ёругликни ютадиган хлорофилл-о^сил комплекслари хлоро- 
пластларнинг мембрана структуралари — тилакоидларида булади. 
Еруглик ютилганида хлорофилл юксак энергияли, цузгалган ^о- 
латга  утади. Шу ^олатда у  юксак энергияли электрон донори бу
либ ^олади. Электрон тилакоидлар мембранасининг электрон 
олиб утувчи занжирига акцеитланади, хлорофилл молекуласи эса 
эркин радикалга  айланади:

г.АТФА_ й
Хлороф илл*-----«------------- Ji». 4 » “

А ^  \
/iv  J Хлорофилл* -<-------------- )»— *- 2ГНАДФ-Н + Н )

1 J
Хлорофилл

2И 20
усимликлар хлоропластларидаги ёруглик ж а р а ё н и

Хлорофилл билан о^силнинг шу комплекси сувнинг фотопарчала- 
нишини юзага чи^аради:

2Н20 - ^ 0 2 +  4Н+ + 4е~
Сув ^айтарилганида ^осил буладиган электронлар хлорофилл ра- 
дикалларига акцептланади, хлорофилл дастлабки, цузгалмаган  
^олатга к^айтади.

Тилакоид мембраналарнинг электрон олиб утказувчи занжири
да электронларни ташувчилар бор, улар ишлашииинг механизми- 
га кура мо^ият-эътибори билан митохондриядаги электрон олиб 
утувчи занжир ташувчиларига ухшашдир. Худди митохондрия- 
лардаги каби, электронларни олиб утиш протонларни мембрана 
оша утказиш билан бирга давом этиб боради, шунинг натижаси
д а  электрохимиявий А|яН+ протон потенциали ^осил булади. Про
тонлар градиенти энергиясидан Н+-АТФ-синтетаза АДФ нинг фос- 
форилланиши учун фойдаланади. Тилакоид мембранасида охирги 
электронлар акцептори булиб НАДФ+ хизмат цилади, у  ^айтари- 
либ, НАДФ -Н  га айланади. Хролофилл радикали ^ам (схемадаги 
пунктир стрелка) электрон Утказувчи заижирдан электронлар ола
диган акцептор булиши мумкин. Бу ^олда АТФ синтезланади, сув 
фотолизи билан НАДФ пинг цайтарилиши эса юзага чи^май цо- 
лади. Иккинчи томондан, электрон олиб утказувчи занжирда АТФ 
синтезланмасдан туриб сув фотолизи ва НАДФ .^айтарилиши 
булиб утиши мумкин (электронлар олиб утиш ва АДФ фосфорил- 
ланишининг ажралиб цолиши).

Шундай г^илиб, тилакоидлар фотосистсмалари ёругли^ энер- 
гиясини аввал  цузголган электронлар энергиясига, кейин мембра
нанинг электрохимиявий потенциалига ва, ни^оят, макроэргик 
АТФ боглари ^амда юксак энергияли Н А ДФ -Н  водороди энер
гиясига айлантиради.

^оронгилик жараёни реакциялари. Усимликларда глюкоза пш- 
тези схемаси 103-расмда курсатилган. С 0 2 ни жо цилиш реакцня- 
сини рибулозо-1,5-бисфосфаткарбоксилаза катализлаб боради:

285



Н 2СОРОзН2
Iс =  о

н —  н — - о н
— ОН +  С0 2 +  Н 20 ->-Н-

Н 2С0 Р0 3Н 2 СООН

Н2СОРОзН2

— ОН +  н— -он
*соон Н2С0 Р0 3Н2

рибулозо-1,5-бисфосфат 3—фосфоглицерат

Бу реакция натижасида иккита 3-фосфоглицерат кислота мо
лекуласи ^осил булади (шулардан бирииинг формуласида С 0 2 
дан чи^иб келадиган углерод юлдузча билан белгиланган). Битта 
глюкоза молекуласи синтези учун олтита С 0 2 молекула жо бу
лиши зарур, шу сабабдан 101-расмда тегишли стехиометрик ко- 
эффициентлар ^уйиб чик;илган. Сунгра 3-фосфоглицерат худди 
глюконеогенезда булиб утадиган реакцияларга ухшаш реакция- 
ларда фруктоза-6-фосфатга айланади. Олтита фруктозо-6-фосфат 
молекуласининг биттаси соф ^осилани ташкил этади ва глюко- 
зо-6-фосфат, глюкоза ^амда бош^а углеводга айланиши мумкин. 
Фруктозо-6-фосфатнинг бонща бешта молекуласи циклнинг так- 
рорланиши учун зарур булади: улар пентозалар ^осил булиши- 
нинг оксидланмайдиган йулида олтита рибулозо-5-фосфат молеку
ласига айланади. Ни^оят, рибулозо-5-фосфат тегишли киназа иш
тирокида рибулозо-1,5-бисфосфат ^осил ^илади (олти молекула) 
ва цикл такрорланади. Шундай к;илиб, циклнинг кириш жойида 
олтита С 0 2 молекуласи, чи^иш жойида эса битта глюкоза моле
куласи булади.

Биро^ купчилик усимликларда фотосинтез пайтида з^осил бу- 
лувчи фосфорилланмаган асосий углеводлар глюкоза булмасдан, 
балки сахароза билан крахмалдан  иборат булишини айтиб утиш 
керак. Бундан ташцари, глюкоза утмишдошларининг бир цисми- 
дап аланин, ацетил-КоА, оксалоацетат ва баъзи бопща метабо-

.6  Ри6улозо-1,5-бисфосфат •

6 С О а

__ L .

6  АДФ

О АТФ D
12 1 ,3 -Бисфосфоглицерат

■ 12 АТФ

(5та молекула)

.12 НАДФ Н+Н

6 f ’мйулоэо- ft фосфат 6 Ф руитозо-6 -фосфат

4 2 10 молекула)

1 Глюкозо-6-ф осф ат

103-рнгм. Глюкоза фотосинтезининг ^оронгиликда утадиган  
жараёни:

1 — С 0 2 ни тутиб цолшп реакцияси; 2 — глюконеогенез реакцияси ; 3 — ол
тита фруктом» Г» фосфит молекуласидан  биттасининг глю козо-6-фосфатга 
айланиши /фотосин i «• uiim r с.оф ма*;сули/; 4 — пентозаларнинг оксид* 
ланиш дан таищлри М л билпн хосил булиши; 5 — рябуло-5-фосфатнинг 

фосфорнлланиши.
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литлар^синтези учун фойдаланилади. Сунгра усимликларнинг узи- 
да ва усимликларни ейдиган организмларда шу бирикмалардан 
тирик табиатнинг ж уд а  хилма-хил буладиган барча органик мод
далари ^осил булади.

Фотосинтезловчи организмлар ^уёш энергиясидан фойдала- 
ниб, СОг ва Н20  дан органик моддалар бунёдга келтиради. Айни 
вацтда ^ушимча ма^сулот тари^асида кислород ^осил булади. 
Фотосинтезни ^уёш энергиясининг органик моддалар энергиясига 
айланиши деб papain мумкин. Дайвонлар органик моддаларни 
кислород билан оксидлаб, ^айтадан С 0 2 ва Н20  га  айлантириш 
йули билан усимликлар томонидан консервлаб куйилган шу 1̂ уёш 
энергиясини ажратиб оладилар.

ДУЖАЙРА СТРУКТУРА-ФУНКЦИОНАЛ ТАРКИБИЙ КИСМЛАРИНИНГ
УГЛЕВО ДЛАРИ

Ушбу бобнинг олдинги булимларида углеводларнинг, хусусан, 
глюкозанинг асосан организм учун энергия манбаида шулардан 
фойдаланишга алоцадор булган алмашинуви куздан кечириб чи- 
к,илди. Пентозофосфат йули ва фотосинтез бундан мустаснодир, 
булар анаболик функцияларни адо этади. Ушбу булимда ^ужай- 
рада структура вазифаларини ва бопща махсус функцияларни 
адо этувчи гликолипидлар ^амда гликопротеинлар молекулалари- 
нинг таркибий ^исми тари^асида буладиган углеводлар тасвирлан- 
ган. ^ уж ай рааро  матрикси билан бириктирувчи ту^имага х ар ак 
терли булган структура углеводлари XVIII бобда куздан  кечириб 
утилган.

ГЛ И К О Л И П И ДЛ А Р ВА ГЛИКОПРОТЕИНЛАР

Углсводли ^исмининг тузилиши. Гликолипидлар билан глико- 
протепиларииш' углеводли 1̂ исми моносахаридлардан, шунингдек, 
одатда турли моносахарид цолди^ларидан тузилган полисахарид- 
лардап (гетсрополисахаридлардан) иборат булиши мумкин. Угле
водли цнсмида цуйидагп моносахаридлар х,аммадан кура куиро^ 
учраб туради: галактоза (G al) ,  манноза (M an ) ,  глюкоза (Glc),
б-дезоксимонослхарпд фукоаа (F l ic ) , N-ацетилгалактозамин 
(GalNAc), Ы-ацетнлглюкоа.ммпп (CIcNAc) ва сиалат кислота (N- 
ацетилнейрамипат кислота) Nt'iiNAc):

НС =  О ПО О  НС =  о

Н —• —  он по II H o  —  н
НО — —  н 4 р — II rn— —  он
НО — — н 11 — - o n н — —  он
н — —  он II — —  ОН но — — н

Н2С
галактоза

I !2С —  ОН
манноза

С Н з

фукрзи
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Н3с  — С —NH — - н

н о  — - н

н — — о н
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N—-ацетилгалактозамин
Н2С — ОН 

N—ацетилнейрамин кислота

Мана шу моносахаридларнинг ^аммаси организмда глюкоза
дан синтезланади.

Полисахаридларда моносахаридлар гликозид боглари билан 
бириккандир, буларнинг ^осил булишида битта моносахариднинг 
яримацетал (гликозид) гидроксили ва бопща моносахариднинг 
хар к,андай бир гидроксил группаси иштирок зтади. Альдогексо- 
залар учун мана бундай боглар булиши мумкин: 1->-1, 1 -> 2 , 
1 3, 1 4 , '  1-> 5, 1 -> 6 . Бунда гликозид гидроксили а- ва  р- 
конфигурацияга эга булиши мумкин. Ана шундай хусусиятлари 
туфайли ^аттоки кам  сондаги мономерлардан з^ам ^анчадан-^анча 
чизи^ли ва тармо^ланиб кетган ж у д а  хар хил олигосахаридларни 
>;осил ^илиш мумкин. М асалан , учта моносахариддан 1056 та 
турли-туман трисахаридларни з^осил 1̂ илса булади. Учта з^ар хил 
амииокислотадан атиги олтита з^ар хил трипептид з^осил булиши
ни эслатиб утамиз. Мисол тари^асида ^он группалари АВО сис- 
темаси В антигени тузилишиии келтирамиз (Сег — дер амид к о л 
д и р и )  :

I 'но.(а 1 -+■ 2) Gal (|3 1 -*■ 3) GlcNAc (Р1-+-3) G a l ( p i - > - 3 )  GalNAc — Cer

3
t

e l
G al

Даммадап кун таркалган  гликолипидлар церамид унумлари 
булмиш гликоцерамидлар (гликосфинголипидлар) дир (VII боб
га  царалсип). Жумладан, эритроцитлар мембраналарининг А ва 
В антигенларп гликоцерамидлардир.

Гликопротеипларда углеводли ^исми серии ёки треонин гидро
ксил группалари ^исобига (О-гликозид боги) ёки аспарагин амид 
группаси з^исобигл (N-гликозид боги) о^сил билан богланган бу
лиши мумкин. Битта оцсил молекуласи билан турли м и^дорда—
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биттадан тортиб неча унтагача борадиган углевод занжирлари 
бириккан ва занжирлар ^ар хил тузилишда булиши мумкин.

Углевод ^исмининг синтези. Гетерополисахаридлар гликозил- 
трансферазалар деган ферментлар иштирокида синтезланади, гли- 
когенсинтетаза (глюкозилтрансфераза) х;ам шу ферментлар ж у м 
ласига киради. Нуклеозиддифосфат 1̂ андлар — УДФ-глюкоза тар- 
зидаги бирикмалар моносахарид цолдицлари донорлари булиб 
хизмат ^илади. Гликолипидлар синтези биринчи моносахарид 1фл- 
дигининг церамидга келиб бирикишидан, масалан , мана бундай 
бошланади:

УДФ — GalNAc + Сег -> УДФ +  GalNAc — Сег
Бу реакцияни N-ацетилгалактозамии трансферазаси катализ

лайди; бу фермент моносахарид донорига ^ам, акцепторига >;ам 
спецификдир. Сунгра иккинчи моносахарид келиб бирикади:
УДФ — Gal + GalNAc — Сег -> УДФ +  Gal ({31 3) GalNAc — Сег

Бу уринда бопща фермент — галактозилтрансфераза ишга т у 
шади, бу >;ам моносахарид донорига булсин, акцепторига булсин, 
спецификдир. Келтирилган шу иккита реакция В антиген синтези
нинг бошидир. Бу синтез поёнига етиши учун ^ар хил субстрат спе
цификликка эга булган яна бир неча трансферазалар керак  булади.

Гликозилтрансферазалар ферментлариинг ж уд а  катта  бир 
группаси булиб, хилма-хил гетерополисахаридлар шу ферментлар 
ёрдамида х;осил булади. Гетерополисахаридлар синтези гарчи м а 
трица синтезлари ж ум ласига  кирмаса з^ам, натижаси шу жи^атдан 
ухшаш булиб чицадики, юзага келадиган полимерлардаги моно- 
мерлар ихтиёрий тарзда жойлашмасдаи, балки ани^ белгиланган 
тартибда жойлашган булади.

Гликопротеинларнинг оцсилга О-гликозид боги билан бирик
кан углеводли цисми худди гликолипидлар мисолида айтилгандек 
синтезланади. N-Гликозид боги билан бириккан полисахаридлар 
синтези боищача булиб утади : бу з^олда оралиь; олигосахарид та- 
шувчиси долихолфосфат — изопреноид табиатли модда иштирок 
этади. Долихолфосфат амфифил моддадир. У гидрофоб учи би
лан мёмбранага ботиб'турса, кутарилиб турадиган гидрофил учи 
эса биринчи моносахарид — .GlcNAc акцептори булиб хизмат ки
лади. Бу реакция натижасидЬ N-ацетилглЮкозаминилдифосфорил- 
долихол з^осил булади:

СНз СНз О
I "

Н (СНа — С =  СН — СНа) п — Cl ] а — Cl I -  СНа -  СН , -  О -  Р  -  
--------------------------------------------------------------------------------- |.

ДОЛИХОЛ (II 20) O f !

О
II_  о — Р О  GlcNAc 
I

ОН

Сунгра бир.цаича специфик гликозилтрансферазалар таъсири 
билан боища моиосахаридлар з^ам бирма-бир келиб бирикади ва
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ундан орти^рок, мономерларни уз ичига оладиган олигосахарид 
хрсил булади. Бу олигосахарид махсус трансфераза иштирокида 
яхлит з^олича пептид занжири таркибидаги аспарадиннинг амид 
группасига олиб утилаДи. Сунгра олигосахаридни битказиш по- 
ёнига етади: мономерларнинг бир цисми ажралиб чи^ади, урнига 
боищалари келиб бирикади. Н ати ж ада  турли гликопротеинлар- 
нингз^архил углеводли таркибий ^исмлари з^осил булади.

Гликопротеинлар барча синфдаги оксиллар — ферментлар, гор- 
монлар, транспорт о^силлари, структура оцсиллари ва боищалар 
орасида булади. Куйида гликопротеинларнинг олигосахаридли 
структураларига мисоллар келтирилган:

NeuNAc—Gal—GlcNAc—Man I
x Man—GlcNAc—GlcNAc—Asn

NeuNAc—Gal—GlcNAc—M a n ^  I

Ы-га богланган

I
NeuNAc—Gal—GalNAc—Ser

I I
NeuNAC

О-га богланган 

Хорион гонадотропини углеводлари

Gal—GlcNAc—Gal— GlcNAc—Gal—GlcNAc—Man |
X Man—GlcNAc—GlcNAc—Asn

Gal— GlcNAc—Gal—GlcNAc— Gal—GlcNAc—Man
I I

GlcNAc GlcNAc
I I

Gal Gal

Эритроцитлар мембраналаридагк гликопротеин углеводи

Баъзи лолларда гликолипидлар таркибида з^ам, гликопротеинлар 
таркибида з^ам бир хилдаги полисахаридлар топилади. М асалан , 
АВО система антигенлари эритроцитларда церамид билан боглан
ган булса, сулакда  оцсил билан борлангандир.

Гликолипидлар фацат мембраналарда ва асосан плазматик 
мембранада учрайди. Гликопротеинлар мембраналарда з^ам, ци
тозолда .\ам, организм сущ л и ^лар и д а  з^ам бор.

Мембрана углснодларининг функциялари. Плазматик мембра
на гликолинндларп на гликоиротеинларининг углеводли цисми 
з^амиша мембрананинг ташци юзасида булади ва з^ужайралараро 
моддага тацалпо туради. Плазматик мембрана углеводлари о^- 
силлар учун с 11 с' 11,11 < | > 11 к лигандлар ролини адо этиб боради. Улар 
маълум  оксиллар келиб бирикадиган таниб олиш цисмларини 
з^осил 1<;илади; келиб бириккан оксил з^ужайранинг функционал 
з^олатини узгартириши мумкин.

*
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Эритроцитларнинг ташки мембранасидаги баъзи полисахарид- 
ларда заижирларинииг учида N-ацетилиейраминад кислота була
ди. Эритроцитларни кондан ажратиб олиб, in vitro N-ацетилней- 
рамииат кислотани мембрана углеводларидан ажратиб олувчи 
нейраминидаза билан ишланса ва уша хайвоннинг ^онига яна 
юборилса, у холда бундай эритроцитларнинг цондаги ярим умри 
бир неча баравар ^ис^ариб колади: улар талокда ушланиб к;олиб, 
парчаланиб кетади. Талок хуж айраларида нейраминат кислота 
учки цолдикларини йукотиб куйган углеводни таниб, билиб ола
диган рецептор борлиги аникланди. Талоцнинг цариб долган эри
троцитларни танлаб олиб, парчалаб туришини ана шундай меха
низм таъминлаб борадиган булса, аж аб  эмас.

М аълумки, хандай булмасин бирор туки м ада  ажратиб олин
ган хуж айралар  суспензиясида бирмунча вак>тдан кейин х уж ай 
ралар агрегатлари хосил булади, шу билан бирга х а р бир агре- 
гатдаги хуж айралар , одатда, бир хил хуж айралардан  иборат бу
либ чпкадн, масалан, гаструладан  олинган хуж айралар  суспен
зиясида уч турдаги агрегатлар юзага келади: улардан  х ар бири- 
да  битта эмбрион варагининг узига ■— эктодерма, мезодерма ёки 
энтодермага мансуб хуж ай ралар  булади. З^ужайраларни бир-би
ридан ажратиб, таниб олиш, ж ум ладан , бир хуж ай ра мембрана 
углеводларининг боища хуж ай ра оцсил-рецепторлари билан узаро 
таъсири туфайли 'таъминланади (104-расм). Ана шундай билиб, 
,таниб олиш механизмлари гистогенез ва морфогенез процессла- 
рида иштирок этиши мумкин.

104-расм. Мембрана углеводлари иштироки билан х у ж а й 
ралар Уртасида буладиган узаро  т а 13сирлар:

I ■— оксил-рецепторлар: 2 — угйёводлар ; а хуж ай р алар  худди  b 
хуж ай р алар  сингари, комплементар бУлса, а хуж айралар  b хуж ай - 

раларга комплементар эмас.

Хужайра мембранаси полисахаридлари оксиллар билан бир 
цаторда хуж ай ра иммунитета юзага келишида, ж ум ладан , транс- 
плаптатни кучириб тушириб юборувчи реакцияда антигенлар ро- 
лиип уйпайди. Патоген вируслар ва микроорганизмлар юкиб 1̂ ол- 
ганида улар таниб олиш жойлари булиб хам хизмат хилади. Ма- 
салаи, грипп вируси хуж аирага  утганида муайян структурадагп 
полисахарид билан узаро таъсир килиб, аввал  унинг мембрана- 
сига келиб бирикади.

Мембраиалардаи ташцаридаги гликопротеинлар углеводли 
к,исминин1 роли. Гликопротсии углеводи охеилли циемпи нротео- 
литнк ферментлар таъенридаи сацлаб, химоя килиб бориши мум-



кин. М асалан , витамин B i2 ни ичак ^ужайраларига олиб утишни 
таъминлайдиган Каслнинг ички омили ов^атни >;азм ^илувчи про- 
теиназалар таъсирига анча чидамли буладиган гликопротеиндир. 
Шу оцсилга углеводли ^исмини емирадиган глнкозидазалар т аъ 
сир эттириладиган булса, у  протеиназалар таъсирига осон бери- 
ладиган булиб к;олади ва тез ^а'Ьм булиб кетади.

Кон плазмаси о^сили церулоплазмин >;ам гликопротеиндир. 
Купчилик î oh гликопротеинларида булгани каби церулоплазмин 
(сиалоцерулоплазмин) углевод ^исмида ^ам занжирларининг уч- 
ларида сиалат кислота бор:

NeuNAc — Gal — GlcNAc —
Конда бу оксилнинг янгиланиб туриш тезлиги анча катта :  

ярим умри бир неча соат билан улчанади. Борди-ю, учки сиалат 
кислота ^ о л д и р и  олиб ташланса, оксил (асиалоцеруло- 
плазмин) нинг ярим умри бир неча минутларгача цисцаради: бун- 
,дай церулоплазмин дисахарид ^олди^лари Gal — GlcNAc — га 
комплементар булган гепатоцитлар рецепторлари томонидан уш- 
ланиб цолади. Асиалоцерулоплазмининг рецепторларга келиб 
бирикиши эндоцитоз механизмини ишга туширади, сунгра эндо
цитоз пуфакчаси лизосома билан цушилиб кетади ва асиалоце- 
рулоплазмин лизосома ферментлари таъсирида парчаланади. Це- 
рулоплазминдан галактоза ^ о л д и р и  ^ам олиб ташланадиган бул
са, у  ва^тда рецептор билан у энди узаро таъсир ^илолмай ^ола- 
ди ва ^ондаги церулоплазминнинг ярим умри яна узайиб, даст
лабки церулоплазмин ярим умри билан бир хил булиб ^олади. 
Шундай цилиб, бу уринда ^ам, худди эритроцитлар устидаги ми- 
солда булганидек, гликопротеиннинг углеводли ^исми унинг ^он- 
да кечирадиган умрини белгилаб беради.

Неча унлаб оксиллар маълумки, уларни жигар худди церуло- 
плазмин билан бир хилдаги механизм буйича ^ондан ажратиб 
олади. Учида галактоза ^ о л д и р и  бор углеводни таниб олувчи 
рецепторлардан ташцари, учида фукоза, фосфоманноза, манноза, 
N-ацетилглюкозамин буладиган гликопротеинларни таниб олувчи 
рецепторлар бор. Бундай рецепторлар гепатоцитларнинг п лазм а
тик мембранасидан ташцари, Купфер ^ужайраларида, фибро- 
бластларда, буйракларнинг баъзи ^ужайраларида ва, ажабмаски , 
бопща купгина органларда ^ам булади. Дар хил типга мансуб 
^ужайралардаги  рецепторлар туплами бир хил булмаслиги м ум 
кин. М асалан , баъзи асиалогликопротеинларни, агар улардан 
кейинги моносахаридлар ^ам олиб ташланадиган булса, энди 
жигар эмас, балки буйраклар ушлаб к;олади. Каламуш лар 1̂ они- 
га изотоплар билан нишонланган лимфоцитлар юборилганидан 

*кейин бирмунча вацт утгач, уларнинг тало^да тупланиб ^олгани- 
ни топиш мумкин. Борди-ю, шу лимфоцитларни юборишдан олдин 
лимфоцитлар юзасидаги углеводлардан фукозасп фермент ёрда
мида олиб ташланадиган булса, бу ^олда шу лимфоцитларнинг 
босиб утадиган йули узгариб, улар энди ж игарда туриб крлади.

Шундай к;илиб, гликопротеинларнинг углеводли 1̂ исми йуллан-
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мадек бир нарса булиб хизмат цилади, бундай йулланмада гли
копротеин етиб борадиган жойининг адреси моносахаридларнинг 
муайян тартибда навбатлашиб жойлашгани билан ёзиб ^уйилган 
булади, дейсиз. Бу ran  секретланиб чи^адиган о^силларгагина 
тааллу^ли  эмас. Д уж айра ичида буладиган талайгина гликопро
теинлар му^им жой олиб туради ва узи синтезланиб чивдан жой- 
дан узга жойда ишлайди: улар узининг углеводли ^исми ^ам да 
^уж айра маълум булимидаги тегишли рецепторлари ёрдамида 
узил-кесил жойини топиб олади.

Кон плазмасида бир талай  ^ар хил гликопротеинлар бор. N- 
Ацетилнейраминат кислотасини йу^отиб 1̂ уйган гликопротеинлар 
(асиалогликопротеинлар) молекулалари купинча жигарда ушла- 
ниб ^олади ва шу ерда парчаланади. Ж игарнинг баъзи касаллик- 
ларида унинг бу функцияси бузилади ва ^ондаги асиалогликопро
теинлар концентрацияси купайиб кетади: с о р л о м  одамнинг 1 мл 
i^oh плазмасида 1 мкг дан 5 мкг гача асиалогликопротеинлар бул
са, гепатит, жигар циррози, раки сингари касалликларда икки-уч 
баравар  купайиб кетади. К,онДаги асиалогликопротеинлар концен
трациясига цараб купинча жигарнинг нечогли^ огир зарарланга- 
нини з^ам билиб олса булади. Масалан, жигар ракида усма кат- 
талиги билан асиалотрансферрин/сиалотрансферрин нисбати ур 
тасида бевосита богланиш кузатилади. К,ондаги асиалогликопро
теинлар концентрациясини улчаш усулларидан жигар касаллик
лари диагностикаси ^амда давонинг нечогли^ наф бераётганини 
текшириб бориш учун фойдаланилади. Дори моддаларни керакли 
органга ёки ^уж айрага етказиб бериш учун полисахарид «йуллан- 
маси» ни ишлатишга уриниб курилмо^да. In vitro шароитларида 
оддий о^силларга (гликопротеин булмаган о^силларга) асиало
гликопротеинлар учун характерли булган олигосахаридларни би- 
рикитириб, кейин шу оксилларни ^онга юбориладиган булса, ж и 
гар мана шундай сунъий асиалогликопротеинтарни х;ам ^ондан 
ж уда тез аж ратиб олади. М ана шу усул билан, масалан, гликоге
нез билан орриган касал ^уж айраларига гликогенфосфорилаза 
юбориш ва тупланиб ^олгани гликогенни чи^ариб таш лаш  мумкин 
булур эди. Турли орган ва ^ужайраларнинг издан чивдан функ- 
цияларини ростлайдиган бош^а дори-дармонларни ^ам худди шун
дай йул билан ани^ адресга юбориш мумкин.

ГЛИКОЗИДОЗЛАР

Организмдаги барча моддалар сингари, гликолипидлар билан 
гликопротеинларнинг гетерополнсахаридлари )^ам узлуксиз янги- 
-ланиб туради. Гетерополисахаридлар алмашинувида иштирок 
этувчи ферментлариинг ирсий етишмовчилигида бу полисахарид- 
лар  хужайрада тупланиб ^олади — гликозидоз бошланади^ Бун
дай касалликлар аксари гетерополисахаридларни парчалайдиган 
ферментлар — гликозидазалар нуцсонига алоцадор булади. Гете- 
роиолисахаридлардаги турли гликозид богларини гидролизлайди- 
гаи гликозидазаларнинг бир неча унтаси маълум. Бу ферментлар 
асосан лизосомаларда жойлашган. Гликозидозлариииг купгина
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формалари бор: улардаи ^ар бири одатда ^андай булмасин битта 
гликозидаза иу^сонига богли^ булади ва ^уж айраларда  (лизосо- 
маларда) маълум бир гетерополисахарид ёки бир гуру.% ухшаш 
гетерополисахаридлар тупланиб ^олиши билан характерлаиади: 
34-жадвалда гликолипидлар углеводли кисми метаболизми бузи- 
лишига алоцадор гликозидозларнинг баъзи формалари (гликоли- 
иидозлар) келтирилган. Бириктирувчи тузима ва х.ужайрааро 
матрикси гетероиолисахаридлари метаболизми издан чицадиган 
гликозидозлар XVIII бобда тасвирланган.

Гликозидозлар купинча ^аётнинг дастлабки ^аф таларидан  
бошлаб намоён булади ва одатда бола ривожланишинииг кескин 
издан чикиши билан богли^ булади. Бундай касаллар  узо^ умр 
курмайди, купинча, ёш гудаклигида улиб кетади. Гликозидозлар 
^ар юз минг кишига тахминан биттадан учр.аб туради.

3 4 - ж а д в а л

Гликолипидозларнинг баъзи типлари

Касаллик номлари Тупланган ма^сулотлар Дефектли фермент

Гоше касаллиги

Краббе касаллиги

Церамидлахтозид- 
липидоз 
Метахроматик 
лейкодистрофия 
Фабри касаллиги

Тея-Сак касаллиги

3 а п д г о ф ф 
касаллиги

GMT-Га I \ глиозидоз

Glc—Се

Gal—Сег

Gal—Glc—Сег

Gal (3-0S03) —Сег

Gal—Gal—Glc—Сег

GalNAc—Gal—Glc—Cer 
!

NeuNAc 
GalNAc—Gal—Gal—

—Glc—Cer 
Cat—CalNac—Gal—Glc—Cer 

1
INeuNAc

Глюкоцереброзид-
/З-глюкозидаза
Галахтоцереброзид-
jS-галактозидаза
Н ейтрал /3-
галактозидаза

А-Арилсульфатаза

Церамидтрнгексози
Д-
а-галактозидаза 
А гсксозаминпдаза

А ва Р 
гексозаминидазалар 
/5-Галактозидаза

X  боб

ЛИПИДЛАР АЛМ АШ И НУВИ  ВА Ф УН КЦ И Я ЛАРИ ^

Одам оргаш кши липидлари тузилиши жихатидан хам, тирик 
^уж айрада  адо /гиб борадиган функциялари жихатидан ^ам бир- 
биридан анча ф .ф |\  хиладиган бирикмаларни уз ичига олади. Ли- 
пиДдарнииг энг му,\пм группалари куйида келтирилган.

(1 /  .ёр о ы о д о т ;uiajm, тузилиши жихатидан энг содда липидлар. 
Улар организмида аш сап  боища липидлар иарчаланиши ёки син- 
тезида з^осил буладиган оралиц ма^сулотлардир.

2,1 Ёглар (триацилглииоримлар) асосан резерв энергетик ма-
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териал вазифасини баж аради. Ов^ат липидлари асосан ( и  мим 
нан. 99 фоизи) ёглардан иборатдир.

3. Фосфолипидлар билан гликолипидлар (мураккаб липид 
ар) — ^ужайра мембраналаюининг энг мугдлар) — ^ужайра мембраналаюининг энг му^им таркибий цисмла 

ридир.
Стероидлар; буларнинг ха.ммадан куп тар^алган  вакили 

холестерин. У ^ужайра мембраналари таркибига структура эле- 
менти булиб киради, шунингдек бир ^анча бонща стероидлар — 

ут кислоталари, стероид гормонлар, витамин D 3 утмишдоши булиб 
хизмат 1р л а д и .

ГЙ) Простагландинлар бешуглеродли циклга эга булган ёг кис-

35 - ж  а л в а л 

Одам липидларинннг баъзи ё г  кислоталари

Номи Формуласи Ра^амлар билаи 
белгиланадиган символи

Туйинган ёг кислоталари

Мой кислота СНЗ(СН2)2 СООН 4 : 0
Миристипат кислота СНЗ(СН2) 12 СООН 14 0
Пальмитинат кислота СНЗ (СН2) 14 СООН 16 0
Стеаоинат кислота СНЗ(СН2) 16 СООН 18 0
Аоахииат кислота СНЗ(СН2) 18 СООН 20 0
Бегенат кислога СНЗ (СН2) 20 СООН 22 0
Лигноцсринат кислота СНЗ(СН2)22 СООН 24 0

Туйинмаган ёг кислоталари

Пальмитоолеинат кислота СН 3 (СН 2) 5 С Н - 
СН(СН2)7СООИ

16 : 1 (9)

Олеинат кислота CH3(CH2) 7C H -CII- 
СН(СН?)7СООН

18 : 1 (9)

Линолат кислота СИЗ(СН2)4СН-
СНСН2СН-

СН(СН2)7СООН

18 : 2 (9,12)

ОС-Линоленат кислота СН3СН2СП-СНСН2СП-
СНСН2СН-

СН(СН2)7СООН

1S : 3 (9,12,15)

у-Линоленат кислота СНЗ(СН2)4СН- 
CHCH2CI i-CHCI 12С11“ 

CH(CM2)4COOH"v

18 : 3 (6,9,12)

|  Арахидонат кислота СНЗ (С! 12)4 0 1-CH CH 2CHC 
HCH2CI 1“ СНСН2СН~ 

СП(СП,-)ЗСООН

20 : 4 (5,8,11,14)

Нерионат кислота
41

СПЗ(СИ2)7СК-
СН(СН2)13СООН

24 : (15)'
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лота унумлари. Идора этувчи, яъни регулятор функцияларни ба- 
жаради.

^ар^ хил жинсда булган мана шу моддалар асосан узларининг 
умум^ий хоссаларига ^араб  — бутун молекуласи ёки молекуласи 
талайгина 1\исмининг гидрофоб булишига ^ара'б липидлар сиифига 
бирлаштирилади. Липидлар метаболизми ва гоункцияларининг бир 
[\анча хусусиятлари уларнинг гидрофоблигидан келиб чи^ади.

Ef босиши, ут-тош касаллиги, метаболик/ ацидоз, атеросклероз 
сингари бир ^анча патологик ^олатлар липидлар алмашинуви- 
нинг издан чи^ишига богли^дир.

V

EF КИСЛОТАЛАРИ АЛМАШ ИНУВИ

Одам липидларида ж уда 5̂ ам турли-туман кислоталари бу
лади; улардан баъзилари 35-ж адвалда келтирилган. E f кислота- 
синииг ра^ам лардан  иборат символ: биринчи ра^ам  молекула
сидаги углерод атомлари сонини, икки ну^тадан кейинги раь^ам 
к;уш богларининг сонини, ^авслар  ичидаги рацам лар эса цуш 
богининг ^олатини, яъни i ^yiu 6 o f  билан бириккан иккита угле
род атомларидан бири (карбоксилга яцин тургани) номерини 
курсатади.

Организмдаги ёг кислоталарииинг ж уда купчилигида углерод 
атомлари жуфт сонда булади. Турли липидлар группаларининг 
ёг кислота таркиби турличадир. Одам ёг ту^имасининг триацил- 
глицеринларида (ёгларида) олеинат, пальмитинат, линолат кис
лоталар  ^ам мадан  кура куп ми^дорда булади (36-жадвал).

3 6 - ж а д в а л !

Одам ёг туцимаси триацилглицеринларидаги асосий ёг 
кислоталарииинг тахминий миедори

Ёг кислотаси Ми цд ори,
%

Ёг кислотаси Миедори,
%

Миристштт кислота 3 Олеинат кислота 55
Пальмитинат кислота 20 Линолат кислота 10
Стеарипач1 кислота 5 ;Арахидонат кислота 0,2
Пальмитоолоипа i кислота 5 .

_  .. ....

Бу ёг кислоталари боища липидларда з^ам купгина булади, 
лекин хужайра мембраналари гликолииидлари билан фосфолипид- 
ларининг ёр  кислота таркиби турли-тумандир. Нерв ^уж айралари- 
нииг мураккаб лииидларида характерли ёг кислоталари куп 
топилган.

Организм ёр кислоталарииинг манбаи булиб овкат липнчтппи- 
(асосаи ёглар) ва углоподл а рдш! сиитезла-н-адиган ёг кислоталари



хизмат ^илади. ёр кисло
талари  асосан уч йуна
лиш да сарфланади: Г) ре
зерв  ёглар таркибиТа* щ?- 
шилади; 2) мураккаб ли- 
пидлао таркибига ^уши- 
л а д и ;0 )' углерод диокси- 
ди ва сувгача оксидла- 
ниб, энергиясидан АТФ 
синтези учун фойдалани
лади. Т у^ималарда эркин 
ёг кислоталар кичик кон- 
центрацияларда булади, 
чунки улар боища липид
лар  синтези ва парчала-

Bf туцимасидаги 
резерв ёглар

105-расм. Ef кислоталарииинг 
асосий узгариш йуллари.

Ёг кисла та я ар и.
в§кат аияиЬнуш

Тукимаяар струк
тура липидлар и

нишида орали^ ма^сулотлар булиб хизмат цилади, холос. Крида 
ёг ту^имаси триацилглицериилари гидролизида ^осил буладиган 
ёг кислоталари (альбуминлар билан бириккан ^олда) айланиб 
юради.

Х уж айраларда эркин ёг кислоталарииинг бошдан кечирадиган 
барча узгаришлари ацил-КоА ^осил булишидан (ёг кислоталари 
активланишидан) бошланади:

RCOOH +  HSKoA +  АТФ ->  RCO — SKoA +  АМФ +  Н 4Р 20 7

Бу реакцияни ацил-КоА-синтетазалар катализлайди. ё г  кислотала
ри оксидланганида ^ам, синтезланганида ^ам орали^ ма^сулот 
сифатида ацетил-КоА х;осил булади. ё г  кислоталари алмашинуви- 
нинг асосий йуллари 105-расмда схема тарзида курсатилган. ё г  
кислоталари метаболизми боища барча липидлар метаболизми 
билан маркам богланган.

Ёг кислоталари катаболизмида уч цисмиии аж ратса булади: 
/Г?) р-оксидланиш — ejr кислоталари учуй узига хос оксидланиш 

йули булиб, ёг кислота1 молекуласининг бир нечта ацетил-КоА 
молекуласига айланиши билан поёнига етади;

^олдицлари оксидланади;

[г ip-.^олатидаги — СН2 группа- 
с и — С—группасига ^адар  оксидланади (106-расм, 1— 3 реакция-

л арга  царалсин). Бунда иккита босцичда: ацетилдегпдрогепаза 
иштирокида ( 1-реакция, флавинли фермент, водород убпхнпонга 
утади) ва p-оксиацилдегидрогеназа иштирокида (3-реакция, во-

EF КИСЛОТАЛАРИ ИИ Н Г ОКСИ ДЛА НИ Ш И

I!
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R— CH.— CH —  C H —  CHj— C — SKoA

h 1  

n | V q h ,
R - C H — СН,— CH =  CH — С — SKoA 

I!
о

r
H,0

R —CHr-CH-— C H — с н — c — SKoA

'  1 AОН, о 
НАД +

-Н А Д ’Н+Н 

R— CHj—C H j ~  C —  CHj— C —  SKoA

rA
0

HSKoA

R —  СН,—  CH.—  C — S K o A  СН,— C — SKoA
“ 2 IS II

о  о

106-расм. ё р  кислоталарининг оксид
ланиш схемаси.

дород акцептори НА Д+) де
гидрланиш булиб утади. Сунг
ра тиолаза ферменти таъсири
да (4-реакция) |3-кетоацил- 
КоА ацетил-КоА билан ацил- 
КоА га парчалаиади, ацил-КоА 
аввалгига Караганда иккита 
углерод атомига кис^арган бу
лади. М ана шу ацил-КоА ян а  
оксидланишга учрайди.

Шу процесснинг куп кбайта 
такрорланиши ёг кислотанинг 
ацетил-КоА гача батамом пар- 
чаланишига олиб келади. М а 
салан, таркибида 16 та углерод 
атоми буладиган пальмитинат 
кислота (пальмитил-КоА) 7 т а  
Р-оксидланиш цикли мобайни- 
да 8 та ацетил-КоА молекула
сига айланади. Г1альмитил-КоА 
оксидланишининг йигинди на- 
тижасини мана бундай тасвир- 
ласа  булади:

С Н 3-  (СН2) н • 
->  8С Н 3

СО — SKoA +  7Q +  7Н20  +  7НАД+ +  7H S K oA -v  
СО — SKoA +  7QH2 +  7 (Н А Д • Н +  Н+)

Дегидратацияланиш реакцияларида ^осил буладиган кайта- 
рилган коферментлар водородни нафас занжирига утказади: шу- 
нинг ^исобига 1 моль пальмитинат кислота '(З-оксидланганида 

35 моль АТФ синтезланиши мумкин.
Ацетил колдири цитрат циклида оксидланади. П альмитинат 

кислотадап ^осил буладиган 8 моль ацетил-КоА оксидланиши хи- 
собига 96 моль АТФ синтезланиши мумкин. 1 моль пальмитин- 
КоА оксидлапганида тула-тукис чи^адигаи АТФ 131 мольни таш 

кил этади. Пальмитинат кислотанинг С 0 2 билан Н 20  гача парча- 
ланишимппг бутун энергиясидан тахминан 60 фоизи АТФ га ж »  
булади. Битта углерод атомига ^исоблаганда АТФ чикиши паль- 
митат оксидллишни учун 8,1 ни ва глюкоза оксидланиши учун 
6,3 ни ташкил чтлдп; шундай 1̂ илиб, ёг кислоталарининг энерге
тик сигими глюколл энергетик сигимига Караганда анча катта.

р-Оксидланишдл иштирок этадиган ферментлариинг ^аммасю 
митохондрияларда булади. Митохондрийлар мембранаси ёг кис- 
лоталарини утказмапдп; булар карнитин иштирокида олиб ути- 
лади:

(С Н 3) 3N ' — СНо — СНОН — С Н 2 — СООН
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Карнитин-ацилтрансфераза таъсир этгаиида карнитиниииг спирт
ли группасига ёр кислота келиб бирикади (мураккаб эфир бога 
билан) :

Дцил-SKoA +  Кариитии =*а= Ацилкарнитин +  HSKoA 
Ацилкариитии митохоидрияга диффузиялаииб утиши мумкин.

Р-оксидланиш йули билан ёр кислоталаридан фойдаланиш куп
гина туцималарга хос. Узо^ жисмоний иш пайтида скелет мускул-*; 
с а  катта булади. Ю рак мускулй истеъмол киладигаи кислороду

^ Я ар и  зуамда юрак мускулида шу энергия манбаининг роли айни^-. 
" нинг тахминан 70 фоизидан ёр кислоталарини оксйдлаш учун фой

даланилади. Нерв тукимаси ёр кислоталаридан энергия манбаи 
сифатида фойдаланмайди.

Пропионат кислота алмашинуви. Организмда углерод атом- 
ларининг сони ж уф т буладиган ёр кислоталари купчиликни таш 

кил этади. Организмда кам ми^дорларда буладиган то^ сондаги 
углерод атомларига эга ёр кислоталаридан р-оксидланишнинг 
охирги бос^ичида пропионил-КоА х.осил булади. Бундан таищари, 
пропионил-КоА баъзи аминокислоталар (валин, изолейцин, трео
нин, метионин) парчаланганида ^ам ^осил булади.

Пропионил-КоА ало^ида йул билан оксидланади:

Аввал карбоксилланиш руй бериб, метил-малонил-КоА ^осил бу
лади; шу реакцияни катализлайдиган фермент таркибида, худди 
пируват карбоксилазасида булгани каби, биотин бор. Сунгра ме
тил  малонин-КоА метилмалонилмутаза таъсири остида сукцинил- 
КоА га айланади. Фермент молекула ичида — СО — SKoA группа- 

сининг метил радикалига олиб утилишини катализлайди. М етил
малонилмутаза таркибида кофермент тари^асида витамин В 12 
нинг иккита кофермент ш аклларидан бири — дезоксиаденозилко- 
баламин булади. Витамин В !2 етишмаслигида бу реакция сусайиб 
цолади ва сийдик билан куп ми^дор метилмалонат билан пропио
нат чициб туради.

Кетон таналари синтези ва булардан фойдаланиш . Ж игарда ёр 
кислоталарииинг бир ^ис^и  кетой таналари деб аталадиган би- 
рикмаларга — ацетосирка ва |^пидроо1ажж)й-ЛШ^ о т а л а р и г а айла
нади. Бу моддалар кейин цоета утади ва бошца орган ^амда ту- 
^и м ал ар да  улардаи энергия манбаи тари^асида фойдаланилади 
(107-расмга ^аралсин). Кетон таиаларпиииг бевосита утмишдопш 
ацетил-КоА дир, у ёр кислоталаридан >̂ ам углеводлардан >̂ ам 
з0 Ш Л ^у л й ш и  мумкин. Биро^ кетой таналари синтези учуй асосаи 
■ёг кислоталариданр^осил буладиган ацетил-КоА дан фойдалпнн- 
лади: идора этувчи махсус мехаипзмлар таъсири туфайли шундай 
^одиса юзага чи^ади (409— 410-бетла.рга царалсин).

Постабсорбтив >;олатда кетон таналари ^онда ё булмайди, 
ёки уларнинг концентрацияси ж уда к а м — 3 мг/дл гача булади. 
Организм учун ё? ки слоЛ лари  асосий энергия манбаи булиб хиз-

1 — >
С О — SKoA /

HOOC— СН —с н
---- *■ HOOC— СНг— СНг— СО— SKoA

■пропионил КоА
СО— SKoA 

метилмалонил КоА
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107-расм. Кетон таналари синтези ва улардан фойдала- 
ниш схемаси.

мат ^иладиган пайтларда—узоц давом этадиган мускул иши,. 
очлик, баъзи касалликлар  сингари ^олатларда  ^ондаги кетон т а 
налари микдори купаяди. Икки кеча-кундуз очликдан кейин ^он- 
даги кетон таналари концентрацияси 5— 6 мг/дл га, бир ^аф тадан  
кейин 40—50 м г/дл  га етади. ^ а н д л и  диабет касаллигида кетон 

таналари концентрацияси 300—400 мг/дл гача кутарилиши мум- 
кинки, бу метаболик ацидозга олиб келади (XIV бобга ^аралсин),

IT  КИСЛОТАЛАРИ БИО СИН ТЕЗИ

ёр  кислоталари ацетил-КоА дан синтезланади. р-ОксидЗТаниш- 
нинг ^амма реакциялари 1̂ айтар реакциялар булганига ^арамай^ 
ёр кислоталарининг синтези учун шу йулдан фойдаланилмайди. 

Асосий синтез жойи, мптохондрияларда булиб утадиган р-оксидла- 
нишдан ф ар^  цилиб, цитозолдир.

ё р  кислоталари синтез» учун сарфланадиган ацетил-КоА нинг
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куп ^исми аввал ацетил-КоА-карбоксилаза таъсирида малонил- 
КоА га айланади:

СНз —  С —  SKoA +  С0 2 +  АТФ  Н О О С  —  С Н 2 - С — Б К о А + А Д Ф + Н з Р О *
I] I!
0  О

Бопщ а карбоксилазалар  сингари, бу фермент таркибида ^ам био
тин бор, С 0 2 нинг субстратга утишида шу биотин бевосита ишти
рок этади. I

ё р  кислоталари синтезида пальмитилсинтетаза (ёг кислотала
ри синтетазаси) асосий ролни уйнайди. Пальмитилсинтетаза талай- 
гина функцияларни адо этиб борадиган о^силдир; у бир ^анча 
реакцияларни катализлайди, шу реакцияларнинг й и р и н д и  нати- 
ж аси  куйидагичадир:

Ацетил-КоА +  7Малонил-КоА +  14(Н А Д Ф -Н  +  Н+) ->
->  Пальмитил-Е +  7СОг +  8H S K 0A + 1 4 Н А Д Ф +  +  7Н20

Бу ж араёнда  еттита С 0 2 молекуласи еттита малонил-КоА молеку- 
ласининг эркин карбоксил группалари ^исобига г^осил булади. 
Пальмитинат кислота 16 та углерод атомидан иккитаси ацетил- 

КоА з^исобига (СНз — С Н2 — пальмитатнинг метил учидаги угле
род атомлари) з^осил булса, долган 14 та атоми малонил-КоА 
:х;исобига з^оспл булади. Синтез давомида еттита — СО — карбо
нил группаси еттитагача — С Н 2 — группага ^айтарилади (битта 
карбонил группа пальмитил к;олди^да са^ланиб ^олади). Бунга 
14 (Н А Д Ф -Н  +  Н+) сарфланади: ш улардан еттитаси з^исобига 
— С Н2 — группаларинииг водород атомлари з^осил булади, дол
ган еттитасининг з^исобига эса карбонил группаларинииг кисло- 
роди сувга айланади.

Пальмитилсинтетаза молекуласи бир-бирига ухшаш иккита 
суббирликдаи тузилган. Ш уларнинг з^ар бирида фосфорилланган 
пантотенат кислота (4'-фосфопантетеин) булади. Фосфопантетеин 
фосф ат кислота оркали фермент пептид занжиридаги серин 1̂ ол- 
дири билан бириккан:

1
N H  О СНз О Н  О  О

I II I I II II
С Н  —  С Н 2 —  О —  Р —  О —  С Н 2 —  С —  СН  —  с —  n h c h 2c h 2 —  С—

I /  I
СО О Н  C li,

— NHCH2 — СНа -  s i  I

Пальмитилсинтетаза каталитик активликка эгадир, шунга 
кура ацетил ^ олди ри  билан малонил г̂ о лди ри  пантотенат кислота 
SIT-группасига олиб ути л ад и (ацплтраисфераз активлик, 108-расм, 
1 ва 2-реакциялар). Суигра 3- реакцияда ацетил ^ о лди ри  маломил 
цолдицнинг карбоксил группаси урнига олиб утилади; бунда к а р 
боксил группа С 0 2 курипишпда аж ралиб чи^ади (иккита ацетил 
^олдигининг коиденсацнялаииш реакцияси). Сунгра |;(-карбонил 
группалар бирии-кетнп цайтарилади (4-реакция), суп ажралиб 
чициб, а- ва p-углерод атомлари орасида к;уш бог \оекл  булади
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108-расм. Пальмитинат кислота синтези.
(5 реакция), куш бог цайтарилади (гидрланади, 6-реакция). Н а- 
тижада of кислотанинг фермент билан бириккан туртуглеродли 
колднгп (бутирил-Е) юзага келади. М ана шу реакцияларнинг 
хаммасипп битта оксилнинг турли актив марказлари катализлаб  
борадп: шцорпда айтиб утганимиздек, пальмитилсинтетаза купги
на фуикцпяларнп адо этадиган ферментдир. Пальмитилсинтетаза 
суббирлиги домсили оцсилдир, унинг ^ар бир домени ю^орида 
курсатиб утил га 11 олтита реакциядан бирини катализлайди. Ора- 
тщ  ма^сулотлар пантотенат кислота ор^али мудом фермент би
лан бириккан \;олда ь^олади ва ана шундай «богланган» з^олда 
актив марказнинг биридан иккинчисига кучиб туради.

Мой кислота (тугрпроги, бутирил-Е) >^осил булганидан кейин 
ферментнинг эркин SI I группасига малонил-КоА дан янги мало- 
нил ^олдиги келиб бпрпкади (2 реакция); унинг карбоксил груп
паси бутирил цолдпin билан алмашниади (конденсация, 3' реак
ция). Сунгра 4—6 рсакцммларга ухшаш 4'—6'  реакциялари булиб 
утади. Н атиж ада олтиуглородлп кислота к;олдиги хосил булади.
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Кейин цикл яна такрорланади; циклнинг етти даврасидан  кейин 
лальмитил-Е  юзага келади. Пальмитил-Е пальмитилдеацилаза 
яш тирокида гидролитик йул билан пальмитинат кислота ва ф ер
мент (Е) га парчаланади.

П алм итат пальмитилсинтетаза таъсирида ^осил буладиган асо
сий ма^сулотдир, лекин боища ёг кислоталари—углерод занжири 
'бирмунча 1̂ иск;а ёки бирмунча узун ёг кислоталари ^ам бироз 
ми^дорда ^осил булади.

Ацетил-КоА ни митохондрийлар мембранаси оркали утказиш. 
.Ацетил-КоА ^осил булиши митохондриал процесс булгани ^олда 
пальмитил синтетаза цитозолда туради. Митохондриялар мем- 
'бранаси ацетил-КоА ни утказмайди. Ацетил ^ о л д и р и  цитозолга 
цитрат иштирокида олиб утилади. М итохондрияларда ацетил цол- 
.дирининг ацетил-КоА дан цитратга ^ушилишини айтиб утамиз 
.(цитрат циклининг биринчи реакцияси):

Ц итратнинг бир ^исми цитрат циклига тушмасдан, балки мито
хондрия мембранасидаги махсус транслоказа иштирокида цитозол- 

;га етказиб берилади (109-расм). Цитозолда цитратни яна ацетил- 
КоА билан оксалоацетатга айлантирадиган фермент цитратлиаза 
бор:
Ц итрат- |-  АТФ +  И З-КоА -э-А цетил-КоА +О ксалоацетатА ДФ +Н зРС^

Пальмитат углеродли занжирининг узайиш и. Пальмитат кис
л о та  организм боища cf кислоталарииинг утмишдоши булиб хиз
м а т  ^илади. Углеродли занжири цитозолда ^ам, митохондриялар
д а  ^ам буладиган ферментлар ёрдамида цушимча ацетил-КоА 
«ёки малонил-КоА келиб бирикиши ^исобига узайиб боради. Паль- 
митат кислотага ацетил-КоА келиб бирикиши ва кейин (3-карбо- 
нил групиасиниг ^айтарилиши стеаринат кислота ^осил булишига 
олиб  келади (18.0). Бунда пальмитилсинтетаза катализлайдиган 
р еакцияларга  ухшаш реакциялар булиб утади. Занж ири  _бундан 
^ам  узунрсщ— 24 тагача углерод атомига эга буладиган ёр кис

л о тал ар и  ^ам шу йул билан ^осил булиб туради.
Туйинмаган ёр кислоталари синтези. Чеклимас ёг кислоталари- 

нинг купчилиги чекли кислоталарнинг дегидрлаииши йули билан  
з^осил булади. Линолат кислота 18:2 (9, 12), балки а-линоленат 
кислота 18:3 (9, 12, 15) хам одам оргаиизмида синтезланмайди, 
ш унга кура ов^ат билан бирга кириб туриши керак.  ̂ Баъзи  ёг 
кислоталарииинг ^осил булиш йуллари 110-расмда курсатилган.

Ацетил-КоА +  О к сал о ац ета т -^  Ц итрат +  HSKoA

М И ТО Х О Н Д Р И Я М Е М Б Р А Н А цитозоль

Ацетил-КоА

H S -K o A X '

Оксалоацетат

Цитрат
АТФ

109-расм. Ацетил цолдпгшпшг митохондриялардан цитозолга 
олиб Утилиши (Т-транслоказа).
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Ацетцл -НоА Лонолат иислота
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/  76 ,0 Ч НЦСЛ>2Н Х  \ + С а 18-3(6,
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Г8-2(9,12) 

-2И I

Пальм и тина т иислота 7 -Линолена т
' Г6:0 ч  ^  кислота

18-3(6,9,12)

Пальмитоо/гекат Стеаринат 
И и е л о  та нас/то та

18 О -2Н

+ \ - 2 Н  Лрахидонат
+ C-2 S  иислот а

, r  S  Олей н а г  20* (5 , 8,1  Г,/4) 
кислота 

Лигноц еринат ^
к и с л о т а
гь-о ю 2 {

+с2|

+с2 J
Первонат кислота 

2Ь:/(15)

110-расм. Баъзи ёр кислоталарининг биосинтез йуллари.

«ёр кислоталари жигар, ёр ту^имаси, сут безларида з^аммадан 
Ж адаллик билан синтезланади. 1̂ -"''

ЁГЛАР АЛМАШИНУВИ

Табиий ёглар ёр кислоталарининг таркиби жи^атидан бир- 
биридан ф ар^  ^иладиган триацилглидеринлар аралашмасидир. 
Ерларда одатда аралаш , яъни битта молекуласида з^ар хил ёр кис
лоталари  цолдшушри буладиган триацилглидеринлар топилади, 
Масалан, 1-олеил-2-пальмитил-3-стеарилглицерин, 1,3-диолеил-2- 
Пальмитилглицерин ва бопщалар шулар жумласидандир. Одам 
т риадилглицеринларида туйинмаган ёр кислоталар куп булади 
(36-жадвалга ^аралсин), шу сабабдан одам ёгииинг сую^ланиш 
Температураси п а с т — 10— 15°С дир; шундай ^илиб, з^ужайралар- 
Да ёг суюц з^олатда булади.

Ёглар сувда эримайди, алмашинувининг бир цанча хусусият- 
л арн, жумладан, к,он з^амда лимфа билан ташиш учун махсус ме- 
х анизмлар зарурлиги, шунингдек з^ужайраларда худди гликоген 
сИнгари туплаппб бориш мумкинлиги ёрларнинг сувда эримас- 
Лйги билан боглицдир. Ёрларнинг биологик функцияси з^ам гли
коген фуикцииепга ухшаб кетади— шу иккала модда энергетик 
м ауериалии гамлаб бориш ш акллари булиб хизмат ^илади.

ЁРЛ А РН И Н Г Х Д Ш  БУЛИШ И ВА ИЧАК ХУЖ АИРАЛАРИДА К.АИТА 
( :1111ТЕЗЛАНИШИ (РЕ С И Н Т Е ЗИ )'

Ёглар одам асосий озик, моддаларининг бир группасидир. ё р - 
л арга  булган суткалик ч^тиёж -50—-100 г ни ташкил этади. Ёглар 
э йергикга булган организм эз^тйёжининг 50 фоизгача булган 
^Исмини таъминлаб беради,

3 0 4



Ёгларнинг ^азм булиши. Ун икки бармо^ ичакка ёгларни ^азм  
цилиш учун зарур булган ут ва меъда ости бези шираси тушиб 
туради. Меъда ости бези ширасида триадилглицеринлардаги му- 
раккаб  эфир богини гидролизлайдиган^липаза булади. Еглар сув 
му^итларида эримайдиган, липаза эса ёгларда эримайдиган бул
гани учун гидролиз ^одисаси шу ф азалар  аж ралиб турадиган 
ю залардагина булиб утади ва, демак, ^азм тезлиги шу юза сат- 
з^ига богли^ булади.

Ут таркибида ^ ш ^ зщ щ ц а н га н ^  ёг кислоталари, жумладан» 
гликохолат ва таурохолат кислоталар булади:

НО'

н—сн,—сн,—с= о
N Н 

<̂ Н,
I

С ООН

н о

о н , с н .

Н —  СНг— С Н ,— с = 0

N H
I

С Н ,

таурохолат кислота

SO,H

Утда боища ут кислоталари >^ам бор; уларнинг тузилиши, шунинг
дек ут кислоталари синтези холестерин ал м аш и ну ви габ ар и ш л ан - 
ган булимда куздан кечириб чи^илади.

Ут кислоталари амфифил хоссаларга эгадир. Ёр-сув булиниб 
турадиган юзада y i a p  шу тарифа йуналган буладики, гидрофоб, 
циклик цисми ёвда, гидрофил ён занжири эса сув фазасига ботиб 
туради, шунинг натижасида/ тургун эмульсия х[осил булади. ё р - 
ларнинг эмульсияланиши ф азалари  булиниб турадиган юзани кен- 
гайтиради. Л ипаза мицеллалар юзасига адсорбланади, ёр з^ам шу 
ерда гидролизга учрайди.,

Утда ^ам липазани активлаштириб тургун ^олга келтирувчи 
модда бор, унинг табиати ани^лаигаи эмас. Л ипаза pH нинг оп- 
тимуми ут иштирокида j£ vJ«a и 6 гача сурилади, яъни ёгли^ овцат 
ейилганидан кейин ичакнинг юцбрп П^лимида буладиган pH циП 
матигача етиб колади.

Л ипаза таъсири остида ёг кислоталар тр и ащ л гл и ц о риидац 
бирма-бир, аввал а-углеродли атомларидан, кейин "^углеродли 
атомидан аж ралиб чик;а бошлайди:

и  I  I
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« И Х —G—COR H ^ - G - C O R

p ЫС—O—-COR — y —>>- К С —O—COR - ~ y —> HC—O-CGR 
a H,c—O—COR R-COOH h,C—OH R-COOH H,C—ОН К-СООЯ 
триацилглмцврин «,£-диацилглицярин S-монвацияглицерин глицерин

)Ёр кислоталари, диацилглицеринлар ва моноадилглицеринлар з^ам 
эмульсияловчи таъсирга эгадир.

Дазм ма^сулотларининг с у р и л и ш и /^ а з м  давомида з^осил бул- 
>ган ма^сулотларнинг з^аммаси з^ужайраларга сурилиши мумкин, 
.лекин парчаланмаган  ёглар з^ам ж уда оз ми^дорда сурила олади. 
Бирок; триацилглицеринларнинг куп цисми моноацилглицеринлар- 
гача парчаланади, сурилиб утадиган барча ма^сулотларнинг тах 
минан 3/4 ^исми шулар улушига турри келади. Сурцлиш .хам ут 
кислоталари иштирокида боради: ут кислоталари ёр кислоталари 
^ а м д а  моноадилглицеринлар билан ичак шиллиц пардаси ^ужай- 
раларига утадиган мицеллаларни зфсил ^илади. И чак шиллик; 
пардаси з^ужайраларида ут кислоталари ^онга, ^он билан эса жи- 
гарга утади ва ут ^осил булишида яна иштирок этади. Ут кисло- 
■таларининг бир ^исми сурилмайди ва ахлат  билан бирга чи^ариб 
т аш лан ади  (бир кеча-кундузда 0,2— 0,5 г).  Глицерин сувда эрий- 
.диган модда булганидан ут иштирокисиз сурилаверадих

Ут ^осил булиши ёки ут аж ралиб чикиши бузилган маз^аллар- 
д а  (масалан, ут йули ут тоши, усма билан ти^илиб ^олганлиги 
туфайли) ёгларнинг ^азм булиши ва гидролиз ма^сулотларининг 
■сурилиши шароитлари ёмонлашади ва ёгларнинг анчагина ^исми 
ахлат билан бирга чи^иб туради (стеаторрея). Бунда ёрда эрий
диган витаминлар з^ам сурилмайдики, бу нарса гиповитаминоз 
бошланишига олиб келади.

^  Ёгларнинг ичак эдокайраларида ^айтадан синтезланиши (ре-  
синтези). Х,азм давомида з^осил булган ма^сулотларнинг куп цис- 
мн ичак ^уж айраларида яна триацилглицеринларга айланади. ё г  
.кислоталари ацил-КоА зосил килади, кейин эса ацил колди^лари 
■трапсацилазалар иштирокида моноацилглицеринга утказилади:

+ Ацил-КоА
М опоацилглицерин-----  ̂ >- Д иацилглицерин->

+  Ацил-КоА
—_ HSKoA > Триацилглицерин

У ГЛЕВОДЛА РДАН  ЕГЛ А Р Х рС И Л  БУЛИШ И

Ов^ат билап бирга кирадиган углеводларнинг бир кисми, ай- 
зди^са, углеводлар мпцдори жигар ва мускуллардаги гликоген за- 
«пасларини аслнга келтириш учун керагидан орти^ча булса, орга
низмда ёгларга апллпадп. Уларнинг шу тарифа айланиши схема
ми - 111-расмда курс.тпип ап. Глюкоза ацетил-КоА манбаи булиб 
хизмат килади. Ёг кислоталари шу ацетил-КоА дан синтезлана
ди. К*айтарувчи реакциялар учун зарур Н А Д Ф -Н  пентозофосфат
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Г лю коза

Н АДФ 'Н  НАДФ

____ W  г Пентозалар

Фрунто эо-1,6 -бисфосфат

НАДН НАД
Дионсиацетом-
фосфат

- *  -  Г.лицеро- 
фосфат

Г лкцеральдегид - 3 -фосфат

Ацетил-КоА «

»■ Т риацилглицерннлар

■ Ef кислоталари
— т ~ ч — :
НАДФ Н НАДФ

111-раем. Глюкозадан ёрлар ^осил булиши (схемаси). 
йулида глюкоза оксидланиши ^исобига, шунингдек НАДФ га бог- 
ли^ малатдегидрогеназа ва изоцитратдегидрогеназа реакциялари 
^исобига етказиб берилади. Глицерофосфат гликолизнинг оралш^ 
ма^сулоти булмиш диоксиацетонфосфатиинг ^айтарилиши йули 
билан ^осил булади:

Н2С — ОН Н2С — о н

С =  О +  НАД-Н+ Н+
I

Н2С — 0 Р 0 3Н2

I
= НС—ОН +  НАД+

Н2С — 0 Р 0 3Н2
Шундай цилиб, ёглар синтези учуй нимайки зарур булса, ш улар- 
нинг ^аммаси глюкозадан .\осил булади.

Триацилглицеринларнинг а-глнцерофосфат билан ацил-КоА дан  
синтезланиши мана бундай схема буйича боради:

н.с—он 
Iн е —о н

НгС— ОР03Нг
t%- глицерофосфат

20*

H S - K o A  

H j C — О — С О — F
I

Н С — О Н  

H jC — O P O j H ,

лизофосфатид' 
кислота

— С О — S K o A

L H S  — К о А

HjC—о —СО—R 
НС—О— СО—R

I
HjC—OPOj l̂l, 

Л'Осфятид КИСЛОТА



У глеводлардан ёглар синтезланиши ж игарда ^аммадан актив 
тар зд а  утадиган булса, ёг ту^имасида камро^ активлик билан 
•боради.

Ж И ГА РД А  EF КИСЛОТАЛАРИ ОКСИ ДЛА НИ Ш И  ВА 
С ИН ТЕЗЛА НИ Ш И НИ НГ И ДО РА  ЭТИЛИШ И

Ж игар  бонща органлардан шу билан ф ар^  ^иладики, унда ёг 
кислоталарииинг синтезида иштирок этадиган фермент система- 
лари з^ам, уларнинг парчаланиш ида иштирок этадиган фермент 
системалари з^ам ю^ори д ар аж ад а  актив булади. Бирок; бу про- 
•цесслар фазо ва ва^т  эътибори билан олганда бир-биридан ало- 

д и д а  аж ралган  булади. Фазовий ало^идалиги туррисида ю^орида 
айтиб утлиган эди: ёг кислоталарииинг оксидланицщ.—мдавйоад- 
рйяларда булиб утса, синтезланиши цитозолда булиб .утди-г- Bai^T 
узра алохидаланишига идора этувчи механизмлар таъсири билан, 
жумладан, ферментлариинг аллостерик активланиши ва ингиби- 
цияланиши йули билан эришилади.

E f кислоталари ва ёглар синтезининг тезлиги углеводли ов^ат 
ейилганидан кейин г;аммадан катта булади. Бундай ш ароитларда 
жигар хуж айраларига куп ми^дор глюкоза келиб, пируват туп
ланиб боради, унинг бир к;исми оксалоацетатга айланади ( 112-

М И ТО ХО Н Д РИ Я м е м б р а н а цитозол

Пируват

Пируват

- с о . Онсапоацётат-

- Ьцетип-НоА- ■ Цитрат ■ п

■Кетон ганалар-*— Аи,етил-Но1\*-1\цетил-КоА- 
12 II

■ Цитрат 
. ' 5  Оксалоацетат
Ацетил-КоА

■1Мапинил-КоА

АЦЦЛ-НоА -*---- Ег нисло-
10 \а  9 JancLP u1°  (кондан)

Е глар  
(ёя тук,имасига)

112-расм. E f кислоталарииинг жигарда оксидланиши ва синтезнинг
идора этилиши:

1—8 репкцнилар—ов^ат  ^азм и  ва^ти д а; 9—12 реак ц и ял ар —постабсорбтив д авр д а .

раем). Г,г кислоталари синтези учун зарур ацетил к;олдик;ларининг 
митохопдриилардаи оксалоацетат иштирокида цитозолга етказиб 
■берилишиии эслатиб утамиз. О ксалоацетат концентрациясининг 
ортиши цитозолга келиб турадиган ацетил ^олди^лари о^имини 
кучайтирадп. II[у муиосабат билан цитозолда цитрат концентра
циясининг ортиши лцетил-КоА-карбоксилазани активлаштирадики, 
бу  нарса малонил-КоА концентрацияси ортиши ва ёг кислоталари 
синтези бошлапмшпга олиб келади. Малонил-КоА карнитин-ациЛ- 
трансферазанн нпгибицнялаб ^уяди, натижада митохондрияларга 
ёг кислоталар утиши тухтайди, демак, уларнинг оксидланиши з^ам 
тухтайди. Шундай к,нлиб, ёг кислоталар сиитезланишга тушгани-



да уларнинг парчалаииши уз-узидан 
тухтаб ^олади. Постабсорбтив даврда, 
оксалоацетат концентрацияси кама- 
йиб ^оладиган пайтда ацетил группа
ларининг цитозолга о^иб келиши, ак 
синча сусаяди, ёг кислоталари синте
зи тухтайди. Малонил-КоА концентра- 
циясининг камайиши митохондрия- 
л ар д а  ёг кислоталари учун йул очади, 
шунга кура митохондрияларда улар 
оксидланиб, кетон таналарига айла- 
ниб боради. Идора этишнинг шу ме
ханизми углеводлардан биринчи нав- 
батда фойдаланишни таъминлаб бера- пз-расм. Липопротеинларнинг 
ди: углеводлар булган пайтда жигар  тузилиши.
организмдаги ёглар запасини асраб
к;олади ёки ^атто тулдириб боради ва углеводлар тугаб борган 
сайин ёгдан фойаланишга утилади, холос.

^✓ ТРА Н С П О РТ  Л И П О П РО ТЕИ Н ЛА РИ

Ёглар ва бонща липидлар сув ва организм сую^ликларида 
эримайдиган ёки ж уда кам эрийдиган булганидан, ана шу модда
ларнинг цон билан ташилиши учун махсус механизмлар зар у р  
булади. Бундай ташиш, яъни транспорт ало^ида заррачалар  —  
л ипопротеинляр-тяркибиля юзага чицади (1 13-расм). Конда ли
попротеинларнинг бир нечта шакли топилади; уларнинг асосий 
хили хиломикронлар. зичлиги жуда паст липопротеинлар 
( З Ж П Л ) , зичлиги паст липопротеинлар (ЗП Л ), ва зичлиги ю^ори 
липопротеинлар (З Ю Л ) . Липопротеинлар зичлиги ^ар хил бул- 
гани учун уларни центрифугалаш методи билан бир-биридан а ж 
ратиб олса булади (37-жадвал).

Липопротеинлар электрофоретик ^аракатчанлиги жи^атидан 
з$ам бир-биридан ф ар^  ^илади: pH 8,6 булганида хиломикронлар

3 7 - ж а д в а л

Одам цопи лйпонротсинлари

Липопротеин
лар

Зичлиги, г/мл Молекуляр
массаси

Дипметри, IIM К[он плазма
сидаги кон
центрацияси, 

г/л к

Хиломикрон
лар
ЗЖ ПЛ (пре-
/3)
ЗПЛ ф )  
ЗЮЛ (а )

0,95

0,95— 1,00
1,00— 1,06
1,06— 1,21

1 — 10 млрд

5—100 млн 
2—4 млн 

200—400 минг

30—500

30—75
20—25
10— 15

1—2

1 — 1,5 
2—4 
1—3
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■туширилган жойининг узида цолади, З Ж П Л  лар к>он зардоби р- 
тлобулинлари фракцияси олдига утиб олади (пре-р-липопротеин- 
л а р ) ,  хЗПЛ p-глобулинлар билан (p-липопротеинлар), ЗЮ Л  а- 
тлобулинлар (а-липопротеинлар) билан бирга булади.

Липопротеинларнинг тузилиши. Липопротеинларнинг юза ^ис
тин (1 13-расм) маълум томонга йуналган фосфолипидлар ва о^- 
'СЦДлгщ, кдватидан (аполипопротеинлардан) хосил булган. Фосфо- 
липидлар гидрофил учлари билан ташки юзасини хосил цилади, 
гидрофоб учлари эса зарралар  ичидаги липид фазасида «эриган» 
булади.

Липопротеинлар таркибида бир 'Ш ча з^ар хил оксиллар топил- 
ган. М ана шу о^силларнинг з^аммаси у**ун гидрофилл ва гидрофоб 
^исмлари булиши характерлидир; гидрофил кисми кон._ддазмаси: 
та, гидрофоб кисми/липопротеин ичидаги липидларга та^алиб 
туради.

Турли липопра(еинларХаги оксиллар  туплами турличадир. Ли- 
•попротеиннинг ички к и ш и —• гидрофоб \ядроси таркибида асосан 
триацилгл иперинлар билан холестерин булади. Липопротеинлар
нинг таркиби 38-ж адваяда курсатнлган. Келтирилган катталиклар  
-табиатан тахминийдир, (холос, чунки липопротеинлар ишга тушган 
маз^алда таркиби тинмар узгариб туради.

38-ж а д в а л

Одам кош1"й\попротеинларининг таркиби (% )

/■  \ Холе ртерин

Л ипопротеинлар / О цсиллар V
Т ри аци лгли 

деринлар эф ирлари
эркин
хили

Фосфолипид
лар

•Хпломикронлар, 
•ЗЖПЛл 
’ЗП Л  м .. 
ЗЮ Л Г ^

Щ . г р у л ‘
о

25
45

85 4 2 7
50 15 7 18

7 40 7 21
5 20 5 25

Липопрс 
-ЛИГИ оцсил
церппларининг ми^дорига тескари мутаносибдир.

теинларнинг зичлиг 
шарининг ми^дорига

ва электрофоретик з^аракатчан- 
тугри мутаносиб ва триадилгли-

......I.................................... .........ь-уг“ ------~--- *
Линоироуеинларнинг з^осил/булиши ва функциялари. Липопро

теинлар ичак шиллиц пар д а^ /з^у ж айр ал ар и да  (хиломикронлар ва 
З Ж П Л ) ,  геп.тКщитларда ' ~ ^он плазмасида
теинл:

,5 Ж П Л  ва З Ю Л ),
(ЗП Л  на ЗЮ Л ) %осил- б#лади.

Дужапрада синтезланган ёглар гадир-будир ретикулумда фос
фолипид цуш 1\пватларининг орасига утиб, томчи з^осил ^илади. 
Фосфолипид якка цавати пировард натиж ада томчи атрофида ту- 
ташади, яъпп лло.\пда липопротедн. зарраси шаклланади. Бунда 
липопротеин рогикулум бушлигига,. жойлашган булиб колади. 
Сунгра липопротеинлар сурилиб Гсгаьжи аппаратига утади, у ер- 
да липопротеинлар билан тулиб турадиган секретор доналар хо
сил булади. Липопротеинларнинг i^oh ёки лимфага аж ралиб  чи- 
^иши экзшштоз нули билап булиб утади. Липопротеинларнинг
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утмишдошлари хуж айра ичида хосил булиб, булар конда тезгина 
етук липопротеинларга айланади. Улар етилиб боришининг му
хим ну^таси турли липопротеинларнинг бир-бири билан юзадаги 
таркибий ^исмларини алмашинишидир.

Хиломикронлар ва З Ж П Л  ёгларни хон узани буйлаб ташиб- 
беришга хизмат ^илса, З П Л  ва З Ю Л  холестеринни ташиб бериш
га хизмат хилади.

Ичак ^уж айраларида х азм ма^сулотларидан синтезланадигаш 
ёглар худди шу хужайраларнинг узида липопротеинларга, асосан> 
хиломикронлар, шунингдек З Ж П Л  га ^ушилиб кетади. Хиломи
кронлар билан З Ж П Л  ичак лимфа капиллярларига, сунгра ичак- 
тут^ич лимфа томирлари оркали кукрак лимфа йулига ва у ер д а»  
буйинтуруд^енаси  оркали умумий” к;он о^имига тушади.

Ж игарда  хосил буладиган ёглар зичлиги ж уда паст липопро- 
теинлар (З Ж П Л ) га уралиб, жойланади, улар хонга тушади,. 
Ж игар  конга бир кеча-кундузда 20—50 г ёр чи^ариб туради' 
(З Ж П Л  таркибида).

Овхат хазми в ак т и д а^ о н д аги  липопротеинлар мицдори ку п ая -  
ди, шу билан бирга бй>за.н шу ^адар  купаядики, кон плазмаси 
окиш тусга кириб кодади. Липопротеинлар .концентрацияси о в ^ а г  
ейилг,щшдан 4--- о^со/ггдан кейин энг ю^ори д ар аж ага  етади.
<̂ у Т и  п о п р о т е и в л,и п_а з а. ]  Хиломикронлар билан З Ж П Л  

б и рке^Га - кун д узд а ̂  0— 150Т~экзоген (овхат билан бирга туш ади- 
ган) ва эндоген (ж!?Г%р^а^нТ1'гезланадиган) ёгларни орган ва 
ту^ималарга та^симлаб берадьгУГурлн органлар капиллярлари- 
нинг эндотелийсида\ липопротснидар ёгларини гидролизлайдиган- 
.лцпр.ц.ро1£Ищц}паза сю ермету борЛЛнпопротеиплипаза капи лляр- 
лар ички юзасинииг УликозУмпнглш^нлари билан бириккан ва 
бевосита хонга та^алиб ъуради. Лшюяротеинлипазанинг бирик
тириш маркази  ва ёРл\ш/гндролизп у ч у н > « ц ^ ш щ щ ^ м ар кази  бор. 
Гидролиз махрулотлари хуж айрага тушади, у^рда-уотар  оксидла
ниши ёки бонща метаболизм реакцияларида иштирок этиши мум
кин. Хиломикронлар ва З Ж П Л  аста-секин триадцлглицеринлар- 
дан аж ралиб бориб, З П Л  га, шунингдек, аж абмаскн З Ю Л  га хам 
айланади. Крндаги хиломикронлар билап З Ж П Л  нинг ярим умри; 
5 соат атрофида. З П Л  ва З Ю Л  жигар, ичак, ёг туцимаси, буйрак„ 
буйракусти безлари хужайраларига эндоцитоз Пули билан ю ти- 
лади ва лизосомаларда парчаланади.

ЁГЛАРНИНГ ТУПЛАНИБ БОРЛШИ ВА САФАЕБАР ЭТИЛИШИ

Ёглар ёг тухимасининг нх.тисослашгли алохида хужайралари- 
д а—адлдоццтларда (липоцитларда) тупланиб боради (депола- 
нади). ё г  тухимаси массасининг 90 фоиага я^ини ёглар улушига1 
турри келади. Ё р  хужайраси ^ажмппппг куп хисмини юпк;а цито
плазма хатлами билан уралиб турадиган ёг томчиси'.ташкил этл- 
ди, ёр хужайрасида ядросн, митохоидриялари ва боища ХУЖ:1|’Ф :| 
структуралари булади. P.i- туцимаспда gf иккита манба хисобига 
тупланиб боради: липопротепплардап келади ва &F хужаиралари- 
нинг узида глюкозадап ,\осил булади.
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ИЧАК
БУШЛИГИ

ИЧАК
ХУЖАЙРАЛАРИ

Е тар н и нг эмульсияланиши 
ва гидролизи

Еглар р е с и н т е з и  ва х и л о 
м и к р о н л а р  б и ла н  
ЗЖПЛларга ж ой лани ш и

ЖИГАР -

Углеводлардан ёглар синтеэ- 
ланиш и, ЗЖПЛ х,осил булиши

Л и п оп ро те и и ла р  таш или ш и

К.ОН

ТУРЛИ ОРГАНЛАР
А П-лилаза таъсирида ёглар 
ги д р ол и зл ани ш и , 
ё г ки слоталари дан 
Ф о й д а л а ни ш

EF
ТУКИМАСИ

КОН

1.Ёглар ту п л а н и ш и  
2-Ё-гларнинг сафарбар булиш и

Е г к и с л о т а л а р и и и н г  
а л ь б ум и н  билан 
б и р и ки б  та ш и л и ш и

турли
тук ;и м а л а р

Ef  ки с л о та л а р и д а н  
Ф о й д а ла ни ш

U

114-расм. Егларнинг ташилиши ва ^згаришлари. w

Липопротеинларнинг ёги липодротеинлидаза таъсирида ёг ту- 
^имаси капиллярларида парчаланади. ё р  кислоталари ёр з^ужай- 
раларига утиб, бу з^ужайраларда яна триацилглицеринлар тарки
бига цушилиб кетади: бунда ёр з^ужайраларида глюкозадан з^о- 
сил буладиган а-глицерофосфатдан фойдаланилади.

Д еполарда тупланиб турган ёглар ёр з^ужайраларидаги липа- 
зал ар  таъсирида ёг кислоталари з^амда глицерингача гидролиз- 
ланиши йули билан сафарбар булади. ё г  кислоталари цонга ту
шиб, бу ерда альбумин билан црвщ а л е н т  бирикмалар з^осил ^и- 
лади на шу ш аклда ^он узани буйлаб ташиб борилади./Глицерин 
эриган з^олатда ташилади ва, асосйн, ж игарда ушланио ^олади; 
жигарда глицерин g -глицерофосфатга айланади, у глюконеогенез 
реакциясиr;i киришиши ёки гликолиз реакциялари билан катабо
лизм умумий йули реакцияларида оксидланиши мумкин. 114-расм- 
да ёгларни ташиб бериш ва ^згартиришнинг умумлаштирилган 
схемаси к^рсатилган.

Крндагп ёг кислоталари концентрацияси катта эмас, барча 
^он липидларинппг атиги 1—3 фоизи уларнинг улушига турри ке
лади, холос. 1\опдаги  ёг кислоталарииинг ярим умри з^ам ж уда 
^ис^а — атиги 2 А минут. Бунинг маъноси шуки, ёг кислоталари 
ёг  ту^имасидаи истсъмолчи органларга ж ад ал  о^им булиб утиб 
туради, деган маъноии апглатади. Бу о^им тезлиги кщори булган
лигидан ташиб берилаётган модда концентрацияси паст булган

3 1 2
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20 1,0 60 
Югурии/ вак,ти, м и н

115-расм. Югуриш ма^алида мускуллар- 
даги гликоген микдори ( 1) билан к,он- 
даги ёр кислоталари мивдорининг узга

риши (2).

та^дирда ^ам талайгина ми^- 
дорда — суткасига 150 г атро- § 
фида ёг кислоталари етказиб |  
беришни таъминлайди.

Адреналин худди гликоген- £ 1,5 
ни саф арбар  этиш ма^алида- |  
гидек механизм 'билан, яъни §■ 1,0' 
цАМФ синтезини, протеинкина- 
занинг активланиши ва лииа- 
занинг фосфорилланишини уз ' 
ичига олувчи кетма-кет реак
циялар ор^али таъсир курса
тиб, тупланиб турган ёглар- 
нинг сафарбар этилишини ак- 
тивлаштиради. Буйракусти без- 
пари хроммафин туцимасининг 
усм аларида — феохромоцито- 
иалар деган касалликда цон-

даги  адреналин (шунингдек норадреналин) концентрацияси жуда 
купайиб кетган булади; шунга кура бундай касаллар  цонидаги ёг 
кислоталар концентрацияси соглом одамлардагига Караганда неча 
ун баравар  куп булиб чи^ади.

Тупланиб турган энергетик материалнинг икки шакли — гли
коген билан ёглар—уз навбати билан саф арбар  булади: очликда, 
жисмоний иш вацтида биринчи навбатда асосан гликоген запас- 
ларидан фойданаланилади, кейин эса ёглар саф арбар булишининг 
тезлиги аста-секин ортиб боради. К,исца муддатли жисмоний на- 
грузкалар амалда гликоген ^исобига энергия билан тула-тукис 
таъминланади, узок, давом этадиган жисмоний нагрузкалар пай- 
тида ёглар хам сарф булиб боради. М асалан, узо^ югуриш пайти- 
да мускуллардаги гликоген ва ^ондаги ёг кислоталари мик;дори- 
нинг узгаришига ^араб  шу тугрида фикр юритса булади (115- 
расм) .

Ег босиши, семизлик. О в^ат билан кирадиган ва жигарда син- 
тезланадиган ёгларнинг куп цисми ёг туцимасида тупланиб бо
риш бос^ичидан утади. Асосан углеводли овцат билан ов^атланил- 
ганда ёг запаслари жигарда углеводлардан ёглар синтезланиши 
^исобига ^осил булади. Эти уртамиёна, нормал булган одамда 
ёглар  тана массасининг тахминан 15 фои.зиии ташкил этади. Бу- 
тунлай очлик пайтида бу запас 5— 7 ^аф та давомида сарф лана
ди; яъни у гликоген запасларидан кура анча купрок ва^тга ета
ди. Соглом одам нормал 0В1$атлапиб юрганида организмидаги ёг 
микдори узгармайди. Лекин ана шундай ш ароитларда ^ам ёг 
ту^имасидаги ёглар тинмай янгиланиб туради. Бошкача айтганда 
€F бир ва^тнинг узида ва доимий суратда бир хилдаги тезлик 
билан тупланиб боради ва саф арбар  булиб туради. Натиж ада ёг 
ту^имаси ёглари бир неча куп ичида батамом янгиланиб олади. 
Узо^ очлик вацтида ва муптазам жисмоний нагрузкалар пайтида 
ёглар  сафарбар булишининг тезлиги тупланиб боришйиинг тезли- 
гидан катта булади ва тупланиб турган ёг камайиб боради.



Аксинча, саф арбар  булиш тезлиги мудом тупланиб бориш тезли- 
гидан кам булса, у ва^тда одам семириб, уни ёf боса бошлайди..

Ёг босишнинг ^ам мадан  кура куп учрайдиган сабаби истеъмол: 
^илинадиган ов^ат мицдори билан организм энергия сарф лари- 
нинг бир-бирига турри келмай цолишидир. Одам ^аддан таи щ арк  
куп овцат ейдиган ма^алда, гиподинамия пайтида ва айнйцса ана 
шу иккала омил бирга ^ушилганида шу хилдаги номувофи^лик 
юзага келади.

Овкат истеъмоли билан энергия сарфининг бир-бирига нечор- 
ли^ ани^ мос келиши лозимлиги мана бундай ^исобдан куриниб 
турибди: хар куни атиги 3 г (цуруц моддасига айлантириб хисоб- 
лаганда) орти^ча овцат ейилганида 10 йил мобайнида тахминан 
10 кг атрофида орти^ча тана массаси тупланиб долган булур* 
эди. Очлик, ишта^а ва туцлик ^иссига ало^адор механизмлар- 
нинг узи ана шундай аникликни таъминлаб бериши амйр ма^ол.

Ю^орида куриб утганимиздек, АТФ синтезига олиб келадиган 
барча асосий метаболик жараёнларнинг тезлиги АТФ сарфи тез
лиги билан мусбат тескари ало^а механизми буйича идора этиб 
борилади: АТФ нечоглик куп сарфланадиган булса, синтезининг 
тезлиги шунча катта булади (нафас назорати, гликолиз, цит
рат циклини идора этиш). Организм таищи иш баж ариш  учун. 
тегишли энергия сарфланмаган  пайтда з^ам ози^ моддаларни 
катаболизмга кирита оладиган бир цадар имкониятга эга булса 
аж аб  эмас. Ана шу механизм орти^ча ов^ат истеъмол ^илингани- 
да ёр тупланиб боришига йул цуймаслиги мумкин булади.

Ов1<;ат истеъмоли ва катаболизмини идора этишда эндокрин 
системаси катнашади, шу муносабат билан семириш, ёг босиши 
талайгина эндокрин касалликлариниг характерли белгисидир.

^ ,/С Т Е РО И Д Л А РН И Н Г АЛМАШИНУВИ ВА ФУНКЦИЯЛАРИ X

Стероидларни 13 ^олатида (эстран) ёки 10 ва 13 ^олатларида 
(андростан) метилланган туйинган тетрациклин углеводород цик- 
лонснтанпергидрофенантрен унумлари деб цараш мумкин:

ц и кл о м е н т а н  nepr и д р о ф т ш о р о м  
(гомШ

Купгина стерондларда 17 >^олатда ён занжири булади. Ана шу 
ён занжирининг т\' аилпншга цараб, шунингдек функцияларидаги 
тафовутларига к4араб одам тук,ималари стероидлари туртта груп- 
пани '^осил циладп:
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^1) саккиз углеродли ён группаси буладиган стеринлар (асо
сий вакили — холестерин);

2) ён группасида бешта углерод атоми буладиган ёг кислота
лари;

3) ён группаси икки углеродли кортикостероид лар  ва проге
стерон;

4) аёл ва эркак  жинсий гормонлари (эстрогенлар ва андро- 
ееплар),  буларнинг 17 колатда ён группаси мутлацо йук.

Ушбу булимда биз асосан холестерин билан ут кислоталари
нинг алмашинуви хамда функцияларини куздан кечириб утамиз.

■ ^Л О Л Е С Т Е РИ Н Н И Н Г  ТАРК, АЛИШ И ВА ФУНКЦИЯ ЛАРИ

Организмдаги барча стероидларнинг асосий кисми холестерин 
улушига тугри келади. Одам тукималарида 140 г 'атроф ид а  холе
стерин бор; тарцалганлиги жихатидан кейинги уринда турадиган 
стероидлар группаси — ут кислоталарининг микдори 5 г атрофи
да . Нерв тукимаси (миелиили мембраналари) ва буйракусти без- 
.ларининг пустлоги холестеринга хаммадан кура бой. Тукималар 
холестеринининг бир кисми ю^ори ёг кислоталари, одатда олеи- 
нат кислота билан этерификациялангандир. Холестерин эфирла- 
рЪ— (ЗуларТ одатда, холестериннинг тупланиб турган ёки таши- 
ладиган формаси булади. М асалан, кон липопротеинлари холесте- 
ринининг 70 фоизи этерификациялангаи. Буйракусти безлари ху- 
ж айралари  холестеринларйда к ам шунча эфир бор, бу ерда 
улар цитоплазмадаги томчилар шаклида тупланиб туради. Бошка 
купгина органларда эфирлар бутун холестериннинг камрок кис- 
мини ташкил этади; масалан, ж игарда улар 20— 25 фоиз.

Холестерин организмда икки хил функцияни адо этиб боради: 
«биринчидан, у куж айра мембраналари таркибига структура кис
ми сифатида киради; иккйнчидан, бошка стероидлар — ут кисло
талари, стероид гормонлар, витамин D3 синтезида утмишдош бу
либ хизмат килади.

Организмнинг холестерин фонди ов^ат холестерини ва орга
низмнинг узида холестерин синтезланиши ^нсобнга юзага келади. 
О дам  таркибида холестерин кам буладиган усимлик овцатлари 
билан овкатланганнда холестерин синтези асосий ахамиятга _.эга 
булади.

^ Х О Л Е С Т Е Р И Н  БИОСИНТЕЗИ

Мураккаб холестерин молекуласи бошдан-оёц ацетил-КоА нинг 
ацетил колдикларидан косил булади (VI бобга к аРалсин)- Оралпц 
максулотларининг бири |3-гидрокси-|5-метилглутарил-КоА  ̂ (ГМ1 - 
КоА) дир, у кетон таналари синтезида к ам Косил булади. Холесте
рин биосинтези учун дастлабки хос реакция ГМ Г- КоА -роду к'[ аза 
таъсирида ГМГ-КоА к а йтарилиб, мевалонат кислотага  ли/ыин- 
шидир:
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пил* и 2НАДФ Iноос -с м ,—с — сн,— сн,—о и  
онHS-Kc»

м е в ал онаг кислота

М евалонат кислота кейин бир ^анча узгариш ларга учрайди, 
шу узгаришлар давомида карбоксил группаси аж ралиб чи^ади, 
олти молекула мевалонат кислотанинг бешуглеродли ^исмлари 
эса конденсацияланиб, сквален ^осил ^илади. Сквален олтита 
изопрен бирликлардан тузилган чизицли симметрик молекула- 
дир:

СНз СНз СНз
I I : I

НзС — С =  СН — с н 2 — с н 2 — с  =  СН — СН2 — СН2 — С =  СН — СН2

НзС — с =  с н  — с н 2 — с н 2 — с  =  сн  — с н 2 — с н 2 — с  == с н  — с н 2

Сквален кейин ланостеринга айланади, ланостеринда энди холе
стерин учун характерли тетрациклик группа булади. Ланостерин- 
дан  бир нечта бос^ичлардан кейин холестерин ^осил булади:

Холестершипшг жуда купчилик к;исми—тахминан 80 фоизи— ж и
гарда синтезланади; иккинчи уринни ингичка ичак ^уж айралари  
эгаллайди, организмдаги бутун холестериннинг 10 фоизга я^ини 
шуларда з^оснл булади; яна тахминан 5 фоизни тери ^уж айралари  
ед'шиб туради. Холестерин синтези учун зарур буладиган фермент
лар, етук эритроцит,парни айтмаганда, ^ам м а ^уж айраларда  бор. 
Одам организмнда бир кеча-кундузда синтезланаднган холесте
риннинг умумий мш^дори 1 г га боради.

СНз СНз СНз
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Холестерин синтезининг тезлиги манфий тескари ало^а меха
низми буйича идора этилади. Идора этишнинг асосий нуцтаси ме- 

' валонат кислота ^осил булиш реакцияси — холестерин сшггези 
йулининг биринчи хос реакцнясидир: холестерин ГМГ-КоА-редук-^> 
тазани ингибициялаб, унинг синтезини сусайтириб ^уяди. Одам- 
нинг суткалик ов^атида 2— 3 г холестерин буладиган м а^алларда  
унинг уз холестерини деярли бутунлай синтезланмай ^уяди.

Х ОЛЕСТЕРИН  ТАШ ИЛИШ И

Гепатоцитлар ва ичак ^ужайраларининг ало^ида роли шундан 
иборатки, буларда уз э^тиёжлари учунгина эмас, балки «четга . 
чи^ариш» учун ^ам холестерин синтезланиб туради. Бундай ^у- 
ж ай р алар да  ^он о^имига тушиб турадиган липопротеиилар ^осил 
булади. Липопротеинларда холестерин ва холестерин эфирлари 
бор. Эркин холестерин юзадаги фосфолипид якка ^ават  (моно- 
^ават) таркибига киради ва шу цаватнинг интеграл цисми булиб 
^исобланади: холестерин молекулалари фосфолипид молекулала- 
рининг гидрофоб учлари орасидан жой олади. Холестерин эфир
лари  липопротеин заррасининг ядросида туради; улар юза ^атлам 
булиб, саф тортиб туролмайди.

Крнда айланиб юрадиган липопротеиилар уртасида холестерин 
алмашиниб туради, бу алмашинув З П Л  билан З Ю Л  уртасида 
айницса актив боради: липопротеин зарралари  бир-бири билан 
туцнаш келганида холестерини битта заррадан  иккинчисига диф- 
фузияланиб утади. Бундай алмашинув табиатан  икки томонлама 
•буладию, лекин умуман олгапда боища л;ямма липопротеинлардан 
З Ю Л  га купро^ холестерин утиб туради. 13у шунга богли^ки, З Ю Л  
да лецитин-холестерин-ацилгрансфсраза (ЛХАТ) таъсирида эте- 
рй.фикация актив равишда булиб туради. ЛХАТ лецитин (фосфа- 
тидилхолин) нинг ip-з^олатидан холестеринга ацил ^олдиги ути- 
шнпи катализлайди: т~ . 1

л и зо л е ц и ти п
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Олеинат ва линолат кислота эфирлари з^аммадан куп мицдорлар- 
да з^осил булади. Боища липопротеинларда эфирлар З Ю Л  дагига 
Караганда кичикрок; тезлик билан з^осил булиб туради. Л Х А Г 
З Ю Л  нинг юза к;атламидан жой олган булади; бу уринда ю зага 
келадиган холестерин эфирлари зарра  ичига ботиб туради. Шу- 
нинг натижасида юза цатламдаги холестерин концентрацияси 
камаяди ва боища липопротеинлардан холестерин келиши учун 
жой бушайди.

Липопротеинлар з^ужайраларга ту^наш келганида з^ам холе- 
стерини диффузия йули билан икки томонлама алмашинади. Бу 
холда з^ам оцимларнинг устун турадиган томонлари булади: З Ю Л  
з^ужайра мембраналаридан холестеринни чи^ариб олади, З П Л  
эса, аксинча, з^ужайраларни холестерин билан таъминлаб тура
ди. Холестеринни камраб олган З Ю Л  ичак, шунингдек жигар  з^у- 
ж айралари  томонидан эндоцитоз йули билан ^он о^имидан чик;а- 
риб олинади. З П Л  талайгина органлар з^ужайраларига ютилади.

^ у ж а й р а л ар  билан липопротеинлар уртасида холестерин билав 
алмашиниб бориш механизми турли органлар з^ужайраларидаги 
холестерин гомеостазини са^лаб  туради: З Ю Л  ёрдамида з^ужай- 
раларда  орти^ча холестерин тупланиб ^олишига йул ^уйилмайди, 
З П Л  эса холестеринга эхтиёж ортган маз^алда (масалан, з^ужай- 
раларнинг усиши ва булиниши пайтида, унда янги м ембраналар  
юзага келишига холестерин сарфланиб туради) з^ужайраларни 
холестерин билан таъминлаб боради.

'
УТ КИСЛОТАЛАРИ БИО СИН ТЕЗИ

Ж игарда холестериннинг бир цисми ут кислоталарига айланади. 
Ут кислоталарини холанат кислота унумлари деб i^apaiu мумкин:

сн,

Холанат кислота уз холича организмда з^осил булмайди. Геиато- 
цитларда холеетериндан тугридан-тугри хенодезоксизсолат ва хо- 
лат  кислоталар — бирламчи ут кислоталари з^осил булади:

Х о л е с т е р и н

хонодеакоихолаi холат
(3,7-диоксихоланат кислота) (3,7,12-триоксихоламат кислота)

I
л и т о х о л м I д езоксихо л ат

(З -о к с и х о л а н .11 кислот*») {$ ,12-Дидксихолаиат кислота)



1>уларнинг з^осил булиши гидроксилазалар иштирокида гидроксил 
группаларинииг ^ушиш реакцияларини ва холестерин ён занжи- 
цшиипг цисман оксидланиш реакцияларини уз ичига олади.

Ут ичакка аж ралиб ч ш ^ ан и д ан  кейин ичак флораси фермент- 
л ар и  таъсири билан бирламчи ут кислоталаридан литохолат ва 
дсзоксихолат кислоталар, яъни иккиламчи ут кислоталари з^осил 
булади. Б улар  ичакдан сурилиб, i^oni^a вена кони билан жигарга 
боради, кейин эса утга тушади. Ичак мнкроорганизмлари 20 га 
якин з^ар хил иккиламчи ут кислоталари з^осил цилишини айтиб 
утиш керак, лекин сезиларли ми^дорларда ф а^ ат  дезоксихолат 
кислота билан камро^ д ар аж ад а  литохолат кислота сурилади; 
крлганлари ахлат билан бирга чи^ариб ташланади.

Утда асосан конъюгацияланган, яъни, глицин ёки дддш щ  би
лан бириккан ут кислоталари булади. Глицин ёки таурин цолди- 
гига эга ён занжир гидрофилл булади, шу билан бир ва^тда мо- 
.лекуланинг иккинчи учи (циклик группалари) гидрофобдир. Ут 
кислоталарииинг амфифил табиати уларнинг юза актив хоссала- 
рини ва ёгларнинг з^азм булишида иштирок этишини белгилаб бе
ради.

Утдаги ут кислоталари концентрацияси тахминан 1 фоизга 
тенг; утда ФоаФодштидлар (асосан фосфатидилхолинлар, 0,5%), 
зсолестернн . ( 0 , 5 % ) хамда билирубин, оксиллар, м инерал тузлар 
д а й —булади. Ут концентрацияси узгариб туришинй аитйо ^ТИш 
керак: ут пуфагида сув сурилиб кетиши туфайли ут цуюц тор- 

•тиб бориши, яъни концентрланиши мумкин. Ут айрим таркибий 
^исмларининг иисбий концентрациялари з^ам узгариб туради.

Ут кислоталари, холестерин ва фосфатидилхолинлар ут пуф а
г и д а  аралаш  мицеллалар з^осил к;илади. Ичакда ёгларни эмульсия 
.з^олига келтириш ва ёглар з^азм булганида юзага келадиган ма^- 
«сулотларнинг сурилишида ёлгиз ут кислоталарииинг узигина иш
тирок этмасдан, балки аслида ана шу мицеллалар, яъни улар- 
}нинг з^амма таркибий цисмлари иштирок этади.

С ^ 1  КИСЛОТАЛАРИ ВА Х ОЛЕСТЕРИН НИ НГ ЭНТЕРОГЕПАТИК С-----
ЙУЛДА АИЛ АН И Б Ю РИШ И ВА ТА1Щ АРИ ГА  ЧИК.АРИЛ И Ш И '

Ут кислоталарииинг асосий к,исми (90—95 фоизи) ичак буш- 
ли ги д ан  хуж айраларга сурилиб, цопца пена цоии билан ичакка 
=боради ва ут хосил булишида яна ишлатилади. Шунинг натижа-
■ сида ичак мнкроорганизмлари иштироки билан юзага келадиган ' 
иккиламчи ут кислоталари утнинг тенг з^уцуцли функционал т ар 
кибий ^исмлари булиб крлади. Энтерогеиатик даврани ут кисло-

• та л а рн бир кеча-кундузда 5— 10 марта айланиб чи^ади.
Ут кислоталарииинг кичик бир цисми — суткасига 0,5 г га 

я^ин ^исми— ахлат билан бирга чицариб турилади. Ана шу cap-
• фият урнини жигарда худди шунча мицдорда янги ут кислотала
ри синтезланиши ^оплаб боради; ут кислоталарииинг фондн тах 
минан 10 кун ичида тула-тукис янгиланади.

Холестерин з^ам ичакдан тула сурилмайди ва дисмпп ахлат ' 
сбилан, асосан ут кислоталари аралаш ган  мицеллалар тарки-

319

&



бида чи^ариб турилади. К атта ёшли одам организмида з^ар ке- 
ча-кундузда тахминан 1,3 г холестерин янгиланиб туради (ту^и- 
маларда; ичак бушлигидаги алмашинуви бу уринда з^исобга олин
ган эмас).  Бу ту^ималарда 1,3 г янги холестерин молекуласи 
пайдо булади ва улардан худди шунча холестерин молекулалари 
чи^ариб таш ланади деган ran. Холестерин фонди икки йул билан: 
ту^ималарда холестерин синтезланиши (суткасига 1 г атрофида) 
ва ичакдан утиб туриши йули билан (суткасига 0,3 г атрофида) 
тулиб ^боради. Холестериннинг тукималардан чикиб кетиши з^ам 
икки йул билан: унинг ж игарда ут кислоталарига оксидланиб, 
кейин ахлат билан ут кислоталари чи^ариб ташланиши (сутка
сига тахминан 0,5 г) ва узгармаган  холестеринни (яна ахлат би
лан бирга) чи^ариб туриш йули билан боради.

Ичакда ов^атдан утадиган холестерин ва ут билан тушадиган 
холестерин булади. Одам ов^ат билан бир кеча-кундузда 0,5 г 
атрофида холестерин олиб туради; бундан уч-турт баравар  куп 
холестеринни ут (сафро) етказиб беради. Холестерин асосан ин- 
гичка ичакнинг пастки булимларида сурилади. Холестериннинг 
з^аммаси сурилмасдан, атиги 30 фоизга сурилишини айтиб утиш 
муз^им. Тургун з^олатда ов^ат билан ичакка тушадиган холестерин 
ва ту^им аларда синтезланадиган холестериннинг йигинди ми^до- 
ри таш ^арига чи^ариб таш ланадиган холестерин билан ут кисло
таларининг йигинди мик;дорига .тенгдир:

Холестериновц. +Х олестеринСинт. =  Холестерин экскр. +  Ут кислот экскр.

Холестерин ва ут кислоталарини чи^ариб таш лаш  организм 
учун ортицча холеетериндан халос булишнинг асосий йулидир. Ов- 
цатда холестерин мутла^о булмаса ту^им аларда у энг катта тез- 
лик билан синтезланади (суткасига 1 г атрофида) ва шу холесте
риннинг з^аммаси к;исман узгармаган х,олда, кисман эса ут кисло
таларига айлангаиидан кейин чицариб таш ланади (тахминан тенг 
циемдан). Овкат билан нечоглик; куп холестерин тушиб туради- 
гап булса, ту^ималарда холестерин шу ^адар  камро^ синтезлана
ди (МГ-КоА-редуктаза билан идора этилиши туфайли) ва таища- 
рнга чицариб таш ланадиган холестериннинг шунча купрок; улу- 
шипн овцат холестерини ташкил этади. Ут кислоталарига келган- 
да уларнинг синтези билан экскрецияси холестериннинг ов^ат би
лап бирга кириб туришига кам богли^ булади.

Мана шу механизмлар организмдаги холестерин концентра- 
циясипипг доим узгармас бир д ар аж ад а  са^ланиб боришини таъ- 
минлаб боради. Бир томондан ов^ат билан холестерин тушиб 
туриши на организмдаги синтези уртасидаги мувозанат, иккин
чи томондан ут кислоталари х;амда холестериннинг чицариб таш 
ланиши урглс'и.ма[mi мувозанат бузиладиган булса^, у зфлда ту зи 
ма з^амда 1\0 и,/|,агп холестерин концентрацияси у з г а Р и б  колади. 
Бунинг энг жпддип окибатлари кондаги холестерин концентра- 
циясинин.г к у I а р и л и ш и г а (гиперхолестеринемия) богликдирг 
бунда атеросклероз на ут-тош касалликлари билан огриб колиш 
эхтнмоли ортади.



v St -т о ш  КАСАЛЛИГИ

Ут-тош касаллигида ут таркибий ^исмлари чукиб тушиб, кри- 
сталланиб ^олиши натижасида ут пуфаги ёки ут йулларида тош- 
лар  ^осил булади. Ут тошларининг асосий ^исми одатда холесте- 
ринга ва гемнинг парчалаииш ма^сулоти булмиш билирубинга 
турри келади. Ут тошларининг икки типи тафовут цилинади: тар 
кибида 70 фоиздан кура купро^ холестерин буладиган асосан 
холестерин тош лари ва асосан билирубин тошлари. Холестерин 
тошлари купрок, барча беморларпинг тахминан 2/3 кисмида уч- 
райди. Ушбу булимда биз холестерин тошларини“нг пайдо булиши- 
ни куздан кечириб утамиз.

Холестерин утда учта ф азада  мавж уд булиши мумкин. Шу фа- 
заларнинг бири таркибида холестерин, ут кислоталари ва фос- 
фатидилхолин буладиган ауалащ мицеллалардир. ИкКинчи ф аза 
си утдаги сув билан у р а л и б т у р  ад ига нГ м йцеллалардан ташцари- 
да буладиган сиюк коисталик холестерин. Учинчи фазаси к;ат- 
п щ  кристалик холестерин, чукма. Сую^ кристалик фазаси  тур- 
рун булмаиди: холестерин ундан ё мицеллаларга ёки чукмага утиб 
кетишга ^ар акат  ^илади. Ут кислоталари синтези (ёки экскре- 
цияси) камайиши ё^уд холестерин синтезииинг кучайиши холе
стериннинг нисбатан олганда орти^ча булиб ^олишига, мавж уд 
мицеллалар ут холестеринининг ^аммасини узига жо к;ила ол- 
майдиган ^олатга олиб келиши мумкин, бунда ут холестерин би
лан туйиниб цолади. К,аттиц кристалик фазаси, яъни холестерин- 
ли тошлар худди ана шундай шароитларда ^осил булади. Ут- 
нинг димланиб цолиши, ут пуфаги ва йулларииинг яллигланиш 
касалликлари холестерин чукиб тушишига цулайлик тугдиради.

СЦсил конгломератлари ёки кучиб тушган эпителий ^ужайра- 
лари кристалланиш маркази булиб хизмат 1̂ илади, холестерин 
шуларнинг устига ^ават-^ават  булиб чукиб тушаверади. Тошлар 
купинча навбатлашиб борадиган холестерин ва билирубин ^ават- 
ларидан иборат булади. Тошлар якка ёки бир талай, йирик (то- 
вук; тухумидек келадиган) ёки майда (вдгм) булиши мумкин. 
Тошлар ут пуфаги ва йулларииинг тортишиб-к;исцариб туришига, 
яъни спазмига сабаб булади, бу беморга огриц хуружлари бу
либ сезилади. Тошлар ут йулидан ут оциб утишини кийинлашти- 
ради, баъзида эса бутунлай тухтатиб цуядики, бу тошларнинг 
янада тезро^ усиб, катталаниб боришига олиб келади.

Ут-тош касаллигига даво ^илишиииг асосий усули ^озир хам 
тошларни хирургик йул билан олиб таш лаш  деб ^исобланади. 
Бпро^ эндиликда давонинг бопща усулини — хенодезок;сихо.п11х- 
кпслота юбориш усулини цулланишга киришилди: холестериш птг 
эрувчанлиги ^аммадан кура купро^ д ар аж ад а  шу ут кислотасм- 
i':i богликдир; бундан танщари, хенодезоксихолат кислота Г М 1 
КоА-редуктазани ингибирлаб к;уяди. Кунига 1 г хенодезокснхо.пат 
кислота ичиб турилганида холестерин синтези икки баранлр су- 
с ч т о ,  уиипг утдагн концентрацияси камаяди; ут кислоталари 
мши.оитрацияси препарат юборилганлиги туфайли oprniiipMjniiir 

уз ут кислоталари купайиб цолиши натижасида, а к с п т т ,  ортади.
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Бундай шароитларда холестерин чукиб тушиши тухташи билан 
бир каторда мавж уд тошларнинг эриб кетиши з^ам мумкин булиб 
^олади; катталиги нухатдек келадиган тошлар тахминан ярим 
йил давомида эриб кетади. Равш анки, тошлар асосан холестерин- 
дан иборат булса, ана шу з^олдагина давонинг бундай усулини 
цулланиш мумкин; билирубиннинг эрувчанлиги ут кислоталарига 
унча богли^ эмас.

} ГИ П ЕРЛ И П О П РО ТЕИ Н ЕМ И ЯЛ А Р

Липопротеиилар ^онда з^амиша булади-ю, лекин ов^атланиш 
маромига 1̂ араб концентрацияси узгариб туради. Ощ^ат ейилгани- 
дан кейин липопротеиилар концентрацияси ортиб, 4—5 соатдан 
сунг энг говори д ар аж ага  етади, кейин эса яна пасайиб боради. 
Соглом одам ларда  ов^атдан 10— 12 соат кейин буладиган липо- 
протеинлар микдори нормал мицдор деб з^исобланади (постаб
сорбтив з^олат; анализ учун цои эрталаб  нонуштадан аввал оли
нади). Ана шундай зфлатда соглом одамлар конида хиломикрон
лар булмайди ва ф а^ат  З Ж П Л  (барча липопротеинларнинг 15 
фоизга я^ини), З П Л  (60%) ва З Ю Л  (25%) топил а ди.

1\он плазмасидаги барча холестерин ва барча ёглар ам алда 
липопротеинларда булади. Н ормада кондаги холестерин микдори 
2 0 0 + 5 0  мг/дл (эркин ва этирификацияланган холестериннинг ж а 
м и ) ; ёглар микдори 100+90 мл/дл га тенг. Крндаги липопротеин- 
лар микдори купайиб кетганида (гиперлипопротеинемия пайти- 
да) холестерин билан ёглар микдори хам бир йула купаяди. Хо
лестерин концентрацияси купро^ З П Л  ва З Ю Л  концентрацияси- 
га, ёглар концентрацияси эса хиломикронлар ёки З Ж П Л  кон- 
центрациясига борлицдир. Шу муносабат билан гиперлипопротеи- 
немиянинг учта формаси тафовут ^илинади:

1) гиперхолестерииемия (З П Л  ёки З Ю Л  концентрацияси 
ортгаи булади);

2) гипертриацилглицерииемия (хиломикронлар ёки З Ж П Л  
концентрацияси ку ч ай ган ) ;

3) аралаш  формаси.
Гиперлипопротеинемиялар алмашинувнинг ж уда кенг таркал- 

гап узгаришларидир: улар тахминан хар ун кишинининг биттасида 
топилаверади. Гиперлипопротеинемияларнинг асосий хавфи шун
га боглищки, бунда атеросклероз бошланиш эзд-имоли ортади.

Келиб чициш механизмига 1<^араб гиперлипопротеинемиялар 
ирсий (бирламчи) ва турмушда орттирилган (иккиламчи) хил-
ларга булинади.

Ирсий гиперлипопротеинемияга гиперхиломикронемия мисол 
булиши мумкин. Бу касалликда липопротеинлипаза тугилишдан 
ну^сонли — активлиги соглом одамлардагига К а р а г а н д а  бир неча 
марта пасайиб кстган булади. Шунинг натижасида ^ондаги хило
микронлар микдори, демакки, ёглар микдори з^ам кескин купайиб 
кетади: к;ондагн ёглар концентрацияси нормадагига Караганда 
30—40 баравар куп (сутдаги билан тахминан бир хил) • булиб 
^олади. Шу билан бир вацтда холестерин микдори нормадан сад  
ортгщча булиб чи^ади, холос. Бундай касалларнинг к,они баъзан



цаймок; зушилган зизилчали карим шурва рангига ухшаб турадиз 
|\ОИ центрифугадан утказилганида юзаси «цаймоз боглаб туради»— 
хиломикронлар катлами зосил булади. Гииерхиломикронемиянинг 
куп учрайдиган асорати нанкрса т хаивр. панкреатит шу касалликда  
буладиган улим золларининг асосий сабаби зисобланади. О в^ат  
билан ёглар истеъмоли кескин чеклаб зуйиладиган (суткасига 25 г 
дан кам ёг истеъмол зилинадиган) булса, гиперхиломикронемия 
па боища касаллик аломатларн йузолиб кетади ёки камрок; ифода- 
лаиган булиб золади. Гиперхиломикронемия зиёсан  кам  учрайди.

Иккинчи мисол оилавий гиперхолестеринемия ёки $-липопра- 
тсинемиядир. Бу формаси анча купрок; ■— зар  ун кишига тахминан 
биттадан учраб туради. (З-Липопротеинемиядаги ирсий нуксон 
зу ж ай р алар га  З И Л  ютилишининг издан чикиши, демак, З П Л  
катаболизми тезлигининг пасайишидан иборат. Шунинг н ати ж а
сида зонда З П Л  концентрацияси ортиб кетади, шунингдек холе
стерин концентрацияси за м  ортади, чунки холестерин З П Л  да куп 
булади. Шу муносабат билан '(З-липопротеинемия учун тузималар- 
да, жумладан, терида, артериялар деворида холестерин тупланиб 
крлиши характерлидир (бадан терисида холестерин тупланишнга 
ксацтомал.ар дей илади ). ; Ю рак артерняларида холестерин тупла
ниб золиши юрак ишемия касаллиги билан,миокард инфарктинивр 
куп учраб туришига сабаб булади, бундай касалларда  миокард 
пифаркти ж уда ёшлик чогда, хаттоки 10 яШарлик иайтда зам  бу- 
лиши мумкин.

Иккиламчи гиперлипопротеинемиялар кардли диабет, некроз- 
лар, геиатитлар, хроник алкоголизм сингари хроник касалликлар  
пайтида учрайдиган одатдаги зодисадир.

АТЕРОСКЛЕРОЗ

Гиперлипопротеипемия ва шу золат  билан бирга давом этиб 
бораётгап гиперхолестеринемия атеросклероз билан касалланиш  
хапфипи оширади. Крндаги З П Л  ва З Ю Л  концентрациялари нис- 
батп печоглиз кщори булса, шу касалликка учраш эзтимоли шун
ча куи булади. З П Л  зуж айраларни  холестерин билан таъминлаб  
тури'шшш, ЗЮ Л  эса улардан орти^ча холестерииии чи^ариб юбо- 
ришипи 'ослатнб утамиз.

I>110X11 м uviпнii жихатдан олганда^атеросклерознинг асосий ифо- 
дасн артериялар дсворларида холестерин тупланиб, утириб ко- 
лпмшдмр. И) 1.‘{ иилда Н. Аничков зуёилар ов^атида холестерин- 
IH1 мг куп булиши уларда гиперхолестеринемия билан атероскле
роз бошлаиишига олиб келишини ашпумади. Аничков атероскле- 
ро;| гиперхолестеринемия ^амда зондам артериялар деворига хо
лестерин сипгпб Утиши натижасидпр, деган назарияни таърифлао 
перди. Атеросклероз иатогепезпга аамонавий караш лар  зам  апа, 
шу пнаарнига асосланган.

Агеросклеротпк узгаришлар артериялар ички доз&сшш .мцнид
догларн на мулларп пайдо булншндан бошланади. Бундан ....
лар на  Пуллар аортада дастлаб одам нинг бол-алвк. моги д.а, тахми- 
(ми уч 1'Шпдаи бошлаб пайдо булади. Вацт утиши билам у л а р -



нинг сони купайиб боради; улар томирлар узанининг бопща жой- 
ларида юракпинг тож томирларида (15—20 яш арлик пайтга 
келиб), оё!^ артериялар ида >^ам пайдо булади. Сунгра шу доглар 
ва йуллар урнида далин лаш м алар  юзага келади, атеросклеротик 
пилакчалар деб шуларни айтилади. Ана шундай пилакчани кеснб 
курилса,^ бутунлай деярли холестерин эфирларидан иборат була
диган бут^анамо сарик; модда ситилиб чикади. П илакчалар  яра 
булиб кетиши мумкин, бундай яр ал ар д а  бириктирувчи тузима 
юзага келиб (чандиц пайдо булади), унга кальций тузлари ути- 
риб боради, томирларнинг деворлари шакли айнаб, катти^ булиб 
колади, томирлар ^аракатчанлиги бузилади, йули торайиб битиб 
^ам кетади.

Атеросклерозиинг энг хавфли ва куп учраб турадиган асорати 
юрак ишемия касаллиги, миокард инфарктн, цнсульт, облитера- 
цияловчи эндартермит ва буйракка ало^адор гипертония форма- 
ларининг бири,—оё^лар гангренасидир.

Гиперхолестеринемия артерияларга холестерин тупланиб, ути- 
риб колишининг асосий сабабидир. ЛеКин томирларда юзага ке
ладиган бирламчи шикастлар ^ам  ‘му^им а^амнятга эга. Эндо- 
телийда гипертония, яллигданиш процессларн, цон ивишининг из
дан чикиши натижасида, зарарли моддалар (масалан, никотин) 
таъсир ^илган пайтда шикастлар пайдо булиши мумкин. Ана 
шундай шикастлар пайдо булиши натижасида томир девори утка- 
зувчанлигининг барьери ишдан чикади, жумладан, эндотелиал 
хуж айралар  орасидаги камгаклар  катталаш и б  1\0лганида шундай 
булади. Артериялар эндотелийси юзасига утириб ^оладиган хо
лестерин ^ам (доглар ва йуллар боск;ичи), афтидан, худди шун
дай таъсир курсатади.

Эндотелий шикастланган со^ада артерия деворига кон тарки
бий ^исмлари, жум ладан, липопротеинлар утади. О рали^ модда 
учун ёт булган ана шу материал макроф агларга ва фагоцитловчи 
бопща ^уж айраларга  ютилади. Бундан ташцари, у томирлар 
си л лик, мускул ^ужайраларинииг узига хос реакция курсатишига 
сабаб булади: мускул ^уж айралари  купайишга бошлаб, улар ^ам  
липопротеинларни (^оннйнг бонща таркибий цисмлари билан бир 
цаторда) фагоцитлашга киришади. Фагоцитланган липопротеин- 
ларнииг холеетериндан танщари ^ам м а моддалари ^ уж айралард а  
лизосомалар ферментлари таъсирида парчаланиб кетади: бу х;у- 
ж ай р алар да  этерификацияни айтмаганда, холестериннинг ^андай- 
дир бирор тарзда узгаришига олиб келадиган ферментлар йук;. 
Шунипг учун холестерин ^уж айраларда  куп мицдорларда тупла
ниб боради; цитоплазмадаги холестерин эфирлари томчилари х;у- 
ж айраларга  галати купиксимон куриниш бериб туради. Пировард 
натиж ада хуж айралар ^алок булиб, холестерин ^ужайрааро буш- 
лиеда чициб !\о,лади ва бириктирувчи тукима билан уралиб бора
д и — атероск./к'ром'пк пилакча 5̂ осил булади.

Артериялардагп холестерин тупламлари билан кон липопро- 
теинлари уртасида иккн томонлама холестерин алмашиниб туради, 
лекин гиперхолесторипсмияда артериялар деворига холестерин 
куп утиб боради. Атеросклерозиинг олдини олиш ва унга даво
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^илиш методлари одатда гиперхолестеринемияни камайтириш 
йули билан холестериннинг тескари томонга утиб боришини тез- 
лаштиришга харатилган булади. Бунинг учун таркибида холесте
рин кам буладиган ов^ат буюрилади, холестерин экскрецйясини 
кучайтирадиган ёки унинг синтезини сусайтириб хуядиган дори
л ар  берилади, гемодиффузия методи билан тугридан-тугри ^ондан 
холестерин чи^ариб таш ланади ва ^оказо. j

Атеросклероз холестерин синтези, катаболизми ва уни чикариб 
таш лаш, липопротеинлар хосил ^илиш ва уларни етилтириб олиш, 
липопротеинларнинг хуж айралар  томонидан ушланиб крлиши, 
Хужайралар ва липопротеинлар уртасида таркибий цисмларни ал 
маштириб бориш, липопротеинлар катаболизмини уз ичига олув
чи ж уда мураккаб биохимиявий системанинг бузилиши натижа- 
сидир. }^озир айтиб утилган Хал^аларнинг ха Р бири уз навбатида 
мураккаб молекуляр х°Дисалар занжиридан иборат булади. Б у 
тун мана шу системани куп ж ойларда идора этувчи махсус меха
низмлар назорат килиб боради. М ана шу системанинг турли жой- 
ларида руй берган айрим узгариш лар бир хилдаги н а т и ж а г а —- 
гиперхолестеринемия х амДа томирлар деворига холестерин ути
риб ^олишига олиб келиши мумкинлигини тасаввур ^илиш кийип 
эмас. Атеросклероз касаллиги куп тарцалганлигининг молекуляр 
асоси шнкастловчи омиллар таъсир курсата оладиган нишонлар 
сопипипг куплигига алоцадор булса, аж аб  эмас.

Атеросклероз паИдо булишнпнпг молекуляр механизмлари ху- 
суспда шу урммда келтирнб утилган мапзарани узил-кесил деб 
^псоблаб булмайди. КеГшигп биохимиявий текширишлар атеро
склероз тугрпсидагп замопаний тушупчага, мухими эса, унинг ол- 
дипп олиш из дано цилиш усулларига каттагина узгартиришлар 
кпрптпиш мумкин. Бундай текширишларнинг ж уда зарур, долзарб 
•■каилиги шундан аёики, атеросклероз хеч истисносиз барча киши- 
ларда х ;1Р хил д ар аж ад а  топилади, унинг асоратлари эса, улим 
сибпбларн орасида дастлабки уринларнинг бирини эгаллайди.

МУРАККАБ ЛИ ПИД ЛАР АЛМАШ ИНУВИ
:-)||<ч>|ч‘тик материал тарнцасида фойдалапнладиган ё г л а р ^ а

■ ■I кислоталари (оддий липидлар) дан фарк; цилиб, мураккаб ли-
111 i/i .3; 11 > пластик фупкцииларни бажариб боради ва асосан биоло- 
I ик мембраналарнинг структура таркибий цисмлари сифатпда 
шплатилидп. М ураккаб липидларпипг барчасида ёг кислоталари 
1\о л д т  п булади. Спиртли 1<исмн глицерин,. сфингозин, инозитдан 
иборат булиши мумкии.

М ураккаб липидлар жумласига кирадиган бирикмаларпипг 
асосий группалари цуйида келтирпб утнлгап.

I, Фосфолипидлар.
I Глицерофосфолипидлар: фосфатидилхолинлар (лецнтнм- 

л п р ) , фои^атпдплчтаполаминлар (ксф алинлар), фосфатиднлсерпп- 
лар, фоефа '1 идплглпцеринлар, фосфатидилинозйтлар.

( '.фппгофоефолпипдлар (сфипгомиелиндар).
II, I лпколппидлар (гликосфипголипидлар, ГЛПКОЗПЛП.ер;ШПД-

лпр).



1. Цереброзидлар (углеводли кисмида сиал кислоталар бул
майди) .

2. Ганглиозидлар (сиалогликосфинголипидлар).
Гликолипидларнинг алмашинуви ва функциялари VII ва IX

бобларда тасвирланган; мембраналар таркибига кирадиган фос
фолипидларнинг тузилиши ва функциялари VII бобда баён этил- 
ган. Ушбу булимда биз фосфолипидларнинг ^осил булиш йулла
ри устида тухталиб утамиз.

Фосфолипидларнинг асосий группасини глицерофосфолипидлар 
ташкил этади. Глицерофосфолипидлар синтези, худди триацил- 
глицеринлар синтези каби, фосфатид кислота бос^ичидан утади.

Ф осфатидилэтаноламинлар, фосфатидилхолинлар ва фосфати- 
дилсеринлар синтези. Фосфатидилэтаноламинларнинг бевосита 
утмишдошлари булиб диацилглицерин ва Ц ДФ -этаноламин деган 
бирикма этаноламиннинг фосфорилланиши (а) ва фосфоэтанола- 
миннинг ЦТФ билан узаро таъсир килиши (б) йулида хосил бу
лади:
НО -  СН2 — СН2 — NH2 +  АТФ Н ,0 3Р 0  — СН, — СН2 -  NH2 +  АДФ ( а )

этанолам ин  ф осф оэта ноламик

ЦТФ +  Фпг.фоэтаноламин ЦДФ-этаноламин - f  H iP 2Ot ( б )

ЦДФ -Этаноламиннинг тузилиши куйидагича:
n k 2

А -
о о 
II !1

2 Ъ П ;  W Р -  - j .  ■-  j - А

о н
Н 2 N— с  м 2—С Н2 О Р О Р О V 1

К.н и /
И !’

i 1 * 
н о  о н

Фосфоэтаноламин ^олдиги кейин ЦДФ -этаноламиндан 1,2-диа- 
цилглицериининг глицерин цолдигига олиб утилади:

ЦДФ-Этлиожшин +  1,2-Диацилглицерин

О
if

I1,N — СН2 — СН, — О — Р — О — СН,
I i

■ ЦМФ +  ОН НС — О — СО — R
!

Н 2С — О — СО — R
ф осф атиди лэтан олам ик

Этаноламин урппгл холин НО — С Н 2 — СН2 — N + (C H3) 3 дан 
ф ойдаланиладиг;т  худди шундай реакциялар тартиби фосфати- 
дилхолин хосил булшппга олиб келади (фосфатидилхолин форму-
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)
ласи VII бобда келтирилган). Бундан таш ^ари, фосфатидилхолин 
фосфатидилэтаноламиннинг S -аденозилметионин метил груипа- 
ларидан фойдаланиб туриб метилланиши йули билан ^осил були
ши мумкин (XI бобга ^ а р а л с и н ) : .
Фосфатидилэтаноламин +  ЗЭ-Аденозилметионин ->
->- Фосфатидилхолин +  ЗБ-Аденозилгомоцистеин

Фосфатидилсерин фосфатидилэтаноламин билан сериннинг ал
машинув реакциясида ^осил булади:
Фосфатидилэтаноламин +  С ер и н ->• Фосфатидилсерин +

+  Этаноламин
116-расмда фосфатидилэтаноламинлар, фосфатидилхолинлар 

ва фосфатидилсеринлар синтезининг умумий схемаси келтирилган. 
Сфингофосфолипидлар ^ам худди шу тарифа синтезланади, лекин 
диацилглицерин урнига церамид (N-ацилсфингозин) дан фойда
ланилади:

НО—СН2

ЦДФ-холин +  НС— NH—СО— R

НО— СН—С Н = С Н — (C H 2)|J— C H i
церамид

о
НзС ||

-*■ _  ЦМФ +  НзС-^N —СН,—С Н г -О —  Р—О—СН2

НзС ОН НС— NH—СО— R " .

НО— С—С Н = С Н — (СН2) 1Г -С Н »
сфингофосфолинид

Зтаиоламик 

А ТФ

А Д Ф  • Т
Этлноламинфосфаг

ЦТФ

Н.РаО,-И
ЦД Ф - этано/тмим

Фосфатид
кислота"-

Диацилглмиерим

н р ,о у

М Д Ф -хол

Фт',фй1ИДИЛ0врИИ

I III раем. Ф осфатпдшитаиоламинлар, фосфатидилхо- 
лнмлир mi <|>()1,(|>атпд11лсеринлар синтезининг схемаси.



М ана шу бирикмаларнинг цосил булиши учун этаноламин би
лан холин манбалари тугрисидаги м асала тула-тукис ани^ бул- 
масдан 1̂ олиб келмовда. Э^тимол тутилган изо^ларнинг бири ^у- 
ж айраларда фосфатидилсерш-ши декарбоксиллайдиган фермент  
булади, деган фикрга богли^.

R — СО — О — СН2 
I

R — СО — О — СН О
I Г

СН2 — О — Р — О — СН2 — СН — NHr-*- 
I I

ОН /С О О Н
ф осф атидилсерин

R — С О —О — СН2
I

-^ c o 2+ r—СО—О—СН о
I II

с н 2 — О -  Р -  О — СН2 — сн2 — n h *
I

ОН
ф осф атидилэтанолам ин

Ана шу реакция фосфатидилэтаноламин билан сериннинг ал
машинув реакцияси билан биргаликда серин этаноламинга айла- 
ниб ^оладиган цикл х,осил ^илиши мумкин:

Серии Фосфатидилэтаноламин 

Этаноламин-*''^»- Фосфатидилсерин

Этаноламиндан кейин кщорида тасвирлаб утилган йул буйича 
янги фосфатидилэтаноламин молекулалари синтези учун ф ойда
ланилади (112-расмга ^аралсин), трансметиллаииш  реакциясида  
эса фосфатидилэтаноламин фосфатидилхолинга айланади. Биро^  
этаноламин билан холиннинг асосий манбаи булиб, ов^ат, айни^- 
са, хайвон ма^сулотларидан иборат ов^ат хизмат 1̂ илса аж аб  
эмас, чунки бу м оддалар хуж айра мембраналари фосфолипидла- 
ри таркибида хийла ми^дорларда булади.

Ф осфатидилглицеринлар ва фосфатидилинозитлар. Бу бирик
малар тузилиши ж ихатидан ю^орида тасвирлаб утилган фосфо- 
липидларга ухш аб кетади-ю, лекин азотли группаси урнига улар
нинг таркибида глицерин ёки инозит цолдиги булади: инозит к;ол- 
диги олти атомли циклик спиртдир:

R— с о — О—СИ, СН,—ОН
Е— СО—0— (jll <|1 |н —ОН

С Н ,— О- p —O - C H j

он
ФосФатидил глицерин ф о сш ати ди ли н о зи т

Н Н
R — С О — О— С Н 2 

R — С О — О — C li О

сн,^-о-

но он
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Митохондрияларнинг ички мембранасида талайгина ми^дорда 
(барча фосфолипидларга нисбатан 20 фоизгача) дифосфатидил- 
глицеринлар ёки кардиолииинлар булади. Б у  бирикмалар к;уйида- 
гича тузилишга эгадир:

R — СО — О — СН2 
I

R — СО — О — СН О О
' II И 

СН2 — О — Р — О — СН2 — СН — СЫ2— О — Р — О —
I I I

ОН ОН ОН

СН2 — О — СО — R 
I

СН — О — СО — R 
I

— СН2

Кардиолипиннинг барча эфир боглари гидролизида 4 моль ёг 
кислота, 3 моль глицерин ва 2 моль фосфат кислота юзага кела
ди. Кардиолииинлар иккита фосфатидилглицерин молекулалари
нинг узаро таъсири натижасида з^осил булади. Фосфатидилинозит- 
л ар  мембраналарда з^ам бору, лекин камрок; мш-дорларда булади.

VI боб

А М И Н О К И С Л О Т А Л А Р  А Л М А Ш И Н У В И  ВА Ф У Н К Ц И Я Л А Р И

Аминокислоталарнинг организм учун аз^амияти з^аммадан ил- 
гари шу билан белгиланадики, улардан оксиллар ва п еп ти д л ар /  
синтези учун фойдаланилади. Бундан таш ^ари аминокислоталар
дан  талайгина микдорда табиатан  пептид булмаган моддалар 
юзага келади, улар махсус функцияларни баж аради. Холин, тау 
рин, аминлар, гем, тироксин ва боища купгина моддалар ана шу- 
л ар  жумласига киради. Аминокислоталар катаболизми АТФ син
тези учун энергия манбаи булиб хизмат 1̂ илиши мумкин. Одам 
одатдагича ов^атланиб борганида аминокислоталарнинг энерге
тик роли катта булмайди, бирок; кп!ии асосан оксиллар билан ов- 
^атланганида, шунингдек очлик маз^алида анча сезиларли були
ши мумкин.

Организм эркин аминокислоталарипинг фонди тахминан 30 г 
пи ташкил этади. Кондаги аминокислоталар микдори 35—65 мг/дл 
га тенг. Организм аминокислоталарипинг ж уда купчилик 1̂ исми 
оксиллар таркибига киради: катта ёшли одам организмида 15 кг 
атрофида- оксиллар булади.

Организм эркин аминокислоталарипинг манбалари булиб оп- 
кат окриллари, организм уз ту^ималарининг оксиллари/ шупинг- 
дек углеводлардан синтезланадиган аминокислоталар хилмп* цп- 
лади.
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Одам организмида 400 г чамаси о^сил кун сайин аминокисло- 
таларга  парчаланиб туради. Бирок; кун сайин худди шунча ок;- 
силлар синтезланади ^ам. Модомики шундай экан, аминокисло
талар катаболизмида ёки табиатан аминокислота булматан мод
далар  синтези учун аминокислоталардан фойдаланилганда бадар  
сарфланиб кетувчи аминокислоталар урнини тузима оксиллари 
тулдиролмайди. Худди шунингдек, углеводлар хам аминокис- 
лоталарнинг биринчи манбаи булиб хизмат ^илолмайди, чунки 
улардан аминокислоталарнинг фацат углеродли кисми ^осил бу
лади, аминогруппаларни эса боища аминокислоталар етказиб бе
ради. Бунинг устига аминокислоталарнинг деярли ярми алишти
риб булмайдиган ов^ат омилларидир, одам организмида б улар
нинг углеродли кисми синтезланмайди. Шундай цилиб, аминокис
лоталарнинг бирламчи ва асосий манбаи булиб овкат оксиллари 
хизмат килади.

АЗОТ БАЛАНСИ

Аминокислоталар (оксиллар таркибидаги ва эркин аминокис
лоталар) улушига организмдаги барча азотнинг 95 фоиздан кура 
купроги турри келади. Шу муносабат билан аминокислоталар’ ва 
оксиллар алмашинувининг умумий а^воли туррисида азот балан-  
сига, яъни овк;ат билан бирга тушиб турадиган азот микдори би
лан  организмдан чицариб туриладигаи (асосан мочевина тарки
бида) азот микдори уртасидаги ф арвда ^араб  фикр юритса була
ди. Катта ёшли соглом одамда овкат нормал булганида азот му- 
возанати царор топади, яъни организмдан чицариладиган азот 
микдори унга тушадиган азот микдорига тенг булиб туради. О р
ганизм усиб-униб борадиган даврда, шунингдек ^олдан тОйдира- 
диган касалликлардан  согайиб келинаётган пайтда организмга 
тушиб турадигандан кура камроц азот чи^ариб турилади,— мус
бат азот баланса  деб шуни айтилади. Одам ^ариганида, оч крл- 
ганида ва холдан тойдирадиган касалликлар ма^алида азот туш- 
ганйдан кура купрок чицйб туради,— бу манфий азот балансидир.

Мусбат азот балансида овкаг аминокислоталарининг бир кис
ми оксиллар ва хуж айра структуралари таркибига кириб, орга
низмда цолпб кетади; организмдаги умумий оксиллар массаси 
ортиб боради. Манфий азот балансида умумий оксиллар массаси, 
аксиича, камайиб боради (катаболик цолатларда).

Овцатдан .\амма оксилларни чик(ариб ташлансаю, лекин ов- 
катнинг бо!1П\а таркибий ^исмларини организм энергетик эхтиёж- 
ларини таъминлаб берадиган ми^дорларда тула сацлаб колинеа, 
у пайтда азот баланси манфий булиб колади. Ана шундай овкат 
билан тахминаи бир ^афта тирикчилик килинганидан кейин орга
низмдан чицариб туриладигаи азот микдори бирдай булиб кола
ди ва суткасига тахминан 4 г гача боради. Бунча мицдор азот 
25 г оцсилга (ёки аминокислоталарга) т^рри келади. Д емак, 
оксилга ёлчимаслпкда организм кун сайин уз  тукималарининг 
тахминан 25 г оксплларппн сарфлаб боради. Ов^атдан оарча с-.\- 
силларнн эмас, балки алиштириб булмайдиган аминокиелоталар-
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нинг у-зинигина ёки з^атто алиштириб булмайдиган аминокислота
л ар д ан  ф акат  биттасини чи^ариб таш ланганда з^ам, натижа ам ал 
да худди шундай булиб чи^аверади.

Тула очлик ма^алида манфий азот баланси ов^атдан ф а^ат  
оксиллар  чи^ариб таш ланган пайтдагидан з^ам кура каттаро^ 
булади. Бу шунга богликки, тузима о^силлари парчаланганида 
хосил буладиган аминокислоталар тула очлик пайтида организм
нинг энергетик эздиёжларини таъминлаш  учун з$ам сарф булиб 
боради.

Калорияларининг сони жиз^атидан етарли булган рационда
азот мувозанатини саклаш  учун зарур о^силларнинг энг кам 
микдори 30— 50 г ни ташкил этади. Аммо бу ми^дор саломатлик 
ва иш ^обилияти учун зарур оптимумни таъминлаб бермайди. 
Катта ёшли одам уртача жисмоний нагрузкада бир кеча-кундуз- 
да 100 г атрофида оксиллар олиб туриши керак.

О КСИ Л ЛА Н Н И Н Г ДАЗМ БУЛИШИ

М еъда-ичак йулида ов^ат  о^силлари протеолитик з^азм фер
м е н т л а р и — пептидгидролазалар иштирокида аминокислоталарга 
парчаланади. Пептид гидролазалар субстратга спецификлиги хар 
хил буладиган бир группа ферментлардир: шу ферментлардан з^ар 
бири маълум аминокислоталардан зф’сил булган пептид боглари- 
ни купрок (яъни энг катта тезлик билан) гидролизлайди. Барча 
хазм пептид гидролазаларининг биргалашиб таъсир утказиши 
натижасида овцат оксиллари аминокислоталарга тула парчала
нади. Шу йул билан организм уз о^силларини синтезлаш учун 
мономерлар олади.

О КСИ Л ЛАРНИ Н Г ХАЗМ БУЛИШ И

М еъдада оксиллар пепсин деган протеолитик фермент таъси
рида з^азм булиб боради; бу ж араёида меъда ширасининг хлорид 
кнслотаси мухим ролни уйнайди. Хлорид кислота меъда безлари- 
нинг кушимча ,%ужайраларида зрсил булади ва меъда бушлигиг'а 
аж ралиб  чпкади, меъда бушлигида унинг концентрацияси 0,16 М 
(тахминан 0,5%) га етади. Шунинг*з^исобига меъда ширасида pH 
циммати паст, 1—2 атрофида булади.

Меъда безларининг асосий (пепсиилн) хуж айраларида пеп- 
синнинг утмишдоши (проферменти)— пепсиноген деган оксил 
з^осил булади. Меъда ширасида пепсиногендан молекуласининг 
42 та аминокислота колдигини (пепсиноген молекуласидагп барча 
аминокислоталар колдиклари сонининг 18 фоизини) уз ичига о л а 
диган N -учки цисми аж ралиб чикади. Молекула кисми ажралиб 
чикиши ва колган кисмининг коиформацион тарзда цайта i\ypn- 
лиши натижасида актив м арказ юзага келади — пепсин фермен
та з^осил булади. Пепспногеншшг пепсинга айланиши хлорид 'кис
лота ёки пепсиннинг уз таъсири билан, яъни аутокаталптпк Пул 
билан бориши мумкин:
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Пепсиноген —----- Пепсин (аста-секин)
НС1

Пепсин
П епсиноген----------Пепсин (тез)

Хлорид кислота иштироки билан юзага чи^адиган реакция аста- 
секин, з^олбуки, аутокаталитик ж араён  ж уда тез утади. Шундай 
к,илиб, хлорид кислота иштирокида з^осил булган бироз микдор 
пепсин меъда шнраси аж ралиб чивданидан кейин куп утмай пеп
синоген цолган цисмининг тезгина пепсинга айланишига олиб ке
лади.

Пепсин пептид занжирининг учларидан олнсдаги пептид 6o f - 
ларинн гидролнзлайди; бундай пептид гидролазалар  эндопепти- 
дазалар  деб аталади. Шу муносабат билан пепсин таъсири нати
ж асида меъдадаги оксиллар полипептидларга парчаланади;эркин  
аминокислоталар ам алда з^осил булмайди. Пепсин pH 1—2,5 бул
ганида з^аммадан катта активлик курсатади.

Хлорид кислота пепсиногенни актнвлаштириб беришдан таш- 
кари боища муз^им функцияларни з^ам адо этади. Меъда шира- 
сининг кислотали муз^итида оксилларнинг купчилиги денатура
цияга учрайди, бу нарса уларнинг кейин пепсин таъсирида з^азм 
булишини осонлаштиради. Юцори температурада пиширилгак 
овцат (масалан, ^айнатма гушт) истеъмол килинадиган булса, 
хлорид кислотанинг бу роли аз^амиятга зга булмайди, албатта. 
Бундан танщари, кислотали меъда шираси, бактерицид таъсирга. 
эга булиб, касал тугдирувчи бактерияларнинг ичакка утиши учун 
тухщинлик к;илиб боради.

Эмадиган ёш болаларнинг меъда ширасида сутни ивитадкган 
реннин фермента булади: С а2+ ионлари иштирокида реннин сутнинг 
эриган казеинларини эримайдиган шаклга айлантиради, сутнинг 
ивиши аслида шунинг узидир. Маълумки, суюкликлар меъдада 
узоц турмайди. Сутни ивитишнинг физиологик аз^амияти уни оц- 
силлари зсазм буладиган ва^тгача меъдада ушлаб туришдан ибо.-, 
ратдир. Катта ёшли одамлар меъдасида реннин булмайди; у л ар д а  
сут кислотали музшт билан пепсиннинг биргаликда таъсир 
ши натижасида ивиб цолади.

) Меъда-ичак йули, шунингдек боища системаларнинг купчилик. 
касалликларида меъдада хлорид кислота ва .пепсиноген ишланиб) 
чикиши айнайди. Меъда шираси кислоталари ва пепсин мшугори- 
нинг узгаришлари пайваста булиб, бирга бориши шарт эмас., 
Купинча хлорид кислота микдори купайиб кетади ёки камайиб; 
^олади; иккинчи томондан, пепсин ишланиб чи^ишининг бузилган- 
лиги меъданинг анча огир д ар аж ад а  зарарланганидан далолат 
беради; пенсии ишланиб чи^майдиган булса, бу з^олда хлорид, 
кислота з^ам, одатда, ишланиб чи^майдиган булади.

М еъдадаги хлорид кислота ва пепсин концентрациясини улчаб, 
текшириб куришдан баъзи меъда касалликларини аниклаб олиш 
учун фойдаланилади. Хлорид кислота ишланиб чикишини текши- 
ришда аввал меъда сукщлиги зонд ёрдамида тортиб олинади^



ва фосфоенолпируватдир. Ш у сабабдан ушбу бприкмаларга айла- 
надигак аминокислоталар глюкоза синтези учун еарфланиши мум
кин (аминокислоталардан бошланадиган глюконеогенез); бундай 
аминокислоталар гликоген аминокислоталар деб аталади. Амино
кислоталар иштироки билан юзага чи^адиган глюконеогенез одам 
асосан о^силли ов^атлар билан овкатланганида, шунингдек, оч
лик ма^алида айни^са фаол боради. Сунгги хрлда, яъни очлик 
махалида ту^ималарнинг узидаги оксиллар аминокислоталарида» 
фойдаланилади. Лейцин билан лизин катаболнзми пироузум кислота 
хосил буладиган бос^ични уз ичига олмайди; углеродли кисми 
тугридан-тугри ацетосирка билан ацетил-КоА га айланади, бу- 
лардан  углеводлар синтезланиши мумкин эмас: бундай аминокис
лоталар  кетоген аминокислоталардир. Тирозин, фенилаланин, изо
лейцин ва триптофан бир ва^тнинг узида ^ам гликоген, ^ам  ке
тоген аминокислоталардир: булар молекулаларидаги углерод, 
атомларининг бир цисми катаболизм махалида пируват хосил ци- 
лади, иккинчи цясми пируват боск4ичини четлаб утиб, ацетил-КоА. 
га цушилади.

Алиштирса буладиган аминокислоталардан хар бири орга
низмда зарур мшуцзрларда синтезланиши мумкин. Бунда амино- 
кислотанииг углеродли igicMii глюкозадан ^осил булади, амино
группа эса трансаминланиш йули билап бонп^а амипокислоталар- 
дан чи^ариб олинади.

Аланин, аспартат, глутамат тегишлича пируват, оксалоацетат 
ва а-кетоглутаратдан >^осил булади. Глутамин глутаминсиитетаза. 
таъсирида глутамат кислотадаи ^осил булади:

Глутамат +  N H 3 +  АТФ->- Глутамин +  АДФ +  Н 3Р 0 4

Аспарагин — аспарагинат кислотадаи ^ам да амид группасининг 
донори булиб хизмат ^илувчи глутаминдан синтезланади; бу ре
акцияни аспарагинсинтетаза катализлайди:

АМ ИНОКИСЛОТАЛАР СИНТЕЗИ о £ ..

СНз +  СНг

СН—NH2 СН—NH*

.0

-j-АМФ 4- Н4Р2О7

. СООН СООН СООН СООН

Пролин глутамат кислотадаи хосил булади:



НС—СООН-*- HjG СН—СООН

НгС------ СНг

\ /
N
Н

тлутамаг глутамат пролин
у-ЯРимальдегиди

Гистидин (^исман алиштирса буладиган аминокислота) АТФ би
л ан  рибозадан синтезланади: АТФ нинг пурин кисми гистидин- 
нинг имидазол цикли учун — N =  СН — NH -—- ни етказиб беради; 
молекуланинг долган к;исми рибоза хисобига хосил булади. Алиш
тирса буладиган бопща аминокислоталар синтези ушбу бобнинг 
кейинги булимларида тасвирланган.

Лизин билан треонинни ^исобга олмаганда, алиштириб булмай
диган аминокислоталар трансаминланиш реакцияларида иштирок 
этади. Модомики шундай экан, тегишли а-кетокислоталар булга- 
нида организмда булар >^ам (лизин билан треониндан бопщала- 
ри) синтезлана олган булур эди. Аслида алиштириб булмайдиган 
аминокислоталарга мос келадиган а-кетокислоталарнинг узи 
алиштириб булмайдиган моддалар деб ^исобланади. Биро^ ин- 
сон овкатида сезиларли бирор мицдорларда бундай кетокислота- 
л а р  булмайди, шунга кура ов^атнинг алиштириб булмайдиган 
аминокислоталари уларнинг бирдан-бир манбаи булиб хизмат. 
т^илади. Бундан алиштириб булмайдиган аминокислоталарнинг 
трансаминланиши, алиштирса буладиган аминокислоталардан 
ф ар к  цилиб, улар синтезининг эмас, балки ф а^ ат  катаболизми- 
IIинг бир боскичи булиб хизмат килади, деган хулоса келиб чи- 
кади, алиштирса буладиган аминокислоталар учун эса транс- 
амннланиш катаболизмининг дастлабки боскичи ёки синтезининг 
охирги боскичи булиши мумкин.

Мочевина, яъни сийдикчил организмдаги азот алмашинувининг 
асосий охирги ма^сулотидир: таш карига чикрриб таш ланадиган 
барча азотиииг 90 фоизга якипини мочевина азоти ташкил этади. 
Ташкарига чицариладиган мочевина микдори ов^ат билан бирга 
кирадигай аминокислоталар (оксиллар) ми^дорига богликдир. 
Суткалик рацнонда 80— Ю Ого^сил булса, у ^олда бир кеча-кун- 
дузда 25—30 г мочевина ^осил булади ва сийдик билан бирга 
ташкарига чик.фпб турилади. Мочевина синтези жигарда булиб 
утади. Бу — II.' II. Павлов лабораториясида жигарни умумий к;он 
-окимидан ажратиб Кушинга дойр таж рибаларда  аникдонган. Ана 
шундай шароитларда кон билан сийдикда мочевина концентра- 
цияси пасайиб, аминш нслоталар концентрацияси ортиши маълум 
булди. Мочевина хосил кплпшда жигарнинг роли кейинчалик бош-

МОЧЕВИНА БИОСИНТЕЗИ
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ца методлар билан ,^ам тасдикдаб берилди. Мочевина синтез» 
хамда чи^ариб ташланишининг издан чикиши ту^ималар  билан1 
конда аммиак концентрацияси ортиб кетишига олиб келадики, 
бу — уз навбатида, моддалар алмашинуви хамда физиологик 
функцияларда бошка бир 1̂ анча узгаришларни келтириб чика- 
ради.

Мочевина анчагина оддий бир бирикма — карбонат кислота- 
нннг тула амиди H 2N —С О— ЫН2дир. Бирок жигарда бу модда 
синтези циклик жараённн ташкил этувчи бир канча боскичлардан 
утади.

1903 йили немис биохимиги Коссель аргинин гидролизини ката 
лизлаб, орнитин билан мочевина хосил булишига олиб борадиган 
аргиназа  деган ферментни кашф этди:

n h 2
j

С =  NH 
1

n h 2

NH
1

СНо Ш 2
I

с н 2 +  н о
j

си2 +  С =  О
1

с н 2
I

с н 2
1
n h 2

1
с н 2

1
1

с н  — n h 2 мочевина

с н  — n h 2
1
СООН

1
СООН
аргинин

орнитин

Уша вак/гнинг узида бу реакция жигардаги мочевина синтезининг 
охирги боск;ичи булиши мумкин деб тахмин ^илинган эди. Ушан- 
дан 30 йил утганидан кейин Кребс билан Гензелейт жигар кес- 
малари устидаги таж рибаларда  инкубацион му^итга орнитин ку- 
шиладиган булса, мочевина синтези тезланишини аншугашди.. 
Шунга аеосланиб туриб улар циклик ж араён  булади, бу ж араён- 
да аргинин парчаланганида юзага келадиган орнитин кейин яна 
аргининга айланади деб тахмин цилишди (орнитин цикли, Кребс— 
Гензелейт цикли). Кейинги ун йилликлар мобайиида бу циклнинг 
колган реакциялари очиб берилди.

Мочевина азотининг иккита атомидап бири аммиакдан фойда
ланиш ^исобига уига цушилади. Карбамоилфосфатсинтетаза 1 таъ- 
сирида карбамоилфосфат ^осил булади:

N H 3 +  С 0 2 +  2АТФ +  Н 20  -v  Н 2Ы — СО — 0 Р 0 3Н 2 +
+  2АДФ +  Н 3Р 0 4

К арбамоил группа кейин орнитиига утиб, цитруллии \оеил бу- 
лади; бу реакцияни орнитин-карбамоилтрансфераза катализлайди:
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N H j
i

С =  О 
I

:n h 2 n h
I I

C H , n h 2 c h 2
I I I

C H 2 “Ь С —  О C H 2 -f- H3PO4
I I I

C H , 0 P0 3H 2 C H 2
I карбам оял-

CH  -  N H 2 фосфат С H -  N H 2
I I

CO O H  CO O H
орнятия цятрулля»

Сунгра дитруллин аспарагин кислота билан реакцияга кири- 
шиб, аргининосукцинатсинтетаза таъсирида аргининока^рабо кис
лотага  айланади.

N H ,
I

<С =  О +  H 2N  ■ 
!

N H
I

с н 2

с н 2
I •

с н 2
I

с н  -  
!

СООН

n h 2

С О О Н
I

-  СН +  АТФ - 
I

С Н 2
I

СО О Н
асп артат

СО О Н
I

N H  —  СН  +  АМ Ф  +  Н4Р2О7
I

С Н ,
I

С О О Н

дитруллин

NH
II

>- С—
:

NH
I

С Н ,
I

с н 2
I

с н 2
I

CH — NH,
I . ,

COOH
аргининосукцннат

Аргииинокахрабо кислота аргининосукциназа иштирокида аргинин 
билан  ф умарат кислотага парчаланади.

NH СООН
I

NH СООН

С — N il —
1

С Н — »
1.

- с  — n h 2 +  сн
1 II

NH с н 2 NH с нj
с н 2

j
СООН

j
с н 2

j
СООН

1
с н 2

1
с н 2 фумарат

1
Cl h1

с н 2

C .I [ — NH2М ' I

1

с н  —  n h 2. 1 ' ■/: 1 
СООН СООН

П'ШШИШ'УКЦШЮТ аргинин

3 4 4



Сунгра аргинин аргиназа билан гидролизланиб, мочевина ^осил 
булади. Орнитин циклининг цитруллин ^осил булиш бос^ичигача 
борадиган реакциялари митохондрияларда, кейинги бос^ичлари 
эса цитозолда булиб утади. Мочевина синтезининг йигинди тенг-
ламаси:

СО2 +  NH3 +  Аспартат +  ЗАТФ -f- 2НгО =  Мочевина +
+  Ф у м а р а т + 2  (АДФ +  Н 3Р 0 4) +  (АМФ +  Н 4Р 20 7).

1 моль мочевина синтезланишига 3 моль АТФ сарфланади. Сарф- 
л ан ад яган  АТФ урни шу билан тулиб борадики, аммиак 1 моль 
НАД+ ^айтариладиган  (1 моль аммиакка айлантириб ^исоблаган- 
д а )  глутаматдегидрогеназа реакциясида ^осил булади; кейин н а 
фас занжиридаги НАД дан водород олиб утилиши АТФ синтезм- 
ни (3 молгача АТФ синтезини) таъминлаб беради.

Мочевина азотининг бир атоми аммиак ^исобига, иккинчи атэ- 
ми эса аспарагинат кислота аминогруппаси ^исобига хосил були
ши тенгламадан куриниб турипти. 119-расмда аминокислоталар 
азотининг мочевинага утиш йули курсатилган. Орнитин циклида 
досил буладиган ф умарат оксалоацетатга, оксалоацетат эса 
трансаминланиш натижасида аспартатга айланади. Ш ундай йул 
билан ^ар кандай аминокислотанинг аминогруппаси (лизин билан 
треонинни ^исобга олмагаида) мочевинага к;ушилиши мумкин. 
Организмга азоти нишонланган цандай булмасин бирор амино
кислота (1Б1М-аминокислота) юборилса, у ва^тда нишон (15N изо- 
топи) жуда тез орада барча аминокислоталарда, шунингдек, мо- 
чевннада ^ам топилаверади. Нишон глутамат кислота, аспараги
нат кислота, аланин ва мочевинага айницса фаол кушилади. Бу 
таж риба  турли аминокислоталарнинг узаро амииогруппалари би
лан  узлуксиз алмашиниб туришини ва аминокислоталар азоти
нинг тухтовсиз мочевинага утиб боришини курсатади.

C (j  m  | 01 -Нетоглутарат А минонислоталар

' — Глутамат а -Ко тои и сл о т  а па р

^арбамоилфосфа1

О рнш ин -------->  Цитруллин

Мочевина -

Y
Аспартат

«-M oicm iyrapai ч  ^ —  А м инокислоталар 

Нетокислоталар
Аргинин —  Аргининосукцинлт

Y
Ф ум а р ат ------М алат-----------Оисалоацоьи

119-расм. Азотнинг аминокислота,пар катаболизмидаги йули

Аминокислоталар азотининг талайгина ^исми бош^а органлар- 
дан жигарга аланин таркибида етказиб келинади, аланин транс• 
аминланиш йули билан пирунатдап юзага келади. М ускуллардаи 
ва ичакдан о^иб кетади га и цоида аланин айшщ еа кун булади. 
М ускулларда аланин з^осил булиши ва уни жигарга етказиб бо-
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риш глюкозо-аланин циклининг бир ^иемини ташкил этади. Мус- 
кулларда яна битта аминокислота — глутамин куп ми^дорларда 
^осил булиб, i^oura чи^ариб турилади. Кондан глутаминни асосан 
ичак ^уж айралари  ушлаб олиб, шу ерда ундан кейин жигарга ет
казиб бориладиган аланин синтези учун фойдаланилади. Крнда- 
ги аланин билан глутамин концентрацияси боища ^ар 1<;андай 
аминокислота концентрациясидан анча устун туради (40-жадвал).

40 - ж д д в а  л  

Одам h;oni! плазмасидаги аминокислоталар миедори

Аминокислота Мицдори, мг % 
ДЛ

Аминокислота Микдори, мг %  \ 
ДЛ

Аланин 2,5—7,5
*

Лизин Хч ! се

Аргинин 1.2—.3,0 Метионин 0,2— 1,0
Аспарагин 0,5—4,4 Фенилаланин .0 ,7—4,0
А с п а р а г и н а т Пролин 1,5—5,7
кислота 0,01—0,3 t
Глутамат кислот» 0,4—4,4 Серин 0,3—2,0
Глутамин 4,5—10 Треонин 0 ,9 -3 .6
ГЛИ!!!!)! 0,8—5,4 Триптофан 0,4—3,0
Гистидин 0,8—3,8 Тирозин 0,8—2,5 ;
И.юлейцик 0,7—4,2 Валин 1,9—4,2
;Лейцин 1,0—5,2 Цистин 0,8—5,0

Бу — аминокислоталар азотини ташиб беришда буларнинг мухим 
роли борлигини курсатади. Ж а д в ал д а  артериал ^ондаги амино
кислоталар копцеитрацияларн келтирилганини айтиб утамиз. Крн 
узанининг турли ^исмларида концентрациялар сезиларли д а р а ж а 
да фар^ ^иладиган булиши мумкин. Ж ум ладан, мускулларда 
аланин билан глутамин ^осил булиши, ичак ^уж айраларида а л а 
нин з^осил булиши ва глутамин ютилиши, ж игарда аланин ютили- 
ши тегишли органлар учун шу аминокислоталар концентрация- 
ларининг артерио-веноз фар^ига 1\араб  аникланган.

Оцсилларга бой рационда жигардаги орнитин цикли фермент- 
ларининг сопи куиаяди ва шунга яраш а мочевина синтези тезли
ги ортади. Боищача айтганда, бу шароитларда аминокислоталар 
катаболизми кучаяди. Модомики, шундай экан, мочевина синтези 
ва уни чицариб тяш лаш азот балансини идора этиб борувчи ме- 
ханизмларнниг биридир.

АММИАК АЛМАШ ИНУВИ

I:
Организмда асосий аммиак манбаи булиб, аминокислоталар

нинг глутаматдегидрогеназа иштироки билан билвосита дезамин- 
ланиши, шунингдек, циклик АМФ — ИМФ узгаришларини уз ичи
га оладиган бирмунча мураккаб йулда дезаминланиши хизмат
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*;илади. Ту^ималарда аммиак асосан кичикро^ кондентрациядаги 
и о н л а ш м а ган  N H 3 аммиак билан мувозанатда турувчи N H 4+ аммо
ний иони куринишида булади. Одам организми суюцли^лари ва 
тукималаридаги аммиак концентрацияси ж уда кичик; 1̂ онда 25—• 
40 мкмоль/л (0,4— 0,7 мг/л.) аммиак топилади. Бундан бирмунча 
к а т т а р о ц  концентрациялардаги аммиак зарарли таъсир курсата
ди. Конга 50 мг аммиак (аммоний тузлари шаклидаги аммиак) 
ю бориш  куённи улдиради.

Сорлом одам тукималаридаги аммиак концентрацияси унинг 
бирикишини (зарарсизланишини) таъминлаб берадиган механизм
лар  ёрдамида паст д а р а ж а д а  сакланиб боради^

Ж игарда  аммиак I карбамоилфосфатсинтетаза таъсири нати
ж асида зарарсиз холга келади: аммиак ^исобига карбамоилфос- 
ф атн и н г  аминогруппаси ^осил булиб, у пировард натиж ада м оче
в и н ага  кушилади ва организмдан чикариб юборилади.

Аммиак зарарсизланишининг асосий реакцияси глутаминсинте- 
т а з а  иштирокида глутамин синтезланишидир. Глутамин купгина 
о р га н  ва ту^ималарда, лекин айн и^са  фаоллик билан мускуллар, 
мня, ж игарда синтезланади. Глутаминнинг асосий ^исми турли 
органлардан  конга утади ва ичак ^уж айралари  томонидан ютил а - 
ди. Ичакдан окиб кетувчи цонда куп мицдор аланин булади. 
И чак  ^уж айраларида глутамин ^исобига, афтидаи, аланин хосил 
булади (бу реакциянинг цаидай йуллар билан бориши маълум 
э м а с ) .  Копка венасидаги. аланин жигар томонидан ушлаб олина
д и  ва ундан глюконеогенез учун фойдаланилади; бунда аланин 
ам иногруп паси  119-расмда келтирилган реакциялар занжири ор- 
к.али мочевинага кушилади.

Аммиакнинг глутамин синтезланиши йули билан зарарланиш и 
анаболик жихатдан хам ахамиятга эгадир, чунки глутаминдан 
бир канча бирикмалар синтези учун фойдаланилади. Хаммадан 
аввал глутаминнинг оксиллар таркнбига кирадиган 20 та амино- 
|шслотанинг бири эканлигини айтиб утиш керак. Бундан таищари, 
глутаминнинг амид группасидан аспарагин, глюкозамин билан 
бошка аминоцандлар, пурин ва пиримидин нуклеотидлари синте
зи учун фойдаланилади. Шундай цилиб, бу реакцияларда аммиак 
•азоти ^ужайранинг турли-туман структура-функционал таркибий 
’̂ исмига кушилади.

Аммиакни бириктириб олишпинг яна бир механизми а-кето- 
глутарат кислотанинг глутаматдегидрогеназа таъсирида цайта- 
рувчи аминланишидан, яъни глутамат кислотанинг оксидловчи 
дезаминланиш ига тескари реакциядан иборат булиши мумкин:

а-Кетоглутарат +  Н А Д • Н (ёки Н А Д Ф -Н ) +  N H 3 v -  
Глутамат +  НАД+ (ёки НАДФ+) +  Н 20

Бу реакциянинг аммиак зарарсизланиш ига канча улуш t ^ y u n i n i u  
маълум эмас, лекин унинг Йушадиган улуши, афтпдап кагГамас.

А М М И А К Н И Н Г  З А Р А Р С И З Л А Н И Ш И



К.ОН БУЙРАКЛАР си й д и к
nh/

Г лутам ин —)—» Г лутам ин

Г л у там ат  —г—  Г лутам ат N H 4 A

А Н А Н - ----------- 1— — А НА Н

А I

120-расм. Аммиак чи^ишини купайтириш 
йули билан ацидозни босиш.

Организмдаги азот алмашинувининг умумий балансида турли 
аминокислоталардан глутамат кислота орцали аммиакка утадиган 
азот о^ими устун туради, лекин бунинг акси булмайди. Бирок; 
баъзи органларда кетоглутарат кайтарувчи аминланишга учраб  
турадиган булса, аж аб  эмас.

Сийдик билан ч щ и б  турадиган аммиак микдори, яъни аммиак 
экскредияси нормада катта эмас — суткасига тахминан 0,5 г ни 
ташкил этади. Лекин ацидозда, яъни организмда кислоталар ми^- 
дори купайганида бу ра^ам  бир неча баравар  ортиб кетади. Буй- 
ракларда  аммиак асосан глутаминнинг амид группаси ^исобига 
хосил булади. Глутамин буйрак каналчалари эпителийси ^уж ай- 
раларида буладиган, фос(1)ат билан активлаиадиган глутаминаза 
таъсирида гидролизланади. Аммиакнинг бир 1̂ исми (тахминан 301 
фоизи) боища йул билан — аминокислоталарнинг билвосита дез- 
аминланиши натижасида х,осил булади.

Ацидоз буйракларда глутаминаза синтезланишини, шунингдек 
глутамнппинг буйрак ^уж айралари  томонидан ютилишини жон- 
лантиради; ,%осил буладиган аммиак кислоталарни нейтраллайди: 
N H 3 +  Н+ -> N H 4. Х уж айраларда  ионлашмаган аммиак ва кис
лоталар уларнинг ионлашган шакллари билан мувозанатда тура
ди. Хужайра мембраналари оркали асосан ионлашмаган аммиак 
ва кислоталар утади ^ам да буйрак каналчаси йулида (яъни сий- 
дикнинг узида) аммиак кислота протонини узига олиб, акцептлаб, 
организмдан чицарпб юбориладиган аммоний тузини >^осил к;йла- 
ди (120-расм). Аммиакнинг буйраклар оркали чицарилиб тури
ши азотни чи^армб таш лаш учун эмас, балки айнан кислоталарни 
чи^ариб таш лаш учун хизмат цилади, ацидоз ма^алида экскреция 
тезлигининг анча ортиши, ^уж айралараро сукщлиц билан' конда 
кислоталар нормал мпкдорда булганда экскреция тезлигининг 
сусайиб ^олиши ва алкалоз ма^алида аммиак экскрецняси бул-

Б У Й Р А К Л А Р Д А  А М М И А К  Х О С И Л  Б У Л И Ш И О
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маслйги ана шуни курсатади. Шу билан бир в акт да бу ж араён  
организмнинг Na+ ионларини са^лаб  ^олишини таъминлаб бера
ди, аммоний ионлари булмаганида N a+ ионлари кислота анион- 
лари  билан бирга чикариб таш ланадиган  булур эди. Ацидоз ма- 
халида кислоталарни чикариб таш лаш  учун зарур мн^дорлардаги 
N a+ ни йу^отиш ^уж айралараро  сукщлик; билан кридаги осмотик 
босимнинг пасайиб кетишига, бунинг натижасида эса з^ужайралар- 
аро сукщлик; з^ажми камайишига, яъни ту^ималарнинг сувсизла- 
ниб колишига сабаб булур эди.

Аммоний тузлари з^осил к;илиш ва буларни чикариб таш лаш  
организмдаги кислота-иищорлар, ва сув-туз гомеостазини идора 
этишнинг бирдан-бир механизми эмас, мутла^о (бопща механизм- 
лар и  XIV ва XX бобларда тасви рлан ган ). Лекин унинг издан чи- 
!\иши натрий ионларини йу^отиш натижасида организмнинг сув- 
сизланиб колишига з^ам, ацидозга з^ам олиб келиши мумкин. М а
салан, буйраклар паренхимасининг аммоний тузлари з^осил булиб, 
чикариб туриладигаи 1̂ исми зарарланганида бошланадиган пие- 
лонефритда шундай булади.

Кондаги аммиак концентрацнясининг ортиб кетиши одамнинг 
^адеб ^усаверишига, бехаловат булиб, узидан кетиб 1̂ олиши ва 
талвасага  тушишига сабаб булиши мумкии. Тугма хроник гипер- 
аммониемияда щ л ш  ривожланишда ореада 1̂ олиш кузатилади. 
Гппераммоииемиянинг энг куп учрайдиган сабаби организмдан 
азотни чикариб таш лаш  асосий нули, орнитин цикли ишлаб тури- 
шининг издан Ч1щишидир.

Орнитин циклида бешта фермент иштирок этади; шунга я р а 
ша ушбу ферментлардан цандай булмасин бирортаси етишмасли- 
гига ало^адор булган ирсий касалликларнинг беш хили маълум. 
}^ар ^андай фермент ну^сонининг бирламчи биохимиявий окиба- 
ти зарар  курган фермент субстрати утмишдошларининг тупланиб 
боришидир. Аргиназа, яъни мочевина цикли сунгги фермента нук;- 
сонли булганида аргинин ва ундан олдин хосил буладиган мета- 
болитлар тупланиб боради; аргиииносукцииаза нуцсонли булгани
да аргинино^а^рабо кислота ва ундан аввал з^осил буладиган ме- 
таболитлар тупланиб боради ва з^оказо. Цикл биринчи ферменти—• 
I карбамоилфосфатсинтетаза етишмовчилиги аммиак з^амда ут- 
мишдошлари, яъни аминокислоталар тупланиб цолишига олиб ке
лади; аминокислоталардан асосан' глутамин билан аланин тупла
ниб боради. Гипераммониемия на у туфайли руй берадиган з^оди- 
с а л а р — орнитин цикли бузилганмга алоцадор^ беш хил ирсий 
касалликнинг з^аммаси учуй умумий, умумий булганида з^ам з^ам- 
мадан кура хавфли булган белгиси, аломатидир.

Зарарланган  фермент активлиги турли беморларда соглом 
одамлар ферменти активлигига царагапда з^ар хил дараж ада  па- 
сайган, з^аттоки, нулгача тушиб цолган булиши мумкин. 11у|\пж-

• ли фермент активлиги нечоглиц кам булса, гипераммониемия на 
боища утмишдошларнинг тупланиб бориши шунча кучлн булади

ГИПЕРАМ М ОНИЕМ ИЯ
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ва, бундан таищари, улар оцсиллн ■ овцат  истеъмол ки лини ш и га  
мутаносибдир. Гипераммониемиянинг боища аломатлари ^ам шун
га яраш а турли д ар аж ад а  нфодаланган булади — моддалар а л м а 
шинуви ва функцияларнинг бола тугилганидан кейин куп у тм ай  
улиб кетишига олиб борадиган огир узгариш лардан тортиб одам- 
нинг гуштли ва о^силларга бой боища ов^атни ёцтирмаслиги би- 
лангина маълум берадиган хилларгача боради.

Гипераммониемия хилининг ани^ диагнози 1<̂ он ёки сийдикдагк 
орнитин цикли метаболитларини аницлаш йули билан, шунингдек, 
жигар биоптатидаги ферментлар активлигини улчаш нули би
лан ^уйилади. Гипераммониемияга I карбамоилфосфатсинтетаза 
ну^сони эмас, балки циклнинг турт ферментидан >̂ ар ^андай бош- 
i^a бирининг ну^сони сабаб булган булса, к;онда пиримидин унум- 
ларининг концентрацияси ю^ори булиб чи^ади. Бу шунга богли^- 
ки, ана шундай шароитларда мочевина синтези учун фойдаланил- 
майдиган карбамоилфосфат цитозолга утади ва пиримидинлар 
синтези учун сарфланади (XII бобга каралси.н).

Болаларда  утки]) респиратор касалликлар  ва вирусли инфек- 
Ц иялардан  кейин баъзан  огир гипераммониемия бошланади. Бун
да жигардаги орнитинкарбамоилтрансфераза ва I карбамоилфос
фатсинтетаза активлигинииг камайиб кетганлиги ани^ланади, 
вирус, афтидан, махсус мана шу ферментлар синтезини издан чи~ 
1̂ ариб ^уяди. Шунинг натижасида орнитин циклининг ^уввати п а 
сайиб к;олади; бу нарса инфекцион касалликлар  учун характерли 
тарзда о^силларнингзур  бериб парчалаииш и (катаболик ^олат) би
лан бирга ^ушилиб, аммиак тупланиб боришига олиб келади.

Нормада орнитин цикли уз тула ^увватининг тахминан 60 
фоизи билан ишлайди. Кувватнинг шу тарифа запас булиб тури
ши истеъмол ^илинадиган о^сил ми^дорлари му^аррар узгариб 
турадиган м а^алларда  гипераммониемия бошланиб крлмаслиги 
учун зарур булади. Ж игар  циррозида жигар паренхимаси м асса
си камайиб 1̂ олиши натижасида орнитин циклининг ^уввати. п а 
сайиб кетади. Шу муносабат билан жигар циррози бор касаллар- 
да катаболик ^олатлар (инфекцион касалликлар, катта-катта 
операциялар) бошланиши >^ам гипераммониемияга олиб келиши 
мумкин.

СЕРИИ ВА ГЛИЦИН АЛМАШ ИНУВИ. БИР УГЛЕРОДЛИ ГРУППАЛАР
х;осил б у л и ш и

Серии билли глициннинг узгариш ларида кофактори фолат кис
лота уиумларндлн иборат булган ферментлар асосий ролни уй
найди. Бу витамин, яъни фолат кислота хайвон ма^сулотларида 
^ам, усимлик мл м'улотларида ^ам, кенг тар^алгандир (бу ви- 
таминнинг номп ллтничл folium — барг, япрок, деган суздан олин
ган). Фолат кислот.iiiiiiir кофермент ш акллари  унинг тетрагидро
фолат кислота ( 1!| фоллт) гл ^айтарилганидан кейин ^осил бу
лади. Фолат билли 11.| филлтпниг тузилиши цуйида келтирилган:
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птероа! к и с л о т а  

Фолиат кислота (птероилглутам Д г кислота;

он

H .N —

и.
I
N

-сн,,

н

о  Н СООН

С—N—сн
I

сн .
! ‘ 
сн,
!

СООН

1етрагидро шолат кислота (Н4-Ф олат/

Серин алиштирса буладиган аминокислотадир, унинг углерод
ли щ ем и  глюкозадан ^осил булади. Глюкоза метаболити 3-фосфо- 
глицерат дегидрланиб, а-кетокислотага айланади (3-фосфониру- 
ват).  Сунгра трансаминланиш ва гидролитик йул билан фосфат 
аж ралиб  чикиш реакциялари серии синтезини поёнига етказади:

Г лю коза

о
О

Н*С— OPO jH , 

— ► НС— о н
I
СООН

з-ф осф оглицерат

н , с — О Н  

Н С— NH, 

i:OOH 
с е р и н

НАД* НАД-Н H 2C —OPOj H j

и , о  
J

tна1ч><

-*• С— о  
■ .1 СООН

3-ф ооф опируват

^ - Г л у т а м а т

кетоглутарат 

H'jC OPOjHj 
Н С— NHi 

СООН 
ФоСФосерин

Сериндан серин-оксиметилтраисфераза таъсирида глицин у>- 
сил булади. Бу реакцияда тетрагидрофолат кислота кофермент 
булиб хизмат цилади, у сериннинг бир углеродли фрагмептшш 
узига ^абул  к;илиб олади, акцентлайди:

3S1

\



Н2С -  о н
I

НС — Ш 2 г+ Н 4-ф о л а т -^ Н 2С — NH2 +  5, 10-Метилен — Н4-фолат +  Н20  (а)
I I '

СООН СООН
серии глицин

Бу реакцияда ^осил буладиган 5, 10-метилентетрагидрофолат 
кислота щгйидаги тузилишга эга:

Глицин ^ам Н 4-фолат иштирокида парчаланади:

Глицин +  Н 4-Фолат +  НАД+ С 0 2 +  N H 3 +
+  5, 10-Метилен-Н4-фолат +  Н АД  ■ Н +  Н+ (б)

Тетрагидрофолат кислота иштироки билан утадиган ана шу 
иккита реакциянинг физиологик а^амияти шундан иборатки, улар  
глицин синтези (а-реакция), глицин катаболизми (б-реакция) ва 
серин катаболизми учун (иккала реакция биргаликда) хизмат 
цилади. Бу реакцияларда  бир углеродли (метиленли) фрагмент 
^осил булиши янада каттаро^ а^амиятга эгадир. 5, 10-метилен- 
Н 4-фолат молекуласидаги метилен группаси махсус ферментлар 
таъсирида бир углеродли боища группаларга айланиши мумкин:

сн, ,— . нллн нлл’ сн,

5,10-четилен Н 4-фолат 5-метил-И4 -фолат

\ J ~

5, ‘д-'метемим-И,, Фоийт 13- 4>орг*ил й 5 -ролзт

Тетрагидрофолат кислотанинг ана шу барча унумлари бир ^анча 
бирикмалар, жумладан, тимидилат кислота, пуринли нуклеотид
лар, метионин сиитс::пд;1 бир углеродли фрагментлар донорлари 
булиб хизмат кдшпдн. .. _
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МЕТИОНИН ВА ТРАНСМ ЕТИЛЛАИИШ  РЕАК Ц И ЯЛ А РИ  &

Метиониннинг метил группаси — бу ^ам бир углеродли ^ара- 
катчан фрагмент булиб, ундан куп сопли хилма-хил бирикмалар 
метилланиши учун фойдаланилади. Трансметиллаииш реакцияла- 
рида метионин унуми S -аденозилметионин бевосита метил группа 
допори булиб хизмат килади, S -аденозилметионин метионин-аде- 
нозилтрансфераза таъсири остида метионин билан АТФ дан ър- 
сил булади:

+  АТФ
I
С Н ,
I
С Н — N Н,
I •

СООН
м етионин

н 4р2о 7 + Н3Р 0 4

S-аденозил м е т и о н и н

Трансметиллаииш реакциясига мисол тарицасида креатин синте- 
зипи курсатиб утамиз. Бу модда ишлаб турган мускулни адено- 
зиптрифосфат билап таъминлаб боришда му^им ролни уйнайди. 
Креатин сиптезида иккита орган — юрак билан жигар иштирок 
этади. Буйракларда гуаиидинсирКа кислота ^осил булади:

ni-i2
I

С =  NH NH2
! ■ I

NH NH2 С - X I I
I I I

(CH2) 3 NH2 (СН2)з NH
I I I  I

CH — NH2 +  CH,,------->C H  — NHo +  C H ,
i i Ш i i

COOH COOH COOH C O O H
аргинин глицин орнитин гуанидин

ацетат

Гуанидинацетат кон оцими билан жигарга етиб бориб, бу ерда 
трансметиллаииш реакциясида креатипга айланади:

NH2 Nl-Ia
I I

C =  N H +  S -аденозилметионин -у  С =  NH -j- S -аденозилгомоцистеин
I I

NH N — CI-I,
I ' I

CH2 CH2
I I

COOH COOH
гуан и ди н ац етат  креатин
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Трансметиллаиишга боища мисоллар 41-ж адвалда курсатил- 
ган. Трансметилланишнинг му^им функцияларидан бири ёт би
рикмалар, жумладан, дорилар метаболизми ва зарарсизланиш и 
билан боглиц; бу реакциялар  жигар биохимияси туррисидаги боб- 
да  келтириб утиладй.

S-Аденозилметионишшнг метил группасидан фойдаланиб
туриб трансметиллаиишга мисоллар * -

Субстрат Ма^сулот Субстрат Ма^сулот

Норадреналин Адреналин

»
М-Ацетил-5-окситр Мелатонин 
иптамин S

Адреналин Метадреналин Гистамин N-Метилгистамин

Гуанидинацетат Креатин Фосфатидил-
этаноламин Фосфатидилхолин

^.арнозин Анзерин
Нуклеин
кислоталардаги
нуклеотидларнинг
асослари

Метилланган
асослар

Метионин регенерацияси. Трансметилланиш реакцияларида ме- 
тилланган ма^сулот билан бир ^аторда S -аденозилгомоцистеин 
^осил булади. Бу модда махсус гидролаза таъсирида аденозин 
билан гомоцистеинга парчаланади: '

S-Аденозилгомоцистеин +  Н 20  ->■ Аденозин +  Гомоцистеин

Гомоцистеин 5-метил-НЦ-фолат билан трансметилланиш реак- 
цияснда яна метионинга айланиши мумкин:

SH СН3
I

СН2 s
I I

СН8 +  5-Метил-Н4-фолат -э- СН2 +  Н 4-фолат
I '

CM — n h 2
I

СООН

СООН
метионин

« р  уд

нпэт:
гомоцистеин

СН2
I

с н  — n h 2
I

Бу реакцияда мотилкобаламин — витамин Bi2 унуми метил 
группасини уртада ташпб берувчи булиб хизмат к;илади. Метио
нин одам учун алиштириб булмайдиган аминокислотадир. Метио-



i i i i i i  билан гомоцистеиннинг бир-бирига айланиб туриши мумкин- 
лпгшш ^исобга олинадиган булса, гомоцистеинни ^ам  бирдек 
алиштириб булмайди деб айтиш мумкин. Биро^ организмда гомо
цистеиннинг бирдан-бир манбаи,— бу метиониндир. Ов^атда ме
тионин арзимас ми^дорда булади ва одамнинг метионин билан 
гомоцнстеинга э^тиёжлари айиан ов^ат метионини билан цопла- 
пиб боради.

Гомоцистеиндан цистеин синтези учун ^ам фойдаланилади: 
цистеиннинг углеродли 1̂ исми сериндан ^осил булади, гомоцисте- 
ин эса олтингугурт атомини етказиб беради. О рали^ ма^сулот 
сифатида цистатионин ^осил булади:

СН2— SH НО-

сн* +
I

с н  — n h 2
I

СООН
гомоцистсин

- с н 2
f г

С Н  —  N H j  -
!’ *' ’ . 

С О О Н

серии

СНз
I

СНз
I

0 =  0

с н .

Н ,0
с н 2
I

S -С Н о
I

CHNHf

CHNH2 СООН 
I

СООН
цистатионин

+  Н ,0

+  МНз +

HS — с н 2
I

CHNHs
I

СООН
цистеин

С О О Н  

а-кетобутират
Бу реакцияларии катализловчи цистатиоиин-р-синтаза ва цис- 

татионин-у-лиаза таркибида кофермент тарицасида пиридоксаль- 
фосфат булади.

Гомоцистеиннинг метионин билан цистеинга айланиши издан 
чивдан м а^алларда  туцималар билан конда гомоцистеиндан х;о- 
сил буладиган гомоцистин тупланиб цолади:

СН2 — SII 
I

сн2
■ N11)

C H 2 - S
II

СН2
I

- CHNHa
I
С О О Н

- с н 2
I
СН а
I

CHNH2 
I

СООН СООН СООН
Г о М ОЦИ С т ОНИ ГОМ ОЦIIС 'Г МП

Сийдик билан гомоцистин ч н р б  туриши (гомоцистинурия) го- 
моцпстонп алманшпувида иштирок утадиган ферментлар ирсий 
стпшмошшлпгп, шупппгдок гппоиптамппозлар (фолат кислота, ни- 
тамнн IiI п и т а м и и  15ц етишмовчилиги) аломатидир.^

П О Л И Д М И П Л Л Р  С И Н Т Е З И  ^

X,айжшлар ^уж аираларида спсрмидин ва спермин деган ноли 
амиплар булади. Орннтни билан S -аденозилметионин шу ноли 
пмпнларпннг утмшдошлари булиб хизмат ^илади. Орпитнидекар-
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боксилаза иштирокида орнитин 1,4-диаминобутан (путресцин) га 
айланади, шунинг асосида кейин спермидин билан спермин ^осил 
булади:

— С 0 2
h 2n  — с н 2 — с н 2 — с н 2 — с н  —n h 2

орнитин (1о о н

h 2n  — с н 2 — с н 2 — с н 2 — с н 2 — n h 2 -*•
путресцин

-  H2N — СН2 — СН2 — СН2 — СН2 — NH — CH 2- C H 2- C H 2- N H 2->
спермидин

-^H 2N— СН2СН 2СН2—  HN — СН2СН2СН2СН2 — NH — СН2СН 2СН 2— NH;
спермин

Полиаминлар синтези путресцинга аминопропан — С Н 2—■ 
С Н г— С Н 2 — N H 3 колдикларининг бирин-кетин келиб бирикиши 
йули билан ^осил булишини куриш 1̂ ийин эмас. S -Аденозилме- 
тиониннинг декарбоксилланиш ма^сулоти шу группалар донори 
булиб хизмат цилади:

Спермидин ва спермин барча органлар ^уж айраларида булади 
ва асосан ядродан жой олади. Улар хроматин таркибига киради 
ва, афтидан, Д Н К  репликациясида иштирок этади; ^уж айралар  
актив равишда булиниб, ту^ималар усиб борадиган даврда бу 
моддалар концентрацияси хийла ортади.

121-расмдл бир углеродли группаларнинг глюкоза углерод 
атомлари ^исобнга дастлаб 5$осил булиб, кейинчалик охирги ак- 
цепторларга цушилгунча уларнинг босиб утадиган бутун йули 
курсатилган. И гф олатнинг 5, 10-метилен-Н4-фолатга айланиши 
учун серии билан бир 1\аторда сериндан хосил буладиган глицин- 
дан ^ам фойдаланилади. 5, 10-Метил-Н4-фолат ва 10-формил-Н4- 
фолатнинг нуклеотидлар синтезида бир углеродли фрагментлар 
донорлари булишини айтиб утамиз. Бир углеродли группалар

+ S — Рибоза — Аденин +S — Рибоза — Аденин
- С 0 2

СН2 СН2

СН2 СН2

с н  — n h 2 СН2

СООН
S—аденозил метионин

ФОЛАТ КИСЛОТА ЕТИШ М АСЛИГИ
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J( .РПИН

Г лкжоза Метионин— - S - Аденозилметионил

-М етилен-Н 4 -ф олат 

5 , 1О -М етен и л-г^  -ф олат  и —М етил-Н 4 -ф олат  '

Н4 -фолат-
Купгина
■ бирикмаларнинг 
метил группалари

Гомоцистеин. ■ b-jS -А денизол-гом оцистеин

Аденозин

121-расм. Бир углеродли группалар алмашинуви.

охирги акцепторларининг турли-туманлиги ва бунда >^осил була
диган моддалар адо этадиган функцияларининг ж уда хилма-хил- 
лиги бир углеродли фрагментлар синтези ва олиб утилиши реак
цияларининг му^имлигини белгилаб беради.

Фолат кислота етишмаслигига ало^адор гиповитаминозда бир 
углеродли группалар алмашинуви издан чик;ади. Витамин В ]2 
етишмаслигида ^ам шундай булади, чунки бу витамин метионин 
билан I (^-фолат регенерацияланадиган му^им реакцияларнинг би- 
рида иштирок этади (гомоцистеинпинг метионинга айланиш реак
циясида) .

Фолат кислота етншмаслигипнпг дастлабки клиник аломати 
мегалобластик (макроцитар) анемиядир.

Бу касаллик учун эритроцитларпинг катталашиб кетиши, 1ф н  
оцимидаги эритроцитлар сопи камайиб, цондаги гемоглобин кон- 
центрацияси пасайиб цолиши характерлидир. Хавфли анемия ка- 
саллигида ^ам худди шундай аломатлар кузатилади (VI бобга 
каралсин) ва буларнинг пайдо булиш сабаблари иккала ^олда 
*ам бнр-бирига ухшашдир. К,он яратувчи тузима ^уж айралари  
тез булипадигаи ^уж айралар  жумласига киради ва шу сабабдан 
нуклеин кислоталар енптези, аввало Д Н К  синтези издан чикиши- 
га аншщеа сеагир булади. Н 4-фолат етишмовчилигида Д Н К  ут- 
мншдошлари тпмпдилат кислота ва иуринли нуклеотидлар тан- 
циг булпб 1\оладн, нуклеин кислоталарнинг метилланиши издан 
чицадп и а пировард натижада эритропоэзда узгариш лар руй бе- 
радн. Мегалобластик анемия ^амнша деярли фолат кислота (ку- 
пинча) ёки витамин В 12 етишмаелпги, ё булмаса, иккаласииинг 
биргалнкда етишмаслиги иатнжасидир.

Катта ёшли одампипг фолат кислотага суткалик э^тиёжн 0,1 — 
0,5 мг ни ташкил этади. Бу пптампппинг асосий манбалари янги 
сабаапот на ошкуклар, шунингдек, гуштли ма^сулотлар, aiiniii\ca 
жигар. Бундан танп^арп, фолат кнелотани ичак микроорганпам- 
ларн с'нитеалаЙДМ. Катта ёшли одам организмида 7— 12 мг фолат 
кислота, шуинпг ярмпдап кура купроги жигарда булади.



Фолат кислота одатдаги ози^-ов^ат махсулотларида кенг тар- 
г^алган ва шу сабабдан гиповитаминоз нисбатан олганда кам уч
райди. Купинча янги сабзавот ва гуштли ма^сулотларни кам 
истеъмол к^илиб нотугри ов^атланиш фолат кислота етишмай ко
лишига сабаб булади; бунда фолат кислота билан бир ^аторда 
метионин, шунингдек холин ^ам тан^ис булиб цоладики, у бир 
углеродли фрагментлар алмашинувини яна купроц издан чи^а- 
ради. Энтеритлар ва сурилишни издан чик;арадиган бошща ичак 
касалликлари х:ам гииовитаминозга олиб келиши мумкин. Гепатит 
ёки жигар циррозида фолатредуктаза активлиги ^амайиб кетиши 
туфайли гиповинаминоз бошланиши мумкин; бу ^олда фолат 
кислота кофермент шаклига — Н 4-фолатга айланмай колади. Фо
лат  кислота етишмовчилиги купинча шу моддага э^тиёж ортиб 
кетишининиг о^ибати тари^асида хомиладорликда курилади.

СУЛЬФАНИЛАМ ИД ПРЕПАРАТЛАР БАКТЕРИОСТАТИК
ТАЪСИРИНИНГ МЕХАНИЗМИ ' /

Фолат кислота усимликларга ^ам, ^айвонларга ^ам, микроор- 
ганизмларга ^ам  зарурдир. Усимликларнинг ^уж айраларида бу 
модда боища бирикмалардан синтезланади, шунга кура усимлик
лар  унинг т а ищи манбаларига мух/гож булмайди. )(айвонлар ва 
одам учун фолат кислота, аксинча, алиштириб булмайдиган ов- 
цат омили, витаминдир. Микроорганизмлар орасида фолат кисло- 
тани синтезлай оладиган хиллари бор, яна шундай микроорга
низмлар борки, фолат кислота булар учун ^ам. витамин булиб 
^исобланади. Талайгина бактернялар, жумладан, касаллик тугди- 
радиган бактернялар агар бактернялар му^итдан фолат кислота 
асосий таркибий цисмларининг б ир и н и — парааминобензоат кис
лотами олиб турса ^уж айраларида фолат кислота хосил булаве- 
ради. Бопщача айтганда, бундай бактернялар учун параамино- 
бензоат кислота витамин булиб хисоблапади, бу модда бакте- 
риялар ^уж айраларида фолат кислота ва тегишли коферментлари 
хосил булиши учун асос булиб хизмат цилади.

Сульфаниламид дори иреиаратлари тузилиши жихатидан па- 
раамннобензоат кислотага ухшаб кетадигани (шу модданинг 
структура аналоги булган) сульфаниламид (oi^ стрептоцид) унум- 
ларндир:

О

H jN  — — С ^ О Н

олрллмн нобпнзат 
кислота

Сульфаниламид препарат бактерия ^ужайрасига тушганида 
фолат кислота синтоаппп сусайтириб 1̂ уяди. Икки сабабга кура 
шундай булади. Бирпичидан, сульфаниламидлар фолат кислота

О

сульф анилам и д
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синтези ва^тида субстрата параамипобеплплт i 
булган ферментларни ингибирлаб куялп. 11к> 
мснтлар субстрат спецификлиги етарлн Пулм 
страт (псевдосубстрат) тари^асида сульф ат! 
ланиши мумкин. Бунда фолат кислотл сиг 
па'рааминобензоат кислота к о л д и р и  урпнгл 
ллмид кисми буладиган фолат кислота ? 
бундай бирикма кофермент функцияларин 
тиж ада бактерия хужайрасида фолат кисло'и. 
лнб, шу модда иштироки билан утадиган барча pv 
дай чи^ади ва бактерияларнинг купайиши мумкин бу„,.. 
лади. Иккинчи томондан, одам организмида сульфаниламид..,. , 
бундай узгаришларни келтириб чи^армайди, чунки одам тайёр 
фолат кислотани ов^ат билан бирга олиб туради ва сульфаппла- 
мндлар таъсир утказадиган синтез ж араёнлари  одам ^уж айрала- 
рнда юзага чикмайди.

Замонавий медицина турли-туман ю^умли касалликларга даво 
килиш учун бактерияларнинг купайишига йул куймайдиган, яъни 
бактериостатик сульфаниламид дорилардан ж уда куп фойдала- 
иади. Шу дорилар даво амалиётига жорий этилган пайтдан (XX 
асрнинг 40-йилларидан) бошлаб крупоз пневмония, ж аро^ат  ин- 
фекциялари ва бонщалар сингари купгина касалликлар врач учун 
мушкул муаммо булмай цолди. Сульфаниламид препаратларнинг 
кашф этилиши медицинанинг бутун тарихи мобайнида кулга ки- 
ритган энг улугвор ютуцларпдап бириднр. Антибиотиклар меди- 
цииада бйрмунча кечроц кенг раем булди, улар ,^ам бактерия- 
ларга царшн таъсир курсатадигаи худди шундай самарали воси- 
тлллр булиб чпцди. Млнл шу нккала группага мансуб дорилардан 
купинча лралаш фойдлллипллди, яъни уларни бирйула ёки кет- 
мл-кет буюрилади.

'Г ')
ФЕНИЛАЛАНИН ВА ТИРОЗИН АЛМАШ ИНУВИ

Фенилаланин ллиштирнб булмайдиган, тирозин эса шартли 
рлвишдн алиштирса буладиган яминокислотадир, нега деганда ти- 
ролпп оргапи.чмда (|)счп1л лллпипдлн .Хосил булади. Ана шу иккала 
аминокислота ош<,лт оцеплллрпдл, жумллдлн, усимлик о^силла- 
рпдл \лм с'тлрлп мшуюрллрдл бор. Феииллланиннинг асосий 1̂ис- 
МИ икки Пул билли сарф ланади- о^силларга цушилади ва тиро- 
лпига айлаплдм. Тирозин алмлшннуви лича мураккаброц булади: 
у оксиллар сиптсзн учуй елрфллпншидан тапщари, катехоламнп- 
лар, мел л пии, тироксин утммшдошллрн булиб хизмат ^илади, шу- 
ннигдек клтаболизмга учрлб, СОг ва ЬЬО гача парчалаииши 
мумкин.

Фенилаланин ва тирозин катаболизми. Бу аминокислоталар 
катаболиэмииинг Узига хос цисми фумарат ва ацетоацетат з^осил 
булппш билли иоёпигл стлдпган бир цанча реакцияллрдп|):



СН—NHj
I

COOH

фенилаланин

CH-  Nll>
I

COOH

тирозин

О

С -О
I

СООН

л-гидроксиф е-
нилпируват

го м о ге н т и з и н а т
к и с л о т а

II
С

НС СН*

НС С— СН,—СООН

НООС^ о'"'
Фумарилацетоацетат

СООН СН3
! I

. СН + с=о 
II I
СН СН2
I I

СООН СООН

Ф умарат ац ето
ацетат

Фенилаланиннинг тирозинга айланиши тирозинни з^осил ци- 
лишдан ^ам кура купро^ фенилаланиннинг орти^часини чикариб 
таш лаш  учун керакдир, чунки тирозин тан^ислиги одатда булмай
ди. Бу ракцияни фенилаланингидроксилаза ферменти катализ
лайди .

Одам генофондида ферментнинг активмас вариантларини код- 
лайдиган фенилаланингидроксилаза аллел генлари булади. Гете
розигот ^олатда бу аллеллар  тахминан 2 фоиз одамларда топила- 
ди, лекин фенотипик ж и^атдан  одатда маълум бермайди, чунки 
нормал аллел актив фермент синтезини таъминлаб боради. Гомо
зигот индивидларда ту^ималардаги фенилаланингидроксилаза ак 
тивлиги курилмайди (ёки жуда паст булади), натиж ада фенила- 
ланинии тирозинга айлантирувчи реакция тухтаб ^олади. Мета- 
болизмдагн шу ну^сон фенилкетонурия касаллиги тари^асида 
намоён булади, Бемор ту^ималарида фенилаланин концентрация
си неча уп баравар  ортиб кетади; унинг ^ондаги микдори 10— 
80 мг/дл га етади (нормада 1—4 мг/дл булади). Мана шу шаро- 
итларда фенилаланиннинг талайгина ^исми фенилпироузум кис
лота билап фенилсут кислотага айланади (нормада улар деярли 
^осил булмайди):

Фвммимиммии Фенилпируват Феи и я лактат



М ана шу бирикмаларнинг ^аммаси с, м г/д л  
бемор сийдиги билан бирга чи^иб ту
ради. Фенилкетонуриянинг энг огир 
куриниши а^лий ва жисмоний жи^ат- 
дан ривожланишнинг кескин издан 
чи^ишидир (10 яш ар бола юра олмай- 
ди, атиги бир нечта сузни билади).
М ана шу узгаришлар, афтидан, кщо- 
ри концентрациялардаги фенилаланин
нинг зарарли  таъсирига богли^дир.
Касалга таркибида фенилаланин кам 
буладиган ов^ат бериб борилса, бе- 
морлар ^онидаги фенилаланин концен
трацияси пасаяди ва касаллик ало- 
матларининг авж  олиб бориши секин- 
лашади. Ш ундай даво бола тугилга- 
нидан кейин дар^ол бошланадиган 
булса, мия зарарланишининг анча олди олинган булади.

Вужудида гетерозигот ^олатдаги фенилкетонурия гени бор ки- 
шиларни фенилаланинга сезгирлик синамаси билан синаб куриб 
ани^лаб олса булади. Бунинг учун текширилаётган кишига на- 
з^орга 10 г атрофида фенилаланин берилади (одатда мева сувига 
аралаш ти ри б), сунгра ^ар сафар орадан бир соат утказиб туриб 
текшириш учун цон олинади-да, шу цон намуналаридаги тирозин 
концентрацияси аницланади. Нормада 1̂ ондаги тирозин концен
трацияси одамга фенилаланин бериб курилганидан кейин фенил
кетонурия генини гетерозигот ^олида олиб юрган кишиларга Ка
раганда анча катта булади (122 раем). Фениналанинга сезгирлик 
синамасидан болапииг касал булиб тугилиш хавфи бор-йу^лиги- 
ни ани^лаш  учун генетика консультациясидан фойдаланилади: ни- 
кохланиб турмуш цураётган иккала ёш вужудида фенилкетонурия 
гени булса, у вацтда ш улардан касал болг! тугилиш э^тимоли 1:4 
га тенг булади. Тирозин катаболизмининг гомогентизинат кислота 
боецнчида тухтаб цолиши билан ало^адор булган ирсий касаллик 
алкаптонурия IV бобда тасвирлангаи.

М еланинлар биосинтези. Пигмент ^уж айралари  (меланоцит- 
лар) да тирозин т у р а н г л и  меланин нигментлари (юнонча ше- 
las  — i^opa деган суздан олинган) утмпшдоши булиб хизмат ^ила- 
ди. Тирозиназа таъсирида тирозин оксидланиб, дигидроксифенил- 
аланин (ДОФА) га айланади, фермент иштирокисиз утадиган 
реакциялар натижасида ундан меланин ^осил булади:

о н

6  -
0 н 2
!

СН— NHj
1

СООН
ти ро зи н

он

с н —n h2
Iсоон к
ДОФА 361

122-расм. Н ормада (1) ва
гетерозигот ^олдаги фенил
кетонурия гени (2) булгани
да фенилаланин билан наг
рузка берилганда ^ондаги 
тирозин концентрациясининг 

узгариши.



М еланинлар структураси тартибга тушмаган полимер бирик
малар группасидир. Бадан  терисининг ранги меланоцитлар мик;- 
дори ва та^симланишига ^амда улардаги меланинлар микдорига 
боглик булади. М еланинлар куз тур пардасида к ам бор. М елано- 
цитларда тугилишдан тирозиназа булмаслиги ёки меланоцитлар- 
нинг узи булмаслиги альбинизм  тарикасида намоён булади. Бу 
касаллик учун бадан териси ва сочларда пигментация булмаслиги, 
ёрукК3 карай олмаслик, кузнинг хира булиши характер»лидир.

Катехоламинлар биосинтези. Буйрак усти безларининг ми»: 
моддаси билан нерв тукимасида тирозин катехоламинлар утмиш- 
д'оши булиб хизмат килади, шу катехоламинлардан энг мукимла- 
ри дофамин, норадреналин ва адреналиндир:

он

сн2 
I
СН— NH,
I

СООН
ТИ РО ЗИ Н

соон
ДОФА

он

^ — он —  он

сн—он
I

СНг— NHj  

гюравреналин

СН— ОН
i

C H r - N H — СНз

адреналин

Дофамин билам норадреналин синапсдан нерв имплульси утиши
ла меднаторлар вазифасини баж аради; адреналин буйрак усти 
безлари мня моддасининг гормони булиб, хусусан, деполарда 
тупланиб турган углеводлар билан ёгларнинг сафарбар этилиши- 
ни жонлантиради.

Катехоламинлар асосан икки йул билан инактивацияланади. 
Биринчи йули учппчи к°латДаги гидроксил группаси буйлаб ме- 
тилланишдир; мстил группаси донори булиб S -аденозилметионин 
(катехол-О-метилтрансфераза ферменти) хизмат килаДи- Иккинчи 
йули моноаминоокспдлал таъсирида катехоламинларнинг дезамин- 
ланиши билан боглицднр: дезаминланиш натижасида катехола
мин катехолимиига айланади, катехолимин уз-узидан гидролиз- 
ланиб, альдегид билан аммиак к ° сил КилаДи:
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R — CH2 — NH2 +  Oj R — CH =  NH .+  H20 2

H
I

R -  CH =  NH +  H20  —  R — С =  О +  NH3

Ш ундай ^илиб, моноаминооксидаза аминнинг дегидрланиши- 
пи катализлайди, шу билан бирга кислород водород акцептори 
булиб хизмат ^илади; водород пероксиди кейин к атал аза  таъси
рида парчаланади.

ГИСТИДИН АЛМАШИНУВИ
О

Гистидин катаболизми унинг уроканинаткислота ^осил ^илиб 
дезаминланиши йули билан боради, уроканинат кислота кейин 
бир ^анча реакцияларда аммиакка, тетрагидрофолат кислота би
лан бириккан бир углеродли фрагмент ва глутамат кислотага 
айланади. Гистидиннинг физиологик жихатдан  му^им булган уз- 
гаришларидаинг йули унинг декарбоксилланиши ва гистамин >̂ о- 
сил булиши билан боглангандир:

v.N-
Н

-С Н 2— СН— СООН  

N H 3

--'COaj

N--------п- СН? -с н 2
I
NHV

I  j

-С Н = С Н — СООН

VN'
н

урокакн нД Т ки с л о т*

N-------- р—С Н г—СНз— СООН

=о
in—

t
гистамин

N 
Н

имиаазолонпропионаг

-Ц
I

-С Н *--С Н г 
I

n h 2
-NN-

С Н з
I м ет илгж  тамин

NHj.
С. фрагмент. 

5;„ глутамат

Гистидиннинг дезаминланишиии жигар ва терида буладиган 
гистидаза катализлаб боради; уроканинат кислота ф а^ат  жигарда 
буладиган уроканиназа таъсирида имидазолонпропионлт кисло
тага  айланади. Ж игар  касалликларида цонда шу иккала (фермент 
пайдо булади ва улар активлигини улчашдан диагностиклдл фой- 
даланилади. Гистидаза ну^соии билан боглик; булгли .’пегшШнг- 
мия деган ирсий касаллик маълум; бу касаллик учун ту^имлллр-
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д а  гистидин микдори ортиб-кетиши ва жисмоний камда ацлий ри- 
вожланишнинг издан чикиши характерлидир.

Гистидиннинг декарбоксилланиши а м а л д а  бар ча  органлар- 
нинг бириктирувчи тукимасида бул ади ган  семиз ^уж айраларда  
гистидиндекарбоксилаза иштирокида юзага чикади, асосан. Ги
стамин мана шу кУж а йрал ар да  оксил билан бириккан х>олатда 
тупланиб боради ва махсус секретор гранулаларда са^ланади. 
Ж уда хилма-хил таъсиротлар натижасида — зарб текканида, б а 
дан куйганида, электр таъсир этганида, купгина эндоген модда
лар таъсир курсатганида у хуж айралараро  му^итга аж ралиб чи- 
Киб, конга тушиши мумкин. Гистамин физиологик ж и^атдан  куч
ли ва куп турли активликка эгадир. Крнга гистамин юборилганида 
Куйидаги кодисалар кузатилади. *

1. Артериолалар билан капиллярлар кенгаяди (жумладан, 
терида к ам шундай булади, тери к и за р а д и ) ; шунинг натижасида 
Кон босими пасаяди.

2. К апиллярлар утказувчанлиги кучайиб, конДан КУж а 1”!ралар-  
аро мухитга суюклик чикади, бу — кон Кажми камайишига олиб  
келадики, шу нарса кон босими пасайишининг яна бир сабаби- 
дир.

3. Бош мияда томирлар кенгайиши ва кондан суюклик чики
ши калла  ички босими кутарилишига ва бош огриги пайдо були- 
шига олиб келади.

4. Упка силлик мускуллари цискаради, бу — бирдан нафас КИ' 
сиб колиб, бугилиш тарикасида намоён булади. i

5. Меъда шираси ва сулак аж ралиш и жонланади.
Гистамин юборилганидан кейин мана шу к°Дисаларнинг кам-

маси кучли ифодаланган, патологик характерга эга булади, гиста
мин дозаси етарли д ар аж ад а  катта (денгиз чучкаси учун тахми
нан 1 мг) булса, гистамин шоки хавфи тугилади.

Нормада гистамин бояги системаларнинг узини идора этишда 
Катнашади деб тахмин килинади, лекин концентрациясининг у з 
гариши, шунга яраш а органлар функцияларининг узгаришлари 
Кам адаптация ёки гомеостазни саклаб  колиш учун зарур була
диган тор доираларда руй беради. Бундан ташкари, ма^аллий 
таъсир (зарб тегиши, куйиш ва бошкалар) натижасида семиз КУ- 
ж айралардап  аж ралиб  чиккан гистамин конга айтарли мик.дор- 
ларда тушмайди ва ф акат  ма^аллий реакцияга сабаб булади, 
холос.

Организмга баъзи антигенлар (табиатан оксил, полисахарид 
булган антигенлар, бир канча дорилар) тушганида организмнинг 
сенсибиллашгли алокида бир холати — дар^ол юзага чикадиган 
типдаги ута сезунчанлик колати юзага келади. Уша антигеннинг 
узи бир неча минут давомида организмга яна тушадиган булса, 
бу — гистамин нюкппниг деярли аник нусхасидан иборат булган 
уткир реакция бошллиншига олиб келади (анафилактик ва аллер
гик реакциялар). 1>у реакциялар механизми семиз куж айралардан  
гистамин ажралиб чшуппнпи уз ичига олади, бу кУж а й р а л а р д а н  
гистамин уларнинг юзлсндл ^заро антиген — антитело таъсири 
юзага келиши натижасидл лжралиб чикади.



Гистамин тери орасига юборилганида ^ш а жой цизариб, тем- 
ператураси кутарилади, шишиб чи^иб, огриб туради, яъни я л л и р - 
ланишга характерли аломатлар юзага келади. Шунга асосланиб 
туриб гистамин яллирланиш реакцияси авж  олиб боришида ишти
рок этади деб ^исобланади.

Гистаминнинг инактивланиши метилланиши йули билан бора
ди; 1-метилгистамин организмдан сийдик билан бирга чи^арила- 
ди.

Гистамин меъда секретор функциясини текширишда ^уллани- 
лади (ю^орига ц ар ал си н ): меъда шилли^ пардаси гистамин юбо- 
рилишига секрецияни кучайтириш билан жавоб бермайдиган бул
са, у ^олда бу — секретор ^ужайраларнинг анча зарарланганини 
(атрофик гастритлар борлигини) курсатади. ,

АМ ИНОКИСЛОТАЛАР  А ЛМ АШ ИН УВ ИН ИН Г >.
ИРСИЙ К АМ ЧИЛИКЛАРИ V ^

Юкорида аминокислоталар алмашинувидаги баъзи ирсий ну^- 
сонлар тасвирлаб утилган эди; 42-жадвалда шундай касаллик- 
ларнинг анчагина катта руйхати келтирилган, лекин бу руйхат 
^ам ма касалликларни уз ичига олмайди,— ^озирги ва^тда шундай 
касалликлардан  ^аммаси булиб юзтадан ортами маълум. У лар
нинг купчилиги учун клиник куринишлари жи^атидан, жумладан, 
огирлиги жи^атидаи бир-биридан ф ар^  циладиган формаларн тас 
вирлаб утилган. Уларнинг огирлиги жи^атидан ^ар хил булиши 
тегишли геи аллел вариантларининг сони одам генофондида икки- 
тадан орти^ эканлигини курсатади. Худди бошца бирикмалар син
гари аминокислоталар алмашинувининг талайгина ирсий камчи- 
ликлари ^ам мия ривожланиши ва функцияларининг издан чици- 
шига олиб келади; шунииг сабаблари ^озирча номаълум.

42 - ж  а д в а л

Аминокислоталар алмашинувининг ирсий камчиликларм

К асалли к
Нук;сонли ф ерм ент ёки 
транспорт системаси Лсосий куриниш лари

Гиперглицине- Глицинии парчаловчи фер
мия мент 

/  '! таза
Гомоцистину
рия

Цистатионин-Р-смите-

2. Метилентетрагидро- 
фолатредуктаза

3. Витамин В 12 ни метил- 
кобаламинга айлантиради- 
ган фермент ёки ичакдан 
^онга витамин B[2 етказиб

Миянинг цатти^ зарарланиши, 
талваса тутиб туриши, гипото
ния, нафаснинг издан чикиши 

Ту^ималарда гомоцистин в а . 
метионин концентрацияларишшг 
говори булиши. А^лий жихатдан 
рпвожланиш билан скелет рн- 
вожланишининг издан чициши.

Гомоцистин концентрацияси 
юкори, метионин концентрацияси 
нормал булиши, ацлпй рмможли- 
нишининг издан чи^ИШП.

Гомоцистин копцентрпцниои 
говори, метионин концомгрлциясн-
нинг паст .............. псрммциоз
анемия.
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42-жадвал давоми

К асаллик Н уксонли ф ерм ент ёки 
транспорт системаси Асосий кУринишлар»

Цистиноз

Цистинурия

А!спартат-глу-
таматурия
Формимино-
глутаматурия
Гипервали-
немня

Заранг шарба- 
ти касаллиги

Лизин сурили
ши издам чи^и- 
ши синдроми

берадиган оксиллар.
Цистинни ташиб бериш 

ёки Кайтариш

1. Буйракларда дистин 
ташилишининг издан чики
ши. !,

2. Буйрак ва ичакда цис- 
тин, лизин, аргинин ва ор
нитин ташилишининг издан 
чикиши

Буйракларда аспартат ва 
глутамат ташилиши 

Ж игар глутаматформими- 
потрансферазаси 

Валинаминотраисфераза

Тармо^ланган углерод 
занжири бор «х-кетокисло- 
талар декарбоксилазаси

Ичак ва буйракларда ли
зин. ташилиши

Гипераммо
ниемия

Гипераммо-
ниемия

t
1 Карбамоилфосфатснн- 

тетаза

. Орнитин-карбамоилтранс-
фераза

Цитруллииемия Аргининосукцинат-синте-
таза

Аргининосук-
динатурия

Гнпераргини-
немия

Оцсилларни ку- 
таролмаслик- 
нинг лизину-

Аргининосукдиназа

Аргиназа

Буйраклар, ичак ва гепа- 
тоцитлар мембранаси ор- 
цали лизин, орнитин ва ар-

_Цистиннинг хуж айра ичида 
тупланиб бориб, купинча, лизо- 
сомаларда кристаллар ^осил 
^илиши. Яхшн усмай ^ олиши. 
Буйраклар функциясининг бузи- 
лиши.

Сийдик билан анчагина цистив 
чи^иб туриши; сийдик йулларида 
цистин тошлари пайдо булиши.

Айтиб утилган барча амино
кислоталарнинг сийдик билан чи- 
циб туриши: сийдик йулларида 
цистин тошлари пайдо булиши.

Симптомсиз утади.

Гиперкинезия, нутц ривож лани -
шининг издан чикиши.

Жисмоний ва 5^лий ж и^атдак 
ривожланишнинг издан чициши, 
тез-тез цусиб! туриш.

Озиб-т^зиб кетиш, неврологик 
узгаришлар. Сийдикдан заранг 
шарбати х.иди келиб туради. 
KjOH билан сийдикда лейцин, изо- 
лейцин, валин ва тегишли а-кето- 
кислоталар концентрациясининг 
ю ^ори . булиши.

Жисмоний ва щ ли й  жи^атдан- 
ривожланишнинг издан чицишй. 
Сийдик билан купрок; лизин чи- 
^иб туриши, ^онда лизин кон
центрациясининг паст булиши.

Оксилли ов^атни кутаролмас- 
лик, ^усавериш, талвасага тушиш,. 
кома бошланиши.

^усиш , бош огриши, талвасага 
тушиш, кома бошланиши. Сий
дик билан оротат кислота чикйб 
туриши.. ___ .. .. . . .............

Кон билан сийдикда цитруллин. 
концентрациясининг ю^ори були
ши. Турли дараж адаги гиперам
мониемия.

К,,он билан сийдикда аргинино- 
сукцинат концентрациясининг гово
ри булиши. Талваса тутиб ту 
риши, а^лий ж н^атдан ривожла- 
нишнйнг издан чикиши. Сотаар" 
ривожланишининг издан чикиши.

А^лий . ж и^атдан ривожланиш
нинг издан чикиши, талвасалар* 
тутиб туриши.

Оксилли ов^ат ейилганидаш 
кейин ич суриши, цайт цилиш, ги
пераммониемия бошланиши. Ок;-
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42-жадвал давоми

К асалли к Н уксонли ф ерм ент ёки 
транспорт систем аси Асосий куриниш лари

рик хили гинин ташилиши

Альбинизм Тирозиназа

Алкаптонурия Гомогентизинат кислота 
диоксигеназаси

Тирозинемия Тирозинаминотрансфера-
за

Ф енилкетону-. 1. Фенилаланингидрокси-
рия : лазаси.

2. Дегидроптеридинре- 
дуктаза

3. Дигидробиоптеринсин-
.тетаза

Гистидинемия -f" Гистидаза

Гистидинурия Буйрак ва ичакда гисти
дин ташилиши

Уроканатурия Урокиназа

силли овцатни хушламаслик (ёки 
ундан кунгил 1̂ олиши). Лизин, 
аргинин ва орнитин концентра- 
циясининг -сийдикда ю^ори, ^онда 
паст булиши.

Меланин ^осил булиши издан 
чи^ади. К,уёш нурига сезгирлик 
кучайиб кетади. Куз хираланиб 
колади.
Сийдик билан гомогентизинат кис
лота чициб туриши, охроноз, арт- 
ритлар булиши.

А^лий жихатдан ривожлаииш- 
нинг издан чикиши, г^л-оё^ кафт- 
лари гиперкератози, к^з шо^ пар- 
дасининг хиралашиб ■ ^олиши. .

Симптомларини фенилаланин ва 
тирозин алмашинуви туррисидаги 
бобдан куринг.

Бу хам шундай

К^он билан сййдикда гистидин 
к он цент р а цйя с и н и и г ю^ори б^ли- 
ши. Ацлий жихатдан ривожланиш 
ва нутцнинг >;ар хил дараж ада 
издан чикиши. Баъзан симитом- 
снз утади.

Гистидин концентрациясининг 
сийдикда юцори, ^онда нормал 
булиши. А р;л и й  жихатдан ривож- 
ланищда ореада 1<;олиш мумкин.

А^лий жихатдан ривожланиш- 
нинг издан чикиши.____________

X II  боб
Н У К Л Е О Т И Д Л А Р  А Л М А Ш И Н У ВИ ВА Ф У Н К Ц И Я Л А РИ

Нуклеотидларнинг купгина фуикциялари аввалги булимларда 
тасвирлаб утилган. Уларнинг асосийлари цуйидагилардир.

1. Мононуклеотидлар нуклеин кислоталарнинг утмишдошларн 
ва  таркибий кисмлари булиб хизмат цилади.

ф  А ДФ —АТФ цикли моддалар оксидланиш энергиясишшг ор • 
ганизмдаги эндергоник ж араёнларда  фойдаланиладигаи 'лк'ргии- 
га  айланишнда иштирок этади. Баъзи  реакцияларда боии^л пук- 
леотедлар >^ам худди шундай ролни адо этиши мумкин.

$1  Аденилат кислота цолдиги дегидрогеназалар (МАЛ,, МЛДФ, 
ФАД) коферментлари ва ациллапиш коферменти (КоА) тлркиби-
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га киради; УТФ, ГТФ ва ЦТФ моносахарид ^олдицларини олиб 
утиш реакцияларида коферментлар ролини баж аради; ЦТФ хо- 
лиитрансфераза коферменти булиб хизмат ^илади.

4. Циклик 3', 5',-цАМФ ва 3', 5 '-цГМ Ф мононуклеотидлар ^у- 
ж айра  ичидаги эффектор системаларга гормонал з^амда бош^а 
сигналларни утказиш да воситачи булиб ^исобланади.

Организмнинг ^ам м а ^уж айралари  нуклеотидларни синтезлаш- 
га ам алда ^одирдир. Бундан тапщари, ов^ат ва организм уз ту^и- 
маларининг нуклеин кислоталари, нуклеотидлар манбаи булиб 
хизмат ^илади, лекин бу манбалар  иккинчи д ар аж ал и  а^амиятга 
эга булади.

Овцатнинг нуклеин кислоталари ичакда меъда ости бези ши- 
расининг н у к л еаз ал ар и — Д Н К а з а  ва Р Н К азал ар  таъсирида ги- 
дролизланади. Гидролиздан ^осил буладиган ма^сулотлар моно
нуклеотидлар (мононуклеозидфосфатлао) ва олигонуклеотидлар- 
дир. И чак фосфодиэстеразалари олигон^клеотидларни мононук- 
леотидларгача парчалайди. Мононуклеотидлар фосф атазалар  иш 
тирокида гидролизланиб, нуклеотид ва фосфат кислота ^осил 
^илади; бу ^одиса цисман ичак йулида, к;исман эса ичак ^ужай- 
раларида уларга мононуклеотидлар сурилиб утганидан кейин руй 
беради.

П У Р И Н Л И  Н У К Л Е О Т И Д Л А Р  Б И О С И Н Т Е З И

Пуринли нуклеотидлар пурин ядроси атомларининг келиб чи- 
р ш и  нишонланган м оддалар билан утказилган таж рибаларда  
XX асрнинг 50-йилларидаё^ ани^лаб олинган эди. Пурин структу.- 
расининг ^ар хил бирикмалар етказиб берадиган майда фраг- 
ментлардаи юзага келиши маълум булди:

со2

^ Глицин
Acna/jrar

j ' (1 Г С ■ * —  Мегенил-Нц 
Фармил-Н. —►- с ^ .  1 C 1 /  Фолат дан алинган 
аилатдан олинган С,-Фрагмент

фрагмент
\  X

Глутамин амидли
азоти

Кейинчалик пуринли нуклеотидлар х;осил булишига олиб боради- 
ган реакцияларнинг тартиби бошидан охиригача уртаниб чицил- 
ди. Синтез 5-фосфорибозил-1-амин з^осил булишидан бошланади:

368



рибозо 5  фосфат 5  фосфорибозил 1 дифосфат
О

'СН Глутамин ^  

Г лутам ат А

H„03Pb— сн

но он
инозинат кислота

H

1 I
но он

сунгра аминогруппага глицин ^олдиги келиб бирикади ва кейин 
метинил-Н4-фолатнинг метинил группаси, яна битта глутамина- 
мид группаси, углерод диоксиди, аснарагинат кислота ам иногруп
паси, формил-Н4-фолатнинг формил ц о л д и ш д а н  фойдаланиб туриб  
пурин ядроси хосил хилиш реакциялари бирин-кетнн булиб утади. 
Ана шу бир цанча реакцияларнинг натижасн инозинат кислота 
(ИМФ) хосил булишидир.

Инозинат кислота пурипли ^исми гипоксаитиндан иборат нук- 
леотиддир; у т Р Н К  таркибида мииор нуклеотидларнинг бири та- 
ри^асида учрайди. Бундан таищари инозинат кислота асосий пу- 
ринли нуклеотидлар— АМФ ва ГМФ утмишдоши булиб хизмат 
килади, 123-расмда мана шу пурипли нуклеотидларнинг синтези 
курсатилган. Махсус киназалар таъсирида бу нуклеозидмонофос- 
ф атлар нуклеозиддифосфатлар билан нуклеозидтрифосфатларга 
айланади.

Пуринли нуклеотидларнинг аденин ва гуаниндан биологик йулг 
билан синтезланиши (пуринли нуклеотидлар биосинтези). Н уклео
тидларнинг узгаришларга учраши натижасида ту^им аларда тин
май эркин пурин ас о сл ар и — аденин ва гуанин ^осил булиб тура
ди. Аденинфосфорибозилтрансфераза ва гипоксантин-гуанин-фос- 
форибозилтрансфераза ферментлари иштирокида булардан 
нуклеотидлар синтези учун такрор фойдалапиш мумкин:

А денин+Ф осфорибозилдифосфат->-А М Ф +Н 4Р 2 0 7  

Г уанин Фосфорибозилдифосфат-^-Г М Ф 4 -Н 4Р 20 7

Иккинчи фермент субстрат тарицасида гипоксаитиндан фопда- 
ланиши хам мумкин:

Гипоксантин+Ф осфорибозилдифосфат->И М Ф -|-П 4 Р.,()7 
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^N'^NN'I

Аспартаг.

.H O O C —CH — CH2— COOH 

NH

Рибозофосфат 

Инозимаг ки сл о го

нго
ГТФ
ГДФ + Н3РО«

Н А Д *
Н АДН + Н‘

чХ>
Рибозофосфат 

адени/i к,ах,раоо кислота

N N Н I
Рибозофосфат

j
■■Фумарат

кс а м т и лат кислота

-ноАТФ- J ^ - 4
Н„РаО , + А М Ф - - 4 — Глутамин 

р - * -  Глутамат

Рибозофосфат 

<аденилат кислота  (А М Ф ) 

Ь - А Т Ф  

р^АДФ

О

^ - 4 A n
i

Рибозофосфат 

гу а н и л а г  кислот а  ( гм ф /

• АТФ

•АДФ

сАДФ

ГДФ

А Тф

L *  А Т Ф  

Г^АДФ
ГТФ

123-расм. Аденилли ва гуанилли нуклеотидлар синтези 
схемаси.

Азотли асосларнинг метаболизмга такрор ^ушилишининг шу ме-
ханизми « 1̂ ут1<;ариш йули» деб аталади.

Пуринли нуклеотидлар биосинтезининг идора этилиши. 5- фос-
форибозмламин ^осил булиш реакцияси пуринли нуклеотидлар 
биосипточнпп чеклаб к;уювчи боскичдир. Ана шу реакцияни ката 
лизлайди гип фермент аденилат ва гуанилат кислоталар таъсирида 
ингибициялаплди. Бундан таш ^ари, шу метаболизм занжири унинг 
тармо^лаппш жомида идора этиб борилади: АМФ аденилосукцинат 
хосил булиш реакциясини, ГМФ эса ксантилат кислотаси з^осил 
булиш реакциясини ипгибирлайди (124-расм). Идора этишнинг шу 
механизми умуман олганда АМФ ва ГМФ синтези тезлигини зарур 
д ар аж ад а  са^лаб  боршини таъминлайди.
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ПУРИНЛИ НУК ЛЕОТИДЛ АР  
КАТАБОЛИЗМИ

Пуринли нуклеотидлар к а
таболизми фосфат ^олдири, 
рибоза ^олдири (ёки ум ум ан  
рибозофосфат ^олдири) ^ам да 
аминогрупиани гидролитик 
йул билан аж ратиб олиш ре- 
акцияларини уз ичига олади. 
Ана шу реакциялар натижаси
да АМФ дан гипоксантин, 
ГМФ дан эса ксантин з^осил 
булади; пировард натижада 
пуринли нуклеотидларнинг пу
рин ядроси сийдик кислота 
(урат кислота) га айланади:

N H 2

Фосфсрибозилдифосфат

Г '

0

- фосфорибозил- 

!
I

ИМФ

Аде ни/7 цщ раба  
ни слот а

Ксантипст  
к  и  спот а

0

ГМФ-_____ J

124-расм. Пуринли нуклеотидлар син
тезининг тескари манфий ало^а ме

ханизми буйича идора этилиши.

Рибозоф осф ат гипоксантин
АМФ

h 2n

он он

N N
I

Рибозофосфат
ГМФ

'N 
Н Н

Сийдик кислота 
(кото шакли)

Сийдик кислота 
( <ж о л ш акли)

Гииоксантиннинг ксаитинга ва ксаитиининг сийдик кислотаг»- 
айланиши ксантиноксидаза таъсири остида утади; бу рсакцпилпр-
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да  кислород молекуласидан фойдаланилади, унинг бир атоми пу- 
ринга, иккинчиси эса водород пероксидга кушилади:

Г и гю к сан ти н + 0 2 +  Н 20->-Ксантин-{-Н20 2 
К с а н т и н + 0 2+ Н 20 -^ С и й ди к  кислота 4-Н 20 2

Сийдик кислота асосан жигарда косил булади. Сийдик кислота 
■одамдаги пуринли нуклеотидлар катаболизмининг асосий ма^суло- 
тидир. Одам организмида кар кеча-кундузда 0,5— 1 г сийдик кис
лота хосил булиб, буйраклар оркали чи^ариб турилади.

ГИПЕРУРИКЕМИЯ ВА ПОДАГРА

Соглом одам цонида 3—7 мг/дл урат кислота булади. Сийдик 
кислота кондентрадиясининг мудом говори булиб туриши (гипер- 
урикемия) аксари подагра касаллиги пайдо булишига олиб кела
ди. Сийдик кислота сувда ёмон эрийди. Н ормада кондаги сийдик 
кислота концентрацияси сувдаги туйинган эритмадагига Караган
д а  каттарок булади. Бу шунга богли^ки, сийдик кислотанинг бир 
Кисми оксиллар ва коннинг бошка баъзи таркибий кисмлари би
лан  бириккандир. Кон билан тукималарда сийдик кислота концен- 
трациясининг андек кутарилиб кетиши кам кристаллар косил 
булишига олиб келади. Подагра касаллигининг асосий симптомла- 
ри хам ана шунга боглик-

Подагранинг клиник жихатдан энг характерли булган белгиси 
бугимлар, аксари, майда бугимлар такрор-такрор уткир яллирла- 
ниш ходисалари булиб туришидир (подагра кризлари ёки атака- 
лари). К асаллик одатда (3/4 колларда) оёк бош бармогининг би- 
ринчи бурими яллирланишидан бошланади. Криз макалида оррик 
шу к.адар зураядики, бемор чойшаб тегишига чидаи олмай колади. 
К асаллик хуружи неча соатлаб давом этади ва бир неча ой ора- 
лаб такрорланиб туради.

Подагра кризи буримда сийдик кислота мононатрийли 
тузи кристаллари (натрий урати) тупланиб к°лишига богликдир. 
Хусусаи, мана бундай таж риба ана шундан дарак  беради: сийдик 
кислота кристаллари суспензиясини таж риба хайвони буримнга 
юбориладиган булса, подагра учун характерли реакция бош лана
ди. Урат кристаллари лейкоцитлар томонидан фагоцитланади, 
лейкоцитларда шу кристаллар таъсири билан лизосома мем брана
лари емирнлади; аж ралиб  чикадиган лизосома ферментлари уз 
навбатида куж айраларнн емирадн, хужайра парчаланишининг 
максулотларп эса яллирланишга сабаб булади, деб тахмин кили- 
нади.

Подагранинг бопща бир характерли аломати подагра тугунла- 
ри (тофуслари) дир. Булар тегишли ж ойларда  уратлар тупланиб, 
купайиб бориши натижасида пайдо булади. Уларнинг каммаДан 
куп тупланадиган жойлари майда бугимлар, пайлар, тогайлар,
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теридир. Тофус устидаги тери атро- 
фияга учраб емирилади, шунда то- 
фусдан асосан уратлардан ташкил 
топган кукун тукилиб туради. Бу- 
римларда тугунлар пайдо булиши 
уларнинг шаклини узгартириб, 
функциясини издан чи^аради. Буй
рак  ту^ималарида уратлар  тупла
ниб ^олиши буйрак етишмовчилиги- 
га — подагранинг куп учрайдиган 
асоратига олиб келади. Уратлар 125-расм. Леш — Нихан синдроми- 

буйрак ж ом ларида *ам тупланиб T o Z Z ^  б&^иб-
цолиб, буйрак тошлари ^осил 1̂ или- ^олиши (крестчалар билан белги- 

s ши мумкин (подагра билан огриган лаб ^уйилган).
касалларнинг тахминан ярмида).

Подагра кенг* тар^алган  касалликдир: турли м ам лакатларда  
катта ёшли ахолининг 0,3 фоиздан 1,7 фоизгача булган цисми по- 
даграга  гирифтор, шу билан бирга эркаклар бу касаллик билан 
аёлларга Караганда 20 баравар купро^ огрийди. Подаграни гипе- 
рурикемия (аницрори — туцималардаги уратлар концентрацияси 
купайиб кетгани) о^ибати деб ^исоблаш мумкин: ^онида сийдик 
кислота микдори 7 мг/дл дан 8 мг/дл,гача борадиган одамлар ора
сида подагра билан огриганлар 20 фоизга борса, 9 мл/дл дан ор- 
тиц гиперурикемияда касаллар  сопи 90 фоизга бориб ^олади.

Гиперурикемия аксари табиатаи ирсий булади; подагра билан 
огриган касал ^ариндош-урурлари орасида гиперурикемия тасоди- 
фан танлаб олинган одамлардагига Караганда неча баравар  куп
рок топилади. Гиперурикемиянинг огир х и л и — Леш-Нихан синд
ромы маълум, у X-хромосома билан туташган рецессив белги 
сифатида наслдан-наслга утиб боради (фарзандларнинг уриллари- 
да намоён булади). Ана шундай болаларда подаграга характерли 
аломатлардан тапщари церебрал ф алаж лар  кузатилади, а^л-ид- 
рок айнаган булади, улар узига ж аро^ат  етказишга (лаблари, 
бармо^ларини тишлаб ^онатишга) уринадилар. Бу касаллик ги
поксантин билан гуаниннинг тегишлича ИМФ ва ГМФ га айлани- 
шини катализловчи г и п о к с а нт и п - гуадн и - ф о с ф о.р и б о з и л т р а н с ф е р аз а 
нуцсонига борлицдир («кут^ариш йули»): касалларда бу фермент 
активлиги нормадагига Караганда неча минг баравар камрок бу
лади. Шунинг натижасида гипоксантин билап гуанин нуклеотидлар 
синтези учун такрор сарфланмасдан, балки бошдаи-оёк; урат кис
лотага айланадики, шу нарса гиперурикемияга олиб келади (125- 
расм). Эркакларда подагранинг анча куп учраб туриши X-хромо- 
сомада жойлашган гипоксантин-гуанин-фосфорибозилтрансфорана 
генининг айни аллел вариантларига боглиц булса ^ам аж аб  чмаг. 
Лекин пуринлар метаболизмининг боища ^ал^аларидаги  у.чгариш 
лар хам гиперурикемия ва подаграга сабаб булиши мумниплнгнпи 
тасаввур этиш осон.

Аллопуринол билан подаграга даво к;илиш ва уммпг "......ши

кислота



олиш  юзасидан цулга киритилган муваффа^иятли таж риба подаг
ранинг асосий сабаби гиперурикемиядир деган фикрнинг тугрили- 
тидан далолат  беради. Аллопуринол гипоксантиннинг структура 
аналогидир:

аллопуринол гипоксантин

У  ксантиноксидазанинг ра^обат ингибитори булиб ^исобланади ва 
уни кунига 0,2—0,8 г мицдорида ичиб туриш ^ондаги сийдик кис
лота ми 1уц>рини камайтириб, нормал ра^ам ларгача  туширади. Ги- 
яоксантин микдори, аксинча, ортади. Бироц гипоксантин к;он би
л ан  сийдикда сийдик кислотага ^араганда  тахминаи ун баравар 
яхширо^ эрийди ва шу сабабдан организмдан осонро^ чи^иб ке
тади. Аллопуринол билан даволаш да гипоксантин (шунингдек 
ксантин) ни чи^ариб туриш купаяди.

Иккиламчи (турмушда орттирилган) гиперурикемия ва подагра 
тшсбатан кам булади — цон, буйракларнинг баъзи касалликлари- 
да, ^ургошиндан за^арланиш  пайтида, баъзи дори моддаларни 
ичиш туфайли бошланади. Иккиламчи гиперурикемияларга^одатда 
■ё сийдик кислотани чи^ариб таш лаш  издан чикиши ёки пуринли 
'нуклеотидлар метаболизми ферментларининг ташки агентлар т а ъ 
сирида зарарланиш и сабаб булади.

I  ш
г ПИРИ МИД ИН ЛИ НУКЛЕОТИДЛАР АЛМАШИНУВИ к '  :г

Пиримидинли нуклеотидларнинг пиримидин ядроси углерод 
диоксиди, глутаминамид группаси, аспарагинат кислотадаи хосил 
■■булади. Бир ^анча туташ реакциялар натижасида шу моддалар- 
дап уридипмонофосфат кислота синтезланади, бу модда уз навба- 
тида пиримидинли бошк;а нуклеотидлар — цитидилли ва тимпдилли 
нуклеотидлар утмишдоши булиб хизмат ^илади.

УрИДилат кислота биосинтези. УМФ синтези йулининг биринчи 
реакцияси II карбамоилфосфатсинтетаза таъсирида (аницроги, по- 
лифункцпопал (ферментнинг карбамонлфосфатсинтетаз актив м ар
кази таъсирида) карбамоилфосфат ^осил булишидир. Бу реакция
д а  карбамоил(|)Осфатнинг N H 2- группаси глутаминнинг амид 
группаси ^иеобнга ^осил булади:

С О г+Глутам пп | 2 А Т Ф + Н 20 ^ Н 2№ - С О —0 Р 0 3Н 2+
+  Г л у т а м а т + 2 А Д Ф + Н 3Р 0 4
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Мочевина синтезида I карбамоилфосфатсинтетаза билан катализ- 
ланадиган реакцияда глутаминдан фойдаланилмасдан, балки  
аммиакдан фойдаланилишини эслатиб утамиз. Бу ферментлар ол
ган жойи жи^атидан х;ам бир-биридан фар^ ^илади: I карбамоил
фосфатсинтетаза митохондрияларда, асосан, ж игарда булса, I I  
карбамоилфосфатсинтетаза цитозолда, ам алда организмнинг барча 
^уж айраларида булади.

Сунгра карбамоилфосфат аспарагин кислота билан юзага чи- 
цадиган реакцияда карбамоиласпарагинат кислота ^осил ^илади,,. 
у дегидратацияланиб, дигидрооратат кислотанинг пиримидин цик- 
лини юзага келтиради:

о = с
I
о

" O 's r /О
сн,
I

.С Н — СООН

Р03н2 
карбамоилфосфат

H 2N

аспартат

н ,Р О .

соон

о = с .
сн,
I 'СИ—соон

Н А Л+ НАДН

н

карбамоиласпартат

НГ
ООН

дигидрооротат оротат

СО, Н50,Р0- С Н

оротидилат кислота урудилат кислота

Биринчи 3 та реакцияни — карбамоилфосфат, карбамоиласпар
тат ва дигидрооротат кислоталар х,осил булиш реакциялариии 
битта оцсил катализлайди, уида шу реакциялардан ^ар бирини 
катализлаш  учун тегишли актив марказлар  булади. Карбамоил- 
фосфат ва карбамоиласпартат фермент-субстрат комплекс)]дан 
аж ралиб чи^майди; шу оцсил таъсири билан аж ралиб чицаднгап 
махсулот дигидрооротат кислотадир. Д емак, УМФ сиитезпдл х,0" 
сил буладиган карбамоилфосфат мочевина синтези учун фондала 
нилиши мумкин эмас.
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Дигидрооротат кислота ало^ида бир фермент (дегидрогеназа) 
таъсирида оротат кислотага айланади. Кейин бошланадиган икки
та реакция — оротидилат кислота ^осил булиши ва унинг декар- 
боксилланишини ^ам битта о^сил катализлаб  боради. Ш ундай 
■килиб, пиримидинли нуклеотидлар синтези учун зарур олтита к а 
талитик актив центрлар, афтидан, ф а^ат  учта структура генлари 
билан кодланади.

Цитидинли нуклеотидлар биосинтези. УМФ дан махсус киназа- 
лар  таъсирида УДФ ва УТФ ^осил булади:

УМФ +  АТФ ->  УДФ +  АДФ 
УДФ +  АТФ ->- УТФ +  АДФ

УТФ нинг аминланиши йули билан цитидинтрифосфат кислота 
^осил булади; бу реакцияда глутаминнинг амид группасидан фой
даланилади:

N H ,

л+  Г л у т а ч и н  ■-)- А Т Ф  ----- *- __I +  Г л у т а м а т  +  А Д Ф  +  Н 3 РО 4

N

Р и б о за  " ( Р ) - ( Р ) - - ®  Р и б о за ' @

Уридилат кислотадан (шунингдек цитидилат кислотадан) бир
мунча мураккаброц йул билан тимидинли нуклеотидлар ^осил 
булади (пастрог^а ^аралсин). -

УМФ синтези манфий тескари ало^а механизми буйича идора 
этилади: УТФ мана шу метаболизм занжири биринчи ферменти —
II карбамоилфосфатсинтетазанинг аллостерик ингибиторидир (92- 
бетга царалсин). Бу механизм биргина УФМ эмас, балки бонща 
хамма пиримидинли нуклеотидлар УМФ дан юзага келадиган бул- 
ганидан, шу нуклеотидлар ^ам ортц^ча синтезланишига йул ^уй
ма иди.

Оротацидурия. Оротацидурия деб сийдик билан куп ми^дор 
оротат кислота чициб туришига айтилади. Ирсий оротацидурия 
маълум, бунда бир кеча-кундузда 1,5 г гача, яъни нормадагига 
Караганда 1000 баравар купро^ миадорда оротат кислота чик,иб 
туради. Беморлар сийдиги совутилганида унда оротат кислотанинг 
игнасимон кристалларидан иборат чукма >^осил булади». Бу касал 
лик УМФ синтезининг сунгги икки реакциясини — оротидилат кис
лота хосил булиши ва декарбоксилланиши реакцияларини катализ- N 
ловчи фермент стишмовчилигига боглшушр. Н атиж ада нуклеин 
кислоталар синтези учун зарур пиримидинли нуклеотидлар етиш
май 1̂ олиб, оротат кислота эса, аксинча, тупланиб боради. Ана 
■шундай шароитларда УТФ нинг идора этувчи таъсири булмасли- 
г и —-биринчи реакция аллостерик ингибиторининг йу^лиги (бунга 
^уж айралардаги  УТФ концентрацияси, бошка хамма пиримидинли
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нуклеотидлар сингари, доимо паст булиши сабаб булади) з^ам оро
тат кислотанинг тупланиб боришига йул очади. Шунинг натиж а
сида оротат кислота нормадагидан кура каттаро^ тезлик билан 
синтезланиб боради.

Д аво  ^илинмайдиган булса, ирсий оротацидурия а^лий ва ж и с
моний жихатдан ривожланишда бир умрга ж уда ореада ^олиб 
кетишга олиб келади; касаллар  одатда ^аётининг дастлабки йил- 
ларида улиб кетади. Оротат кислота зарарли эмас; ривожланиш- 
нинг издан чикиши «пир им ; щ н ц г  ajjjt и с л и г и» оцибатидир. Шу са- 
бабдан бу касалликка даво ^илиш учун суткасига 0,5— 1 г ми^до- 
рида уридин бериб турилади (урацил билан рибозадан тузилган 
нуклеозид). Бу издан чивдан реакцияларни четлаб утиб, УМФ, 
демак, бопща пиримидинли нуклеотидлар ^ам ^осил булиб тури- 
шини таъминлайди:

Бундай даво «пиримидин тан^ислиги» ни бартараф  этади ва, бун
дан таищари, сийдик билан оротат кислота чициб туришини ка- 
майтиради, чунки метаболизм йули биринчи реакциясини тухтатиб 
т^уядиган механизм ишга тушади. Д аво  бутун умр буйи узлуксиз 
давом эттириб борилиши керак; бундай касаллар  учун уридин 
витаминлар ^амда алиштириб булмайдиган аминокислоталар би
л ан  бир ^аторда энг зарур ози^ омили булиб хисобланади, деб 
айтиш мумкин.

Оротацидурия гипераммониемия пайтида ^ам бошланиши мум
кин, гипераммониемия Iкарбамоилфосфатсинтетаза ну^сонига бор- 
лик; булмасдан, балки орнитин циклининг бопща хар кандай 
ферментига богли^ булса, шундай булади. Бу ^олда митохондрия- 
ларда хосил булган карбамоилфосфат мочевина синтези учунгина 
сарфланмасдан, балки пиримидинли нуклеотидлар синтези учун 
хам сарфланади, барча оралик; метаболитлар, жумладан, оротат 
кислота концентрацияси эса, ортиб кетади.

П одаграга даво цилишда беморга аллопуринол бериб туриш 
хам оротацидурияга сабаб булиши мумкин. Аллопуринол организм
да к;исман табиий мононуклеотид аналогига — оксипуринолмо- 
нонуклеотидга айланади, у оротидилат кислота декарбоксилланиш 
реакциясининг кучли ингибитори булиб, шунга кура ту^ималарда 
оротат кислота тупланиб боришига ^ам сабаб булади.

Дезоксирибонуклеотидлар — Д Н К  утмишдошлари — махсус 
фермент системаси иштирокида рибоза цолдирининг цайтарилииш 
йули билан рибонуклеотидлардан хосил булади. Рибонуклеозид 
редуктаза деган фермент иккинчи углерод атомидаги рибоза цол- 
дири гидроксил группасининг цайтарилишини катализлайди; бу 
фермент субстратлари нуклеотидлар дифосфатларидир. Шу реак- 
цияда таркибида S H - группа буладиган паст молекулали тиоре-

/ - ' /  Уридин +  АТФ ->  УМФ +  АДФ

ДЕЗОКСИРИБ ОН УКЛ ЕОТ ИДЛ АР БИОСИНТЕЗИ
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доксин оцсили водород донори булиб хизмат килади; водороддаге 
гидроксил группа кислородини сув молекуласигача ц'айтариш учу» 
фойдаланилади:

НО ОН +  Тиоредоксин
''SH

НО ОН
рибонуьлеозиддкфссфат

О о
II II

н о_ Р _ о - Р - о - с н ^  4сос ^
____► но он K j  +  Т и о р е д о к с и н ^ | +  HjO

н \— УН S
НО н

дезоксирибонуклеозиддифосфат

Системанинг бошца бир ферменти — тиоредоксинредуктаза —  
оксидланган тиоредоксиннинг гидрланишини катализлайди:

/ S  / S H
Тиоредоксин<^ I -( -Н А Д Ф -Н  +  Н + —»Т иоредоксин<^ + Н А Д Ф  +

.S

Дезоксирибонуклеозиддифосфатлар киназалар иштирокидачдез- 
оксирибонуклеозидтрифосфатларга айланади:

Дезоксирибоиуклеозиддифосфат +  АТФ ->  Дезоксирибонуклео- 
зидтрифосфат +  АДФ

Тимидилли нуклеотидлар биосинтези. Тимидилат кислота; 
(дТМФ) тимидилатсинтетаза билан катализланадиган реакцияда 
дезоксиуридилат кислота (дУМФ) дан ^осил булади. Бу реакция
да дигидрофолат (Н 2-фолат) га айланувчи метилен-Н4-фолат бир- 
углеродли фрагмент донори булиб хизмат цилади:

Метилен-Н4-фолат
-СНз '

Н г-ф олат

Дезокс и рибозофосфат Дезоксирибоэофосф

Дезоксирибонуклеотидлар биосинтези ва хуж айра булиниши,. 
Д Н К  нинг бевосита утмпшдошлари булиб туртта дезоксирибонук-
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леозидтрифосфат хизмат ^илади, буларнинг ^осил булиш йуллари 
куйидаги схемада ж ам  1̂ илиб курсатилган:

АДФ -v  дАДФ -v  дАТФ 'i
Г Д Ф -^  д Г Д Ф -> д Г Т Ф  I __ __>  д н к
Ц ДФ  -> дЦ Д Ф  дЦТФ
УДФ ->  дУДФ дТТФ I

дУТФ дТДФ
I I. ' 'f 

дУМФ дТМФ

Учта нуклеотид — дАТФ, дГТФ ва дЦТФ — рибонуклеотидредук- 
т а за  ва дезоксирибонуклеозиддифосфатлар кииазалари таъсири 
натижасида з^осил булади. Д Н К  синтези учун зарур туртинчи нук
леотид (дТТФ) тимидилат синтетаза билан катализланадиган  ре- 
акцияни уз ичига олувчи анча мураккаб йул билан синтезланади. 
Рибонуклеотидредуктаза ва тимидилатсинтетаза дезоксирибонук- 
.леозидтрифосфатларнинг з^осил булиш тезлигини чекловчи асосий 
'ферментлардир.

Дезоксирибонуклеотидлар синтези тинч ^олатдаги з^ужайралар- 
,да амалда юзага чи^майди ва з^ужайра циклининг булинишдан 
-олдинги даврларида жонланади. Дезоксирибонуклеотидлар синте
зининг ингибиторлари Д Н К  репликацияси з^амда хужайра були- 
тшшига имкон берма.й 1̂ уяди; хавфли усмаларга даво 1̂ илиш учун 
рибонуклеотидредуктаза ва тимидилатсинтетаза ингибиторларини 
•^уллаииш шунга асосланган. Мисол тари^асида 5- фтордезокси- 
уридиннинг ^уллаиилишини курсатиб утамиз. 5- Фтордезоксиури- 
дин ^уж айраларда  5- Фтордезоксиуридиимонофосфатга айланади:

Б у  модда тимидилат кислотанинг структура ан ал о ги ди р — бе- 
шинчи хрлатда метил группаси урнига фтор атоми борлиги билан- 
гина ундан ф ар^  ^илади. Бу модда тимидилатсинтетазани кучли 
■ингибициялайди ва шу тарифа Д Н К  синтезини тухтатиб ^уяди.

дТМФ синтези ингибиторлари таъсири утадиган бопща нишон 
:метилен-Н4- фолат регенерациясидир. Тимидилатсинтетаза иштиро- 
кидаги реакцияда метилен-Н4- фолат метил группаси донори бул и б  
хизмат ^илишини эслатиб утамиз. У дигидрофолатга (Н 2-ф олат 
та) айланади, дигидрофолат кейин Н 4-ф о л а т  з^осил булиш босцп- 
чидан утиб, яна метилен-Н4- фолатга айланади:

о

К
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дУМФ
~  Метилен-Hq - фолат —^

Н, - фолат 
К I  

Нг -Фолат  •— -------------- '

дТМ Ф  НАДФН НАДФ

Фолат кислотанинг баъзи структура аналоглари дигидрофолат- 
редуктазани ингибициялайди ва шу билан дТМФ ^ам да Д Н К  
синтезини тухтатиб ^уяди. Р ак  химиотерапиясида туртинчи .^олат- 
да аминогруппаси буладиган (фолат кислота молекуласида мав- 
жуд булган карбонил группа урнига) аминоптерин ^ам да 10-ме- 
тиламиноптерин булиб ^исобланадиган метотрексат ^ам мадан  кура, 
куп ^улланилади.

Дезоксирибонуклеотидлар синтезининг ингибиторлари Д Н К  
синтезини нормал ^уж айраларда  ^ам  тухтатиб к;уяди, шу сабабдан 
улар организм учун за^арлидир .Лекин улар усма ту^ималарига 
кучлиро^ таъсир утказади, чунки рак  ^уж айралари  пролиферация 
тезлиги анча катта булиши билан, демакки, дезоксирибонуклео- 
тидларга э^тиёжи ^ам катта булиши билан аж ралиб туради.



3  ц и с м

МОДДАЛАР
АЛМАШИНУВИ 
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ФУНКЦИЯЛАР- 

НИНГ
ГОРМОНЛАР

ИШТИРОКИДА
ИДОРА

ЭТИЛИШИ
X II I  боб

И ДО РА  ЭТ И Ш Н И Н Г  УМУМИЙ Т О М О Н ЛА РИ

Идора этиш механизмларининг таъсири натижасида тирик ^уж айрада барча 
химиявий реакциялар ва физик-химиявий ж араёнлар тезликларинннг бир-бирига 
мослашиб, пайваста булишига эришилади, барча органлар функцияларининг уй- 
рунлашуви ва организмнинг таш^и му^иг узгаришларига адекват реакция кур- 
сатиши таъминланади.

Аввалги булимларда моддалар алмашинуви ва функциялар 
идора этилишига оид купгина хусусий доллар тасвирлаб утилди. 
By уринда идора этиш механизмларининг бирмунча умумий ман- 
зараси  келтнриб утилган ва гормонлар иштирокида идора этиш- 
нинг механизмлари батафсил баён этилган.

Идора этиш системасининг таъсири туфайли организмнинг оп
тимал режимда ишлаб бориши ва таш ^и шароитлар узгаришига 
оптимал реакция курсатиши таъминланади.

Организмнинг купгина характеристикалари, айни^са му^ит ша- 
роитлари доимий булганида, узгармасдаи са^ланиб ^олаверади. 
Ж умладан, бу ran  хуж айралар  ва ^ужайрадан таш ^ари  сую^ли^- 
лардаги  бир канча метаболитлар концентрациясига тааллуцлидир. 
М асалан, битта одамнинг узида кечаси ухлаб турганидаи кейин 
^онпдаги глюкоза концентрациясини нахорга улчаб курадиган бул- 
сак, унинг кун сайин, ой сайин ам алда узгармай ^олаверишипи 
(ёки тор доираларда узгаришини) билиб оламиз. Организм куи- 
гина хоссаларпнинг шу тарифа узгармай, бирдек булиб туравери- 
ши гомеостаз деб аталади. Гомеостазни идора этувчи махсус 
механизмлар таъсири ^уллаб-цувватлаб боради.

Биро^ бир 1̂ анча параметрларпинг муайян томонга ц.'флб бо
радиган ва маълум катталикка эга буладиган узгаришллрп орга
низм учун гомеостаздан з^ам кура купро^ характерлидмр.
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1. Онтогенез. Онтогенез ж араёнида ^ар хил генлар таъсири 
маълум бир тартиб билан бошланади ва тухтаб ^олади, метабо
лик ж араёнлар , оцсил таркиби, органларнинг морфологияси ва 
функционал ^олати узгариб боради. Турнинг ^ам ма индивидлари 
учун онтогенезнинг ^онуний равишда, бир хилда бориши шу ж а -  
раёнларни идора этувчи механизмлар борлигидан далолат беради.

2. Ц иклик узгариш лар (биоритмлар). М асалан, аёлларда ой 
сари булиб турадиган жинсий цикл ана шундай узгариш лар тои- 
фасига киради. Ферментлар активлиги, гормонлар, бир ^анча ме
таболитлар концентрацияларининг циклик тарзда  узгариб туриши 
маълум (масалан, кондаги холестерин концентрациясининг сутка
лик ва мавсумий узгариш лари).

3. Физиологик активликнинг узгаришлари. Бунинг энг оддий 
ш акллари ^аракат  активлигининг, нерв системаси, сезги органла- 
ри, ^азм оргаилари функционал ^олатининг узгариб туриши. Б ун
дай узгариш лар асосида биохимиявий ироцессларнинг идора 
этиладиган узгариш лари ётади.

4. Организмда ташщ омиллар туфайли юзага келадиган адап- 
тив узгаришлар, масалан, совуцда иссиклик ^осил ^илишнинг ку~ 
чайиши, ^авода кислорад микдори кам булган ма^алда ^ондаги 
гемоглобин концентрациясининг ортиши, ов^атда кислотали кул 
крлдиги булган ма^алда  аммоний тузлари чи^ишининг купайиб 
колиши.

5. Таищи му^итнинг шикастловчи омилларига жавобан юзагО> 
келадиган реакция: антигенлариинг антителолар синтезига сабаб 
булиши, ёт моддаларнинг микросома гидроксилазалари синтезига 
сабаб булиши, кон томирлари шикастланганида тромблар ю зага  
келиши, яллигланиш реакцияси, ж арохатларнинг эт олиб битиши.

ИДОРА ЭТУВЧИ СИСТЕМАЛАРНИНГ БОСКИЧМА-БОС^ИЧ ТОБЕЛИГИ

Идора этишиинг гомеостазни таъминлаб берувчи, шунингдек,. 
узгаришларнинг фурсати, йуиалиши ва катта-кичиклигини белги
лаб  берувчи механизмларида учта дараж ани  аж ратса булаДй.

Б и р и н ч и  д а р а ж а с и  идора этишиинг хужайра ичидаги 
мсханизмлари. ^уж айрани н г  узида ^осил буладиган ёки унга таш- 
^аридаи утадиган моддалар хужайра ^олатини узгартириш учун 
сигиаллар булиб хизмат ^илади.

Бу моддалар уч усул билан таъсир утказиши мумкин:
а) ипгибирлаш ёки активлаштириш йули билан ферментлар 

активлигини Узгартириш;
б) ферментлар ва бопща оксиллар синтезини бошлаб юбориш 

ёки сусайтприб куйиш йули билан, ё булмаса, буларнинг парчала- 
ниши тезлипшп узгартириш йули билан уша ферментлар ва бошк;а 
оксиллар мицдорипи ^злаштириШ;

в) мембрана билан узаро таъсирга киришиб, моддаларнинг 
мембрана орцали утиб бориш тезлигини узгартириш.

Идора этишиинг хужайра ичидаги механизмларига талайгина! 
Мисоллар аввалги булнмларда тасвирлаб утилган.
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Идора этишнинг хуж айра ичидаги механизмлари бир хужайра- 
л и  организмларда х ам » КУП хуж айрали  организмлар хуж айрала- 
рида хам таъсир курсатиб боради. Лекин органлари таба^алаш иб, 
махсус функцияларни бажарадиган, мураккаб тузилган куп ХУ" 
ж ай р али  организмларда моддалар алмашинувини оргаилараро 
уйгунлаштириб бориш зарурати  тугилади. М асалан, мускуллар- 
нинг зур бериб ишлаши жигардаги  гликогенни саф арбар  этувчи 
-ёки ёг ту^имасидаги ёгларни саф арбар этувчи ж араён лар  бошла- 
нишини талаб  этади. О ргаилараро уйгунлаштириш икки йул би- 
.лан: гормонлар ёрдамида (эндокрин системаси ёрдамида) цон 
•оркали ва нерв системаси оркали сигналлар бериш билан таъмин
ланади .

Эндокрии система и д о р а  э т и ш н и н г  и к к и н ч и  д а р а 
ж а  с и д и  р. У химиявий сигналлар урнини босувчи гормонларни 
синтезлайдиган безлардан (баъзан айрим хуж айралардан) иборат. 
М ахсус бир таъсиротга ж авобаи  к;анга гормонлар аж ралиб  чица- 
диХНерв импульси ёки эндокрин без оркали оциб утадиган 1ф нда- 
ги маълум модда концентрациясининг узгариши (масалан, глюко
з а  концентрациясининг пасайиши) ана шундай таъсирот булиши 
мумкин. Гормон кон билан ташилади ва пишон-хужайраларга етиб 
■келганидан кейин хужайра щшдаги механизмлар оркали, яъни 
■ферментлар активлиги ёки мшуюрини, ё булмаса, моддаларни 
мембранадан утказиб бериш тезлигини узгартириш йули билан 
*уша хужайралардаги  моддалар алмашинувини тегишлича узгарти
ради. М оддалар алмашинуви узгариши натижасида гормон аж р а 
либ чш^ишига сабаб булган таъсирот бардам топади (масалан, 
к;ондаги глюкоза концентрацияси кутарилади). Уз вазифасини ба- 
ж ариб булган гормон махсус ферментлар таъсирида парчаланиб 
кетади.

И д о р а  э т и ш н и н г  у ч и н ч и  д а р а ж а с и  — нерв система- 
си  билан х ам ташци, хам ички мухитдаи келувчи сигналларни 
®;абул цилиб  оладиган рецепторлардир. Сигналлар нерв толаси- 
нинг хутбсизланиш тул^инига (нерв импульсига) айланади, нерв 
толаси эффектор-хужайра билан хосил цилгаи синапсда медиа
т о р — кимёвий сигнал булиб хисобланадиган модда аж ралиб чи- 
■^ишига сабаб буладй/М едиатор идора этишнинг хуж айра ичидаги 
механизмлари оркали моддалар алмашинуви узгаришига олиб бо
ради. Нерв импульсига гормонни синтезлаш ва ажратиб чрщариш 
билан жавоб берувчи баъзи эндокрин хуж айралар хам эффектор- 
Хужайралар булиши мумкин.

Идора этишнинг мана шу уччала дараж аси  узаро жуда махкам 
богланган булиб, ягона бир система тарзида ишлаб боради.

Бу булимда асосан идора этишнинг гормонал механизмлари 
куздан кечириб чицилган.



Г О Р М О Н Л А Р  К Л А С С И Ф И К А Ц И Я М

Х и м и я в и й  т а б и а т и г а  к у р а  гормонлар учта групп-ага 
булинади: пептил (о^сил табиатли) гормонлар, стероид гормонлар 
ва аминокислоталарнинг пептидмас унумлари.

Барча гормонлар учун рецептор-оцсил билан юзага чицадиган 
узаро таъсир сигнал утказишнинг биринчи з^ал^аси булиб хизмат 
килади, шу билан хар бир гормоннинг уз рецептори булади. Гор- 
моннинг рецептор билан бирикиши г^айтар процессдир; банд бул- 
гам рецепторлар сони кондаги гормон концентрациясига тугри 
мутаносиб булади.

С и г н а л н и  н и ш о  н-з  ̂у ж а й р а г а  у т к а з и ш  м е х а -  
п и  з м и г а а р а б гормонларни икки группага булиш мум

кин.
Биринчи группани пептид гормонлар ва адреналин ташкил 

этади. Буларнинг рецепторлари плазматик мембрананинг ташци 
юзасига жойлашган, шунга кура гормон з^ужайра ичига утмайди. 
Бундай гормонлар (сигналнинг дастлабки хабарчилари) сигнални 
иккинчи хабарчи воситасида утказади, шундай хабарчи ролини 
цАМФ баж аради. Гормон рецепторга келиб бирикканидан кейин 
хужайра метаболизмиии узгартирадиган бир ^анча зрдисалар  
бошланади (масалан, гликогенни сафарбар этишиинг шалола ме
ханизми ишга тушади ва з^оказо).

Иккинчи группани стероид гормонлар ва тироксин ташкил 
этади. Бу гормонларнинг рецепторлари хуж айра цитозолида бу
лади. Гормон, кондан ^уж айрага утиб, рецептор билан бирикади 
ва у билан биргаликда ядрога етказиб берилади. Стероид гормон
лар  ва тироксин оксиллар транскрипциясига, демак, синтезига з^ам 
таъсир курсатиб, моддалар алмашинувини узгартиради.

Гормонларни б и о л о г и к  ф у н к ц и я л а р и г а  ^ а р а б к л а с -  
сификациялаш ^ам м адан  кура купроц диккатга сазовордир. Х,аР 
бир гормон метаболизмни узига хос тарзда  узгартиради ва з^амма 
оргаиларга таъсир курсатиши ш арт эмас. Гормонларнинг орган* 
ларга танлаб таъсир утказиши орган з^ужайраларида мазкур гор
мон учун рецепторлар борлиги ёки йу^лигига боглиц. Бундан 
ташцари, ,\уж айралар ихтисослашган булгани муносабати билан 
битта гормоннинг узига турли органларнинг берадиган жавоби 
хар хил булиши мумкин. М асалан, жигар з^ужайраларига адрена
лин таъсирининг асосий натижаси гликоген сафарбар этилиши 
кучайтпрншдап иборат булса, ёг туцимаси з^ужайраларига таъси- 
рининг асосий натижаси ёглар сафарбар этилишини кучайтириш- 
дир.

Биологик (функцияларига ^араб  гормонларни к;уйидаги группа- 
ларга  булиш мумкин. >

1. Углеводлар, ёглар, аминокислоталар алмашинувини идора 
этувчи гормонлар: инсулин, глюкагон, адреналин, глюкокортико- 
стероидлар (кортизол).

2. Сув-туз алмашинувини идора этувчи гормонлар: минерало-
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126-расм. Эндокрин ва нерв системаларининг бир-бирига бор- 
ланиши. Сидирга чизик;лар гормон синтези (секрецияси)ни. 
пунктир чизи^лар гормоннинг нишон-органга таъсирини билди

ради.

кортикостероидлар (альдостерон), антидиуретик гормон (вазо- 
прессин).

3. Кальций ва фосф атлар  алмашинувини идора этувчи гормон
лар: паратгормон, кальцитоним,кальцитриол (витамин D3 унуми).

4. Репродуктив функцияга алоцадор моддалар алмашинувини 
идора этувчи гормонлар (жинсий гормонлар): эстрадиол, прогес
терон, тестостерон.

5. Эндокрин безлар функциясини идора этувчи гормонлар 
(тропгормонлар): кортикотрогши, тиреотропин, гонадотропин.

Одамнинг баъзи гормонларн ^амда эндокрин системаси билан 
нерв системасининг бир-бирига богланиши 1^6-расмда курсатил- 
ган. Буйракусти безларииинг мня моддаси билан гипоталамус нерп 
системасининг бевосита назорати остида туради; бошца эндокрин 
безлар уртада буладиган воепта оркали — гипоталамус на гипо
физ гормонлари оркали нерв системаси билан боглапгаидпр.
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Гипоталамус ^уж айраларида ало^ида пептидлар — либерийлар 
(рилизинг-гормонлар) синтезланади. М иядаги маълум м арказлар  
^узгалишига жавобан гипоталамус нерв ^ужайраларининг гипо- 
физда тугалланадиган аксонларидан либеринлар аж ралиб  чи^иб, 
гипофиз ^ужайраларининг троп гормонлар синтезлаши ва чицариб 
туришини жонлантиради. Либеринлар билан бир ^аторда гипота- 
ламусда статинлар ишланиб чи^ади, улар гипофиз гормонлари 
синтези ва секрециясини сусайтириб цуяди.*Гипофиз функциялари- 
нинг гипоталамус иштирокида идора этилиши схемаси куйида кел
тирилган:

Гипоталамус Ги по ф и  о

Соматолиберин — -1___ -
у сии/ гормона

С ом атостати к
Т м реолмбс'рин ------^  Тцрсотроп гормон
Г1ролакто«иберйн-------- Л р о п а н т а н

Пролакгостатин Лю  теин/)о.ш тирании нормой

Тонадояиберин -----------^олутинулларни с тимуллобчи гормон
К о р ти ко л и б е р и н -----------*• ^°Р ти/< °  ТР °  п и И

Гормонларни биологик функщщ ларйга 1̂ араб классифйкация- 
лаш  бир 1̂ адар шартлидир, чунки талайгина гормонлар купгина 
функцияларни бажаради. М асалан, адреналин билан норадрена- 
лин углеводлар билан ёглар алмашинувини идора этибгина цол- 
май, балки ю рак цис^аришлари сонини, силли^ мускулларнинг 
киск;ариши, цон босимини з^ам идора этади.

Гормонларнинг функцияларига ^ар аб  тузилган классификация- 
сига соматотропин, тироксин ва баъзи бопща гормонлар киритил- 
ган эмас, чунки шу гормонлар организмга юборилганидан кейин 
организмда кузатиладиган купдан-куп узгаришларни з^ануз бир
ламчи ва иккиламчи хилларга аж ратиш  мумкин булгани йук. 
М аълум гормонларнинг умумий сони 50 тадан ортади ва хамон 
ортиб бормо^да, шу билан бирга сунгги йилларда асосан пептид 
табиатли янги гормонлар топилмоцда.

Коига аж ралиб  чикадиган ва синтезланган жойидан узокдаги 
органларга таъсир у т к а з а д и г а н  гормонлардан таш кари маз^аллий 
таъсир курсатадиган гормонлар з^ам бор, булар узлари хосил бул
ган органлардаги моддалар алмашинувини идора этиб боради. 
М еъда-ичак йули гормонлари, простагландинлар, гистамин ана 
шулар жумласига киради.

Гормонларнинг цондаги концентрацияси паст: 10~6— 10_п 
моль/л атрофида булади. Крнда утадиган ярим умри минутлар 
билан, баъзи гормонлар учун бир неча ун минутлар, камдан-кам 
лолларда соатлар билан улчанади. Тегишли таъсирот тушганида 
кондаги гормон концентрациясининг ортиши гормон синтези тезли
ги ёки эндокрип хуж айрада тайёр .турган  гормон секрециясининг 
тезлигига боглиц.

Стероид гормонлар хужайра мембраналаридан осон утадиган



липофил моддалардир. Шу сабабдан улар хуж айраларда  тупланиб 
бормайди ва кондаги концентрациясининг кутарилиши синтеза 
•цмлигининг ортишига боглик; булади.

Пептид гормонлар махсус секреция механизмлари иштирокида 
цинга аж ралиб  чикади. Бу гормонлар синтезланганидан кейин 
Гольжи аппаратида хосил буладиган мембрана пуфакчаларига 
секретер гранулаларга кириб к>олади; гормон грануланинг хужай
ра плазматик мембранасига цушилиб кетиши (экзоцитоз) йули 
билам хонга аж ралиб  чикади. Гормонлар тез синтезланади (масз* 
лап, проинсулин молекуласи 1—2 минут ичида синтезланиб була-  
дн),  холбуки, секретор гранулаларнинг хосил булиши ва етилиб 
олиши купрох ва^тни— 1—2 соатни талаб  хилади. Гормон- 
пинг секретор гранулаларда тупланиб, запас булиб бориши таъси- 
ротга организмнинг тез реакция курсатишини таъминлаб беради: 
таъсирот гранулаларнинг мембранага хуншлиб кетишини ва туп
ланиб турган гормоннинг хонга аж ралиб  чикишини тезлаштнради,-

«м

СТЕРО ИД ГОРМ ОНЛАР БИОСИНТЕЗИ ВА КАТАБОЛИЗМИ

Стероид гормонлар келиб чикиши ва структураси жихатидан 
бир-бирига ж уда я хин турадиган бирикмалар группасидир’; улар- 
пинг хаммаси холестериндаи хосил булади. Стероид гормонлар 
сиптезида прегненолон оралих махсулот булиб хизмат килади 
(127-расм). Прегненолон хар цандай стероид гормонларни синтез- 
лайдигаи барча органларда хосил булади. Сунгра узгариб бориш 
йули айрилади: буйракусти безларинмпг пустлогида глюкокорти- 
костероидлар билан минералокортикостероидлар (Сц- стероидлар), 
уругдонларда эркак жинсий гормонлари (С ^-стер о и дл ар ) ,  тухум- 
доиларда аёл жинсий гормонлари (С 18-стероидлар) хосил булади.

Прегненолон туртта бирикмадан бирига — прогестеронга ёки 
) пдроксигруппалари хар хил жойлаш ган гидроксипрегненолонлар- 
га айланиши мумкин. М ана шу бирикмалардан кейин хар хил 
стероид гормонлар хосил булади, шу билан бирга улардан хар би- 
рн бигтадан кура купрох йул билан синтезланиши мумкин. Схема- 
дагн стрелкаларнинг купчилиги бир эмас, балки иккитадан турт- 
'I а гача реакцияни ифодалайди; бундан ташцари, синтез була 
оладиган йул нинг хаммаси хам к^рсатилгап эмас. Стероид гор- 
монлар синтезининг йули умуман олгапда жуда мураккаб реак- 
цпялар тур им и хосил цилади. Ана шу пулларпииг купгина охирги 
махсулотлари хам бир цадар гормона л активликка эга булади, шу 
билли бирга битта моддаиинг уяи турли жараёнларни  — углевод- 
■ u p  алмашинуви, сув-туз балапсм, репродуктив функцияларни идо
ра 'т и т л а  фаоллнк к^рсатадп. Бирох ана шу метаболик ва функ- 
ппопал спггсмаларнииг холатннп болгилаб берадиган асосий сте- 
ропдллц оулпб, кпрптпл  (углеводлар билан аминокислоталар ал- 
м 11111111 у 11111111 идора т п и д а ) ,  сммЪстерон' (сув-туз алмашинувини 
идора п пш да),  тестостерон, пгтрадиол ва прогестерон (репродук
ции функцияларни идора ятишдп) хизмат хилади.
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Холестерин (С„) ГидроисипрегиеколонпйЯ

1 ' ■
-! 127-расм. Стероид гормонлар биосинтезининг

йуллари.

Стероид гормонларнинг инактивланиши ва катаболизми нати- 
гкасида таркибида 17 ^олатда кетогруппа буладиган талайгина 
мицдорда стероидлар (17-кетостероидлар) юзага келади. Бу мод
далар  буйраклар ор^али чи^ариб таш ланади. 17-кетостероидлар- 
нинг суткали экскредияси аёл кишида 5— 15 мг ни, эркак  кишида 
10—25 мг ии ташкил. этади. Сийдикдаги 17-кетостероидларни 
аницлашдан диагностика учун фойдаланилади: стероид гормонлар 
куп мивдорда ^осйл булиши билан давом этадиган касалликларда 
у  гормонларнинг сийдик билан бирга чи^иб туриши Купаяди ва 
шу гормонлар ^осил булиши сусайган м а^алда  уларнинг сийдик 
билан бирга чи^иб туриши камайиб ^олади.
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СУВ-ТУЗ А Л М А Ш И Н У В И Н И Н Г  И Д О РА  ЭТ И Л И Ш И

Сув ва унда эриган моддалар, жум ладан, минерал тузлар ор
ганизмнинг ички му^итини ташкил этади, организмнинг ички му- 
хити узгармай, доимий булиб са^ланиб тураверади ёки орган 
.\амда з^ужайраларнииг функционал з^олати бошкача булиб долган 
мах(алда цонуний суратда узгариб боради.

Ту^ималарда буладиган сув шунчаки бир эритувчи ёки инерт 
таркибий цисм эмас: бу структура ва функционал ж ихатдан  му- 
x j im  ролни уйнайди. М асалан , о^силларнинг сув билан узаро таъ- 
смр цилиши о^силларнинг шундай конформациясини таъминлай- 
дики, бунда гидрофил группалар асосан окосил глобуласининг юзи- 
да, гирдофоб группалар эса ичида ж ойлашган булади. Биологик 
мембраналар ва буларнинг асослари — цуищават липид к>атлами- 
нинг тузилишида сув янада ъ аттар о ^  а^амиятга эга булади, липид 
1\уш ^аватида з^ар бир моно^аватнинг гидрофил ю залари сув би
лан узаро таъсир 1̂ илиб, мембрана ичидаги, моно^аватлар ораси
даги гидрофоб бушли^ни ундан ажратиб ^уяди.

Сув з^ужайра ва уни ураб турувчи куп з^ужакрали модда дои- 
расида з^ам, органлар уртасида з^ам моддаларни ташиб етказиб 
берувчи восита булиб хизмат ^илади ( i\ o h  томирлар ва лимфа сис- 
темаси). Организмда руй бериб турадиган химиявий реакциялар
нинг жуда купчилик цисми сувда эриган моддалар билан булиб 
утади. Купгина химиявий реакцияларда сув реагент булиб хизмат 
1̂ илади: гидролиз, гидратация, дегидратация реакциялари, тузима 
нафасида, гидроксилаза иштирокида утадиган реакцияларда сув 
>;осил булиши ана шундай реакциялар жумласига киради; усим- 
ликларда сувнинг фотооксидланиши руй беради ва бунда з^осил 
буладиган водороддан фотосинтез маз^алида карбонат ангидрид 
газини цайтариш учун фойдаланилади.

Одам танаси массасининг деярли 2/3 ^исми сувга тугри келади. 
Суткалик сув истеъмоли як(ин 2 л ни ташкил этади, унга тукима 
нафасида хосил буладиган 0,3—0,4 л метаболик сув хам 1̂ ушила- 
ди. Одам сув ичмай ^оладиган булса, туцималарининг сувсизла- 
ниб к;олиши натижасида (бунда организмдаги сув мицдори тахми- 
пан 12 фоизга камаяди) бир неча кундан кейин улиб кетади.

Организмдаги барча сувнинг тахминан 6 фоизи к;онда, 25 фои- 
зи з^ужайралараро матриксда булади (интерстициал сув). Мана 
iny иккала з^авзанинг сувини з^ужайрадан таш каридаги сув деб 
айтилади. Организмдаги сувнинг тахминан 70 фоизи хуж айралар  
ичидаги сувдир. У чала асосий з^авзалар уртасида сую^лик жадал- 
лик билан алмашиниб туради. М асалан, одам танасидаги капил- 
лярлар  девори ор^али. утиб турадиган сую^ли^ (диффузии Пули 
билан) минутига тахминан 1500 л ни ташкил этади.

Организм cvfoi^ мухитинипг асосий параметрлари, яъни мезон- 
лари осмотик босим, pH ва з^ажмдир. ^ у ж а й р а л ар ар о  суюцлик би-
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'Лан кон плазмасидаги осмотик босим ва pH бир хилдир; булар 
,<гурли органлардаги хуж айралараро  суюцликда хам бир хил була- 
‘ди. Иккинчи томондан, х аР хил турдаги ^ужайраларнинг ичида 
р Н .^ и й м а ти  х аР хил булиши мумкин; битта ^ужайранинг турли 
.булимларида х а м у турлича булиши мумкин. pH нинг ^ар хил бу- 
яиш и метаболизм хусусиятларига, турли моддаларни актив равиш- 
да  ташиб бериш механизмларига, мембраналарнинг моддаларни 
,1 анлаб утказадиган булишига борлицдир. Лекин мазкур турдаги 
хуж айралар  учун характерли булган pH циймати доим бир дара- 
вкада сацланиб туради; pH нинг ортиб кетиши ёки пасайиб цоли- 
ши хужайра функцияларининг издан чикишига олиб келади. Х,у- 
икайра ички мухитининг узгармасдан доим бир хилда туриши ХУ- 
вкзйралараро суюклик; хамДа Хон плазмаси, яъни ^уж зйрадан  
таш каридаги  суюцлицдаги осмотик босим, pH  ва хажмнинг дои- 
мийлиги билан таъминланади. ^ у ж ай р ад ан  таш каридаги  суюцлик 
параметрларининг доимийлиги уз навбатида буйраклар %амда 
улар  функцияларини идора этиб борувчи гормонлар системаси 
ишига борлиц булади.

Х уж айрадан ташцаридаги суюцликнинг осмотик босими куп 
д ар аж ад а  тузга (NaCl) га борлицдир, бу суюцлицда шу туз энг 
катта концентр а цияда булади (4 3 -ж ад в ал ) .  Шу муносабат билан 
осмотик босимни идора этувчи механизм ё сувни ёки булмаса

43 - «  » я а л

O j a ^ r S praTTS^tH.. ^.уюкликлаои электролитларинийг таркиби 
(кийматлари яхяитланиб келтирилган)

Электро
лит

Крн  плазмаси • Хужайралар 
орасидаги суюклик

Хужайралар 
ичидаги суюклик

ммол/л мг/дл кг&юл/л мг/дл ммол/л мг/дл

к !
МЙ1
Са ' 
СН

140
5
1

2,5
100

325
16
25
10

360

5С —~
o , s \
1 .З^Г _
110 V

325
16
2
5

*-* 390

10
160
7

2

22
510
27

;
НСО: -  
НЗР04 30

1,2
200
3,5

25 (  
1,2 '

“Ч  170
Г Ч .5

8 . 55

оксиллар* 7 20

NaC! ни чикариб туриш тезлигига боглик булади, шунга кура ту- 
кима "сую^лицларида NaCl к о н ц ен тр ац и я си ^ ем акки ,  осмотик бо
сим хам узгариб туради. )(,ажм ^ам сув, хз*^ NaCl чицариб туриш 
тезлнгини бир вацтнинг узида узгартириш йули билан идора этиб 
борилади. Бундан ташцари, чанцаш механизмлари сув истеъмоли- 
ни идора этади. pH ни идора этиш сийдик билан кислота ёки иш-
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корларни танлаб-танлаб чи^ариб туриш йули билан таъминлана- 
ди; шунга ^араб  сийдикда pH 4,6 дан то 8,0 гача булган доирада 
узгариб туриши мумкин.

Ту^ималар дегидратацияси ёки шишуви, î oh босимининг кута- 
рилиши ёки пасайиши, шок, ацидоз, алкалоз сингари патологик 
холатлар сув-туз гомеостазинииг бузилишига богликдир.

Сув-туз алмашинуви ва мииераллар алмашинуви деган тушун- 
чаларни - бир-биридан ф ар^  г^илмо^ керак. Сув-туз алмашинуви 
деб гапирилар экан, асосий минерал электролитлар ва з^аммадан 
олдин сув билан NaCl алмашинуви назарда тутилади (43- ж адвал- 
га ^аралсин). М инераллар алмашинуви деб организмдаги з^ар к,ан- 
дай минерал моддалар алмашинувини, ж ум ладан, организм сую к; 
му^ити асосий параметрларига, уларнинг сую^ли^ ^аж ми^осмотик 
босими ва pH ига таъсир курсатмайдиган моддалар (масалан* 
микроэлементлар) алмашинувини айтилади.

I
СУВ ВА ТУЗЛАРНИ БУЙРАКЛАР ОРКАЛИ Ч Щ А Р И Ш  

Буйракларнинг асосий функцияси сийдик ^осил цилишдаи ибо
рат, сийдик буйракларнинг функционал бирли клари — нефронлар- 
да з$осил булади. К^ондан нефроннинг Боумен капсуласига сув 
з^амда плазмаиинг бош^а з^амма паст молекулали моддалари 
фильтрланиб утади; бу фильтрланишнинг харакатлантирувчи кучи 
коптокча капиллярлари билан Боумен капсуласи бушлигидагц 
гидростатик босим фарцидир. Ш ундай цилиб, Боумен капсуласи 
фильтрати (бирламчи сийдик) таркиби з^амда паст молекулали 
моддаларининг концентрацияси жиз^атидан цоп плазмасидан фарк; 
цилмайди. Бирламчи сийдик таркибий цисмларининг к;онга кайта 
сурилиб утиши, бундай з^одиса нефрон каналчаларида булиб ута
ди, табиатан селективдир, бошкача айтганда, бу ерда моддалар 
таиланиб к;айта сурилади. Селективлик махсус транспорт оксил- 
лари  булишига богли^; бунда купгина моддалар концентрация 
градиентининг царшисига, яъни актив транспорт й у л и  билан суои-  
либ боради. Бунинг асосий харакатлантирувчи к у ч и . Л тя .  К-АТФаза 
иштирокида юзага келадиган Na+ ва К+ ионлари концентрацияси
нинг градиентидир, шу ионлар" билан биргаликда эса симпорт ёки 
антипорт механизмлари буйича бопп^а моддалар з^ам утиб туради. 
Ш ундай йул билан буйрак каналчаларида охирги сийдик хосил 
буладики, у эриган моддаларининг концентрацияси жиз^атидан 
^он плазмасидан фарх^ ^илади (44-жадвал). . ■

Н ефронларда бир кеча-кундузда 180 л атрофида суюклик; 
фильтрланади ва цайтадан сурилади. Одам танасида тахминан 
45 л суюклик; булади; демак, организмдаги бутун сую^лик; кунига 
турт мартадан фильтрланиб туради. Сув-туз гомеостазини сак;лаб 
бориш учуигина эмас, балки моддалар алмашинуви охирги махсу- 
лотларнни чицариб таш лаш  учуй з^ам шундай булиши керак, мод
далар  алмашинувининг сийдикда буладиган охирги маз^сулот,гари- 
дан энг асосийси мочевииадир.

Буйраклар  энергия алмашинуви ж адал  бориши билап аж ралиб



44 - ж  а д в а л

Кои плазмаси баъзи таркибий ^исмларининг с утка 
сари фильтрланиши, ^айта сурилиши ва 

чикариб ташланиши

Модда

Фильтрланади Кбайта сурилади Сийдик билан 
чи^арилади

С/п*
ммоль" г ммоль г ммоль г

Na+

Caz 1 
Cl
HCOr
Н ЗР04
Мочевина
Глюкоза

24500
770
135
270

19S50

4900 
, 210 

870 
780

563
30
33
11

700

300
6,5
53
140

24350
690
127
267

19700

4888
180
460
780

560
27

32.8
10.9 
695

300
5,5
28 
140

150
80
3
3

150

2
30

410
0

3.5 
3

0,2
0,1
5.5

0-3
1

25
0

0,8—15
10—15

2
2

0,8—2

0—2
25
60

Суп, л 180 178,5 1,5

туради (28-ж адвалга  ^аралсин); одам томонидан истеъмол цили- 
иадиган барча кислороднинг 10 фоизи буйракларда сарфланади, 
з^олбуки, буйраклар массаси тана массасига нисбатан олганда 
атиги 0,5 фоизни ташкил этади, холос. Б у  — сийдик з^осил були
шида талайгина микдордаги моддаларни мембрана оркали актив 
равишда утказиб бериш зарурлигига богли^.

^УЖ АЙ РАДА Н  ТА1Щ АРИ ДАГИ  СУЮ КЛИК ОСМОТИК БОСИМИ ВА 
Х,АЖМИНИНГ ИДОРА ЭТИЛИШ И

Буйраклар оркали сув ва NaCl чикариб туришни антидиуретик 
гормон ва альдостерон идора этиб боради.

Антидиуретик гормон (вазопрессин). Бу гормон ^уйидагича ту
зилган нопапептиддир:

Cys — Туг — Phe — Cln — Asn — Cys — Pro — A rg — ClyNH2

c Q  i
I

^  ^, Вазопресспп гипоталамус нейронларида синтезланади; аксонлар 
буйлаб гипо<1)изпинг opi^a булагига етиб келади ва шу аксонлар- 
нинг охирларидаи 1<;онга ажратиб чи^арилади. Тузима сукнушги 
осмотик босими кутарилганида гипоталамус осморецепторлари 
секретор гранулалардан вазопрессин аж ралиб  чи^ишини купайти- 
ради. Вазопрессин бирламчи сийдикдан сув кбайта сурилиб утиши 
тезлигини ошириб, шу йул билан диурезни камайтиради. Бунда 
сийдик анча концецтрланган булиб ^олади. Шу йул билан анти
диуретик гормон чицариладиган NaCl ми^дорига таъсир ^илмас- 
дан туриб организмдаги суюцли^ни зарур ^аж м д а  сацлаб боради.
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Бунда хуж айрадан  таш ^аридаги  сую^ликнинг осмотик босими 
пасаяДи, яъни вазопрессин аж ралиб  чи^ишига сабаб  булган таъ- 
сирот бардам топади.

Гипоталамус ёки гипофизга зарар  етадиган баъзи касалликлар- 
да (усмалар, травмалар , инфекцияларда) вазопрессин синтези 
билан секрецияси камайиб, кандсиз_диабет бощланади. Бу касал- 
ликнинг характерли куриниОГй синдик чи^ишйнинг кескин купайиб 
кетиши, хаттоки суткасига 10 л гача боришидир; шунга яраш а 
сув истеъмоли з^ам ортади.

Диурезни камайтирншдан тапщари вазопрессин артериолалар 
билан капиллярларнинг торайиб ^олишига (номи з^ам шундан 
олинган), демак, î oh босими з^ам ортиб кетишига сабаб булади. 
Бу таъсири вазопрессин концентрацияси анча говори булиб тур- 
гандагииа юзага чи^ади ва, чамаси, физиологик жихатдан ахами- 
ятга эга эмас.

Альдостерон. Бу стероид гормон буйракусти безларн пустлоц 
моддасида ишланиб чи^ади; таркибида альдегид группаси бор, шу 
нарса унинг номида акс этган. Бир кеча-кундузда ишланиб чи^а- 
диган альдостерон микдори, яъни уяинг суткалик секрецияси мик- 
рограммлар билан улчанади. Крндаги NaCl концентрацияси ка- 
майганда бу гормон секрецияси кучаяди. Б уйракларда альдостерон 
иефрон каналчаларида Na+ (ва у билан бирга С1~) ^айта сурили- 
ши тезлигини оширади, бу организмда NaCl ушланиб цолишига 
сабаб булади. Шу тарифа, альдостерон секрециясига сабаб булган 
рагбат  бархам топади.

Альдостероининг орти^ча ишланиб чикиши (гиперальдостеро- 
низм), шунга яраш а NaCl нинг ортицча ушланиб ^олишига ва 
хуж айралардан  таил^аридаги суюк;лиц осмотик босимининг кута- 
рилишига олиб келади. Бу эса буйракларда сув i-^айта сурилиши- 
ни тезлаштирадигаи вазопрессин аж ралиб чикишига сигнал булиб 
хизмат кил ад и. Н атиж ада организмда NaCl з^ам, сув з;ам тупла
ниб боради; хужайрадан тапщаридагн сую^ли^ хажми, унинг ос
мотик босими нормал д ар аж ад а  саклангани холда, ортади. Одам- 
га з^ар куни альдостерон бериб туриш организмида кушимча ра- 
вишда 400 ммоль гача NaCl (10 г атрофида) ва 3 л гача сув 
тупланиб кол иши га олиб келади, шундан кейин буларнинг яна 
тупланиб бориши тухтайди. Хужайрадан таш каридаги  суюклик 
хажми ортиб бориши натижасида к;он босими кутарилади.

Ренин-ангиотензин системаси . Бу система альдостерон ишланиб 
чикишини идора этувчи асосий механизм булиб хизмат г^илади; 
вазопрессин ишланиб чикиши з^ам шу системага богли^.

Ренин буйрак коптокчасига к;он олиб келадиган артериолани 
ураб турувчи люкстагломеруляр хуж айраларда ишланиб чи^ади- 
ган протеолитик ферментдир. Люкста гломеруляр хуж айралар ар- 
териола деворлари чузилишини сезувчи рецепторлардир; кон олиб 
келувчи артериолаларда кон босимининг пасайиши 1\онга репин 
ишланиб чикиши учун сигнал булиб хизмат килади.

Репин с\'бстрати ангиотензиноген—-ж игарда синтезлападиган 
1\ОП гликопротеинидир. Ренин ангиотензиноген молекуласида Leu
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10 билан Leu 11 уртасидаги пептид богини гидролизлайди ра ун
дан N- учки томондаги декапептид /  ангиотензин аж ралиб читали.
I ангиотензин унинг карбоксилли учидан H is— Leu дипептидни 
ажратиб чш^арадиган карбоксидипептидилпептидаза таъсирида

Asp — Arg — Val — Туг — Не — His — Pro — Phe — H is — Leu — Leu —
8 9 10 11

ангиотензнноген

I ангиотензин

II ангиотензин

II ангиотензин (октапептид) га айланади. Карбоксидипептидил
пептидаза 1ф н  томирлари эндотелийсининг плазматик мембрана
сида булади; упкада у фермент активлиги айницса ю^ори. II ан
гиотензин томирларни торайтирувчи з^амма маълум моддаларнинг 
энг кучлигидир; шу таъсири туфайли у ^он босимини оширади. 
Бундан танщари II ангиотензин альдостерон, шунингдек вазопрес
син аж ралиб чи^ишини жонлантиради ва чанкайверишга сабаб 
булади. II ангиотензиннинг шу хоссалари унинг сув-туз алмаш и
нувини идора этишдаги ролини белгилаб беради.

Ренин-ангиотензин системаси цон хажмини аслига келтиришда 
мухим ролни уйнайди, к;он кетиши, хадеб ^усавериш, ич суриши 
(диарея), терлайвериш натижасида ^он з^ажми камайиб цолиши 
мумкин. 128- расмда кон з^ажми аслига келаётган махалда бирин- 
кетин булиб утадиган ходисалар курсатилган. II ангиотензин т а ъ 
сири остида томирларнинг торайиши кон босимини саклаб бориш 
учун шошилинч чора ролини уйнайди. Сунгра ичиладиган ва ов- 
цат билан бирга кирадиган сув з^амда NaCl организмда нормада- 
гига Караганда купрок; ушланиб колади, б у — к;он з(ажми билан 
босимииинг аслига келиши, тикланишини таъминлайди. Ана шун- 
дан кейин ренин аж ралм ай  цуяди, ^онда м авж уд булган регулятор 
моддалар эса емирилади ва система дастлабки холатига келади.

Буйрак коптокчаларида перфузион босим пасайиши буйрак ар 
т е р и и т  торайиб цолиши (стенози) туфайли бошланиши з^ам мум- 
кин. Бу холда з^ам 128- расмда курсатилган бутун система ишга 
тушади. Лекин бундай пайтда ^оннинг дастлабки хажми билан 
босими пормал булганлигидан, шу системанинг иш га тушиши к;он 
босими Kj/тарнлнб, нормадан ортиб кетишига олиб келади, чунки
II ангиотензин таъсирида з^ам томирлар тораяди, хам  сув билан 
натрий хлорид сурункасига ушланиб крлаверадиган булади. Ги- 
пертониянииг шу формасини буйракка  ало^адор гипертония д ей и 
лади.

Айланиб юргпи суюкли^ з^ажмининг талайгина камайиб цоли- 
ши {(он босими Пн,пан з^ажмини регулятор системалар аслига 
келтиришга улгурмасдан туриб ту^ималарнинг кон билан таъмин- 
ланиши хавф соладнгап д ар аж ад а  издан чицишига сабаб булиши 
мумкин. Бунда барча органлар ва, аввало, бош мия функциялари
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К,он х,ажмининг 
камайиши

Буйракларда 
перфузион бос им-*

пасаииши

Ренин 
ишланиб чикд1ши

.. • и ангиотензин . 
.\осил. булиши

Буйрак
•артерияси

етенози

. НанКаш

N a C l  туриб 
кр лиши

Вазопр'ессин 
ишланиб чикиши

Сув туриб 
к,олищи

128-расм. К,он ^аж ми тикланишининг механизми 
билан буйракка ало^адор гипертониянинг келиб 

чи^иш механизми.

бузилади; 'ш ок деб аталадиган бир х°лат  юзага келади. Шок (шу
нингдек шишлар) бошланишида цон узани билан хуж айралараро  
б у ш л щ  орасида сую^лик билан альбумишшнг нормал та^симла- 
ниши узгариб цолиши му^им ролми уйнайди (XX бобга ^арал-
С И Н )

Вазопрессин билан альдостерон нефрон каналчалари доирасида 
таъсир утказиб, сув-туз балансини идора этишда иштирок этади — 
бирламчи сийдик таркибий кисмлари цайта сурилишининг тезли- 
гини узгартириб туради. Якинда коптокчалар доирасида таъсир 
утказадиган, пептид табиатига эга булган. бир гормон топилди: бу 
коптокча аппаратининг фильтрловчи хусусиятини кучайтиради, 
шунинг натижасида сийдик хосил булиши, ундаги натрий концен
трацияси узгармагани холда, купайиб боради. Бу гормон синтез- 
ланадиган жой хам одатдан танщари булиб ч ш у щ  унинг юрак 
булмалари хуж айраларида синтезланиши аникланди, шу муноса- 
бат билан бу гормонга атриал натриуретик омил деган ном бе- 
рилди. Артериал босимиинг кутарилиши, афтидан, атриал омил- 
нинг ^онга аж ралиб чикиши учун рагбат, бир сабаб булиб хизмат 
килади.

СУВ-ТУЗ АЛМАШИНУВИ ВА >^АЗМ Ш ИРАЛАРИ СЕКРЕЦИЯСИ

Барча  хазм безлари суткали секрециясининг ^ажми тахминан 
8 л ни ташкил этади (4 5 -ж ад в ал ) .  Нормал ш аронтларл .1 ,т \  су 
юцликлардаги сув ичакда яна сурилиб кетади; к ж и р п п  i аГггпб 
утганимйздек, ^адеб цусавериш ва ич кетапоршип м  •'■ ■ iнр "tan
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ташцаридаги суюклик ^ажмининг ^алокатга  олиб борадиган д а 
р аж ад а  камайиб, ту^ималар сустланиб ^олишига сабаб булиши 
мумкин. Дазм ширалари билан талайгина ми^дорда суюцли.^ йу- 
котилиши i^oh плазмаси билан хуж айралараро  суюклицдаги аль
бумин концентрациясининг кутарилиб кетишига олиб боради, чун
ки альбумин секретлар билан бирга аж ралиб  чикмайди; шу 
сабабга кура хуж айралараро  суюклик; осмотик босими кутарилиб, 
хуж айралардан  хуж айралараро  суюклик; к;а сув ута бошлайди ва 
хуж айралар  функцияси издан чикади. ^ у ж а й р а д а н  ташк;аридаги 
сую!ули^ осмотик босимининг ю^ори булиши сийдик х°сил були- 
шининг камайиб кетишига ёки ^атто тухтаб колишига (анурияга) 
Хам олиб келади ва сув билан туз таш каридан кириб турмайдиган 
булса, беморда кома холати бошланади.

45 - М а д. в а л

Катта ёшдаги одамда >;азм безларн 
секредиясининг суткалик >^ажми

Секрет Хажми, л Секрет Д аж м и , л

Сулак ] ,5 Панкреатик шира 0,7 ■
Меъда шираси 2,5 Ичак шираси 3,0
S 'г (сафро) •0,5

Ичак шираси ажралишини идора этувчи ^алцаларнинг бири 
аденилатциклазадир: унинг активланиши шира аж ралиб чи^ишини 
кучайтиради, инактив холга келиши тухтатиб хуяди. Уткир ичак 
касалликлари (сальмонеллезлар, дизентерия, вабо) да ич кетаве- 
риши аденилатциклазанинг активланишига богликдир. Вабода 
аденилатциклаза вабо вибрионииинг дифтерия токсииига ухшаб 
кетадиган токсини таъсирида активлаптади (II бобга царалсин). 
Вабо токсини аденилатциклаза регулятор суббирлиги — ГТФ ни 
бириктириб олувчи оксилнинг АДФ- рибозилланишини катализ
лайди, натижпда, бу о^сил ГТФ билан бириккан барцарор комп
лекс шаклига киради ва аденилатциклаза гормонлар бор-йу^ли- 
гидан катъи на.чар ж уда говори активликка эга булиб колади. 
И чак шираси секроцияси тахминан 10 баравар  ортади, вабо учун 
характерли булган нч суриши бошланади ва тукималзр  ж уда сув- 
сираб колади (1 2 9 -раем).

Меъда ости безинипг баъзи усма касалликларида вабога ух 
шаш панкреатин синдром кузатилади — таркибида асосан сув ва 
электролитлар буладиган, лекин ферментлар кам учрайдиган меъ
да ости бези шираси зур бериб ажралиб туриши натижасида одам 
ж уда сувсираб цолади.
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129-расм. Гулдек очилиб юрган 23 яшар жувон 
(чапда) ва худди шу жувоннинг вабо хуружй 
бошлангауидан бир соат кейинги ва улимидан 
3/4 соат илгариги куриниши (унгда). Бу раем 
XIX аср бошларида Европада вабо эпидемияси 

ва^тида олинган.

КИСЛОТА-ИШЩОРЛАР МУВОЗАНАТИНИ И Д О РА  ЭТИШДА  
Б У И Р А К Л А Р Н И Н Г  РОЛИ

Х у ж а й р а л а р  и ч и д  а г и с у ю х л и к pH нинг хиймати 
простата бези >;ужайраларндагн, шунингдек, барча хуж айралар 
лизосомаларидаги 4J5 дан остеобластларда 8,5 гача узгариб тура
ди. Меъда ширасида pH 1,5—2 булади; меъда безларининг цу- 
шимча хуж аираларида, ани^роги, хлорид кислота хосил буладиган 
хужайра кисмларида хам pH, афтидан, шунга я^ин туради. И к
кинчи томондан, х у ж а й р а л а р д а н  т а ш р р и д а г и  суюк;- 
ликда pH нормада 7,36—7,44 атрофида булади. pH ни х у ж ай р а
лардан  таш каридаги  суюклик буфер системалари, упка вентиля- 
циясининг {нафас харакатлари  сони ва чуцурлиги) нинг ва буй
раклар  оркали кислоталарни чикариб туриш тезлигининг узгариб 
туриши доим бир хилда са^лаб  боради. Патология пайтида идора 
этувчи механизмлар имкониятлари х а ДДВДан чициб кетиши мум
кин, шунга кура ацидоз ёки алкалоз юзага келади. Ацидозда pH 
нинг нормадан энг куп узгариши 7,0 гача ва алкалоз да 7,8 гача 
булганида, бу —  хаёт билан c h f u i i i v b h  мумкин.

Х уж айралардан  таш каридаги  суюцлицнинг асосий буферы

н с о 3-  +  Н+ Н 2С 0 3 5г* Н20  +  С 0 2

системаси булиб хизмат килади.
Бу системада мувозанат х.аттоки сувдаги эритмада ,угм ;шча 

тез харор топади; организмда эса карбангидраза ферменти гаъси-
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( /-^ С  'ЛУ?
ри билан янада тезрох мувозанатга етиш мумкин булади, бу фер
мент системасининг икки реакциясидан секинроц утадиганини 
катализлайди:

Н2СОз Н20  -j- СО 2

К арбангидраза эритродитларда, буйраклар, ж игар  ва бошца 
к^игина т^^ималарда булади.

pH циймати [Н С О Г 1 / fCCM нисбати билан белгиланади. 
pH 7,4 булганида бу н и сб ат .20:1 га тенг булади; шу нисбатш нг 
камайиши pH пасайгани, ацидоз пайдо булганини билдиради; ку
пайиши pH кутарилиб, алкалоз бошланганини курсатади. Кислота 
ва иш^орларнинг маълум бир микдори буфер сигим сонига pH ни 
узгартирмаган холда шу система билан бирикиши мумкин (ком- 
пеисацияланган ацидоз ёки алкалоз).

{ Н С 0 3- ] узгариши натижасида х ам > [ С 0 2] узгариши н ати ж а
сида хам [ Н С О з - ] /  [ С 0 2] нисбати ортиши ёки камайиши мумкин. 
Кондаги С 0 2 концентрацияси уни упка орхали чицариб туриш 
тезлигига боглих, шу сабабдан нафас функцияси издан чиххан 
махалл&рда хУж а й р а л а р д а н  таш кари суюхликда pH узгариб кр- 
лади (нафасга алохадор ацидоз &ки-адкалоз ю зага келади). 
Н С О з -  концентрацияси асосан метаболик узгариш лар натижасида 
узгаради, масалан, кетон таналари  концентрацияси купайганида 
камайиб холади (метаболик ацидоз).

Буйраклар Н+ аж ралиб  чихишини узгартириб, кислота-ишхор- 
лар мувозанатини идора этиш да хатнашади. Юхорида айтиб утил- 
ганидек, сийдикдаги pH 4г6_дан 8.0 гача узгариб туриши мумкин, 
яъни энг кислотали сийдикдаги Н+ концентрацияси энг инщорий 
сийдикдаги концентрациясидан 1000 баравардан  зиёд  ортих  була- 
ди. Водород ионлари ё диссоциланмаган кислоталар, масалан, аце- 
тосирка кислота таркибида ёки N H 4+ таркибида чихиб туради.

Бундан ташхари, буйрак хужайралари метаболитлар оксидла- 
пиши натижасида х°сил буладиган кушимча михдордаги Н С 0 3“  
ионини цоига етказиб бериб туриши мумкин:

М етаболитлар +  0 2 ->  С 0 2 

С 0 2 + Н 20  Н 2С О з  Н С О з "  +  н+
Сунгра 11+ (кислота) хУж а йралардан нефрон каналчаларига аж- 
ратилади (антипорт механизми буйича Na+ билан) ва сийдик 
билан бирга чицариб юборилади, Н С О з -  (ишхор) эса буйрак ХУ* 
жайраларидап  N a I IC 0 3 ш аклида хонга утиб, унинг кислоталили- 
гини пасайтирадн (130-раем ).  Ацидозни бартараф  этишда мана 
шу механизм асосий механизм булса, аж аб  эмас.

Хайвон махсулотларидан тайёрланадиган овхатда асосан фос- 
ф атларга алохадор буладиган кислотали кул холДНри бор. Шу 
муносабат билан сийдик хам нормада конга  Караганда анча кис
лотали реакцияда (рН5,5- 6,5) булади, чунки ортихча кислоталар 
мудом сийдикка утиб туради.
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НЕФРОН КАНАЛЦАЛА- . НЕФРОН КА Н М Ч А Л А - 
Р И  XУЖАЙРАЛА РИ  I Р И  бУШ Л И Р И

I

МаНС

130-расм. Буйракларда метаболитларнинг оксид-
л а ниши хисобига ацидознинг босилиши.

Гормонлар хуж айралардан  таш ^аридаги  суюцли^ pH ини идо
ра зтишда бевосита ^атнашмайди, биро^ эндокрин системанинг 
бир нанча касалликларида кислота— иш^орлар мувозана'тининг бу- 
зилиши иккиламчи ^одиса тарикасида учрайди, масалан, диабет 
ма^алидаги  ацидоз шунга мисолдир.

Буйрак нефронларида ^ал  буладиган асосий муаммо кондан 
утадиган моддалар оцимини х аР хил химиявий таркибдаги икки 
о^имга аж ратиш дан  иборатдир: организм учун к;имматли модда
ларнинг хаммаси (глюкоза, аминокислоталар, витаминлар ва бош- 
^алар) !фнга кайтарилади, алмашинувнинг охирги ма^сулотлари 
эса сийдикка утказилади. Бунда плазманинг фойдали моддалари 
хам сийдикда бир ^адар  -утиб хам кетади, лекин уларнинг концен
трацияси охирги сийдикда катта булмайди. К,андай булмасин 
бирор модданинг кондаги концентрацияси ортиб кетадиган булса, 
у ва^тда шу модда сийдик билан купрок чикариб туриладн. М од
даларни чикариб таш лаш  тезлиги ортишининг боища бир сабаби 
буйраклар функциясининг издан чицишидир. Бунда моддаларнинг 
цайта сурилишининг бузилиши маълум бир махсус моддага (м а
салан, ^андай булмасин бир аминокислотага) тегишли ёки умумий 
булиши мумкин (42- ж адвалга  царалсин). Ж умладан, буйракнииг 
яллигланиш касалликларида моддаларнинг к;айта сурилиши уму
ман издан чикади. Шундай ^илиб, цон таркибининг узгариши ёки 
буйраклар аж ратиш  функциясининг издан чикиши билан бирга 
давом этиб борадиган з^ар кандай касалликда сийдик таркиби у.ч- 
гариб цолади, узгарганида хам купинча мазкур касалликка х ар ак
терли тарзда узгаради. Касалликлар  диагностикам! учуй синдик 
анализидан фойдаланиш шунга асосланган. Сийдикда ^аммам.ан 
кура куиро^ глюкоза, креатинин, кетон таналари, билирубин, уро-
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билин, оксиллар концентрацияси улчаб курилади. Б аъзи  хусусий 
бир холларда бош^а моддалар, минерал моддалар хам, органик 
моддалар з^ам ани^ланади.

СИЙДИК Й УЛЛАРИДА ПАЙДО БУЛАДИГАН ТОШ ЛАР

Сийдик-тош касаллиги ж уда куп тар^алган: бу касаллик одам 
ларнинг з^ар юзтасидан биттасида, одатда, урта яш ар ва ёши ^ай- 
тиб колгаи кишиларда учрайди. Сийдик йулларидаги тошлар 
оксалат кислота кристалларидан (оксалат тош лар),  С а3( Р 0 4)2, 
M g N H 4P 0 4, СаСОз, сийдик кислота, цистиндан зфсил булади. Ало- 
зсида тош кристалланиш йули билан юзага келмай, балки шаклла- 
ниб олган кристалларнииг агрегацияланиши йули билан юзага 
келади. Тошлар таркибида одатда турли тузларнинг кристаллари 
аралаш  буладию, лекин ш улардан ^андай булмасин бирор хилда- 
гилари купро^ мицдорда булиши мумкин; таркибида оксалатлар 
устун турадиган тошлар з^аммадан кура купро^ учрайди (з^амма 
касалларнинг тахминан ярм ида).

Ю 1ф ри да  айтиб утилган таркибий цисмларнинг з^аммаси нор
мал сийдикда сувда эрий оладиган мицдоридаи анча юкрри кон- 
цеитрацияларда булади. Уларнинг бир ^исми эриган з^олатда, бир 
^исми микроскоиик кристаллар шаклида булади. Бундан танща- 
ри, сийдикда тош з^осил ^илувчи тузларнинг чукиб тушишига 
^арш илик курсатадиган моддалар — магний ионлари. пирофосфат, 
гликозамингликанлар (айни^са гепарин ва хондроитин сульфат- 
лар) булади. Шу моддалар концентрациясининг камайиб крлиши 
ёки тош з^осил цилувчи тузлар концентрациясининг ортиб Фетиши 
тузлар кристалланишига з^амда кристалларнииг агрегацияланиши- 
га олиб келади. Бундан таищари, тошлар юзага келиши сийдик
даги pH j/згаришига боглрщ булиши мумкин: кислотали сийдикда 
оксалат ва урат тошлар, ишкррий сийдикда фосфат ва карбонат 
тошлар з<осил булади. Тош хосил булиши ^айтмас жараёндир: 
тошлар сийдикда. эримайди. Сийдик йулларидаги тошларни эри- 
тиб юборлдиган дори-дармонлар яратиш йулидаги уринишлар 
хозирча лйтарли бир натижага олиб келгани йук, шунга кура, 
тошларни хирургик йул билан олиб таш лаш га тугри келаДи.

X V  боб
У ГЛ Е В О Д Л А Р, Ё ГЛ А Р ВА А М И Н О К И С Л О Т А Л А Р 

А Л М А Ш И Н У В И Н И Н Г И ДО РА Э ТИ Л И Ш И

Углеводлар, ёглар ва аминокислоталар метаболик йуллари ку
пинча бир-бирига чирмашиб кетиши дарсликнинг аввалги булимла- 
ридаи якдол куриниб туриити. Шу группа моддалар алмашинуви
нинг узаро борликлиги булар учун умумий катаболизм йули бор
лиги хамда уларнинг бир-бирига айланиши мумкинлигида намоён
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булади. М оддаларнинг бир-бирига айланишининг аввалги буднм- 
ларда куздан кечириб чицилган баъзи йуллари 131-расмда ж а м  
цилиб курсатилган. Углеводлар, липидлар ва оксиллар (аминокис
лоталар) нинг овцатда ^исман бир-бирининг урнини боса олиши. 
уларнинг бир-бирига айлана олишига боглиц. Семизликда одамга 
ёгсиз ов^ат бериб даво цилишга уринишнинг наф бермаслиги з^ам 
худди шунга богли^. Пируват билан аминокислоталарнинг аце- 
тил-КоА га айланиши ^айтмас ж араён  эканлигини айтиб утиш 
керак. Бунинг маъноси шуки, ацетил-КоА одам организмида глю

коза, глицерин, аминокислоталар синтези учун сарф була олмай- 
ди. Ёг кислоталари (3- оксидланганида ацетил-КоА га айланади, 
демак, углеводлар синтези учун ёг кислоталаридан хам ф ойдала
ниб булмайди.

Углеводлар, ёглар ва аминокислоталарнинг талайгина 1̂ исми 
энергия манбалари тарш(асида сарф булиб боради'. Бу ran  угле- 
водларга айни^са тааллу^лидир: истеъмол ^илинадиган бутун 
ов^атнинг ярм« ёки купроги шу углеводлар улушига тугри кела
ди, з^олбуки, организмдаги углеводлар микдори бопща з^амма т ар 
кибий -цисмларнинг 1/10 ^исмини ташкил этади, холое (сув з^исобга 
олинмайди). К рн 'окими билан органларга тацсимланадиган энер
гия ташувчилар, яъни ^нергияга сероб асосий моддалар глюкоза, ли
попротеинларнинг ёглари, ёг кислоталари ва кетон таналаридир 
(132- раем). Булар  асосан жигар ва ёг тукимасида зреил булиб 
туради; энергияга сероб бу моддаларни з^амма органлар истеъмол

132-расм. К,он билан етказиб бериладнган асосий энергия тпшупчпля)».

Глицерин Пируват
s ' \

131-расм. Углеводлар, ёглар ва аминокислоталар
нинг бир-бирига айланиши.

О,
£ 6 кис - Не тон тана /юр  

л о талари ^  а г up)

II 1
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^илади, лекин ми^дор жи^атдан  олганда биринчи уринда мускул 
тук,имаси туради, чунки унинг массаси анча катта булади.

Овцатнинг таркибига, овкатланиш маромига, физиологик ак- 
тивликка 1̂ араб углеводлар, ёглар, аминокислоталарнинг узгариш 
га учраш тезликлари узгариб туради ва шуларнинг биридан 
фойдаланиш дан иккинчисидан фойдаланиш га утиб борилади. Ме- 
•таболизмдаги ана шундай ^айта ^урилишларни гормонлар идора 
этиб боради. ' &

Одам зур бериб мускулларини ишлатишга киришганида ва ун
та  турли ^ис-^аяжонлар таъсир этганида гликоген ^амда тупланиб 
турган ёгларнинг адреналин томонидан сафарбар этилишини 
•боищариб борадиган механизмлар кщорида (IX, X бобларда) тас- 
вирлаб утилган эди. Ушбу бобда углеводлар, ёглар ва аминокис
ло тал ар  алмашинувининг овкатланиш маромига 1\араб  узгариб 
•бориши куздан кечириб чи^илган.

КОНДАГИ ГЛЮКОЗА КОНЦЕНТРАЦИЯСИ

N Одам учун одатдаги овкатланиш мароми 6—7 соатлик иккита 
•танаффус килиб туриб кундуз купи уч ма^ал  ов^ат ейиш ва тун- 
,да -10— 12 соат давомида танаффус к;илиб туришдир. Аралаш  ов^ат 
•ейилганидан кейин углеводларнинг ^азм  булиши тахминан 2 соат, 
оцсйллар. билан ёгларнинг ^азм булиши тахминан 4—5 соат утгач 
поёнига етади; мана шу ва^т  овкат хазм бйладиган_ даврдир. Ов- 
к<ат з^азм буладиган даврдан кейин постабсорбтив давр бош лана
ди . Эрталаб уй^удан турилгандан кейинги ^олатни типик постаб
сорбтив ^олат деб к;абул килинади.

...~"*ТЗир даврдан иккинчисига утишда метаболизмда сезиларли -
узгариш лар руй беради: биринчи давр учун углеводларнинг тупла- 
ниб бориши (гликоген ш аклида) ,  ёгларнинг тупланиб бориши, 
энергетик эхтиёжларни-кондириш учун асосан глюкозадан фойда
ланиш  характерлидир; иккинчи давр учун тупланиб турган угле
водлар ва ёгларни сафарбар этиш, энергия манбалари тарикасида 
асосан ёглар, шунингдек аминокислоталардан фойдаланиш харак- 
-терли. М ана шу энергия манбаларидан фойдаланиш глюкозани 
тежаб-тергаб сарфлашни таъминлайдики, бунинг му^им а^амияти 
’бор, чунки мия х;амда глюкозага мухтож боища баъзи ту^ималар- 
нииг ояицланиши учун глюкозани сак;лаб ^олади. Глюкозанинг 
мия тук,пм;;сига утиш тезлиги бутунлай унинг ^ондаги концентра-- 
циясига богливдир, шу сабабдан концентрацияни етарли д а р а 
ж ада  сацлаб туриш миянинг нормал ов^атланиб бориши ва ишлаб 
туриши учун зарур шартдир.

■К,ондагн глюкоза концентрацияси, б^ир томондан унинг цонга 
утиб туриш тезликлари билан, иккинчи томондан, ту^ималарда 
сарфланиш  балансы билан белгиланади (133-расм). Постабсорб
тив эфлатда копдагп глюкоза концентрацияси нормада 60— 
100 мг/дл (3:3—5:5 ммоль/л) га тенгдир; концентрациясининг бир- 
муыча кщори булиши (гипер глюкозе мия)  углеводлар алмашинуви 
издан чшщанини курсатади. Гиперглюкоземия овкат ейилганидан
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Ичак Мускуллар
Углеводлар 

х,азм булиши V
Глюкоза

I 4
ГяюкоЗО- 6 -  Ф —— Оксид-жигар

Глюнонеогенеъ 
1

|  |  з ланиш 
Глюкозо -1 - ф ^  Гликоген

г

Глиногеннинг 
сасрар&ар^ булиши

JIглюкоза  ) Гг тукимаси

4 ^  Оксидланиш 
Глюкоза ^

4"* ' Еглар
Гликоген синтезы

3 4 У/ \
Е2лар синтези /  \ Мин

3 4
Глюкоза — -  Оксидланиш

133-расм. I^oh глю козасининг асосий м анбалари  ва сарфла- 
нишининг йуллари: 

горм онлар таъсири: 1 — кортизол ж онлан ти ради ; 2 — адреналин  ва
глю кагон ж онлан ти ради ; 3 — адреналин  ва глю кагон сусайтиради;

4 — инсулин ж онлан ти ради .

кейин ёки цанд эритмаси — ш арбат ичилганидан кейин (е^знд 
пагрузкаси) с о р л о м  одамларда ^ а м  булади, ов^атга алокадор,. 
яъни алиментау гиперглюкоземия  деб шуни айтилади. Бундай 
гиперглюкоземия одатда 150 мг/дл дан ортмайди ва овцатдан 1—• 
1,5 соат утганидан кейин пасая бошлайди. Углеводлар алмашину- 
ии бузилган м а^алларда  (стероид диабет, цандли диабет вактида) 
плиментар гиперглюкоземия 150 мг/дл дан ортиб кетади ва узок;- 
роц са^ланиб туради, яъни глюкозага т д . х е . д - ш - ' и ш к к а м а- 
й и б р л г а н  б у л а д и .  Глюкозага толерантликни углеводлар 
алмашинуви издан чикдан- 

чицмаганлигинй ани^лаш  мак,- 
садида улчаб курилади. Тек- 
шириладиган одамга 1 кг т а 
на массасига 1 г ^исобидан 
цанд эритмаси ичирилади 
(цанд нагрузкаси) ва ^ар са- 

фар орадан 30 минут утказиб 
’гуриб глюкоза концентрация
сини ани^лаш учун текши
ришга ^он олинади. Толерант
ликни улчаш да олинган типик 
натижалар 134-расмда келти
рилган.

Гиперглюкоземия буйрак 
бусарасидан, яъни 180 мг/дл
ми^дордан ортик булса, у хол- 134.расм, Сорлом одамда (1) ва диабс 
да глюкоза сиидик билан оир- билан огриган касалд а  (2) глкжоуяги 
га чи^а бошлайди (глюкозу- толерантликнинг узгариш и,

В ацт , соат
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рия). Г'люкозурия углеводлар алмашинуви издан чикданлиги ёки 
буйраклар зарарланганлигидан д ар ак  беради.

Гипоглюкоземия патологик ^олатлар ва^тида, жумладан, 
одам оч ^олганида юзага келади. 1^ондаги глюкоза концентрация- 
сининг камайиб, 40 мг/дл гача тушиб цолиши талвасалар  тутиши- 
га в а бош мия озицланиши издан чшщанлиги туфайли функция
лари бузилганига хос боища симптомлар пайдо булишига олиб 
келади.

Ов^ат ^азм  буладиган давр постабсорбтив ^олат билан алма- 
шинганида. метаболизмнинг боища йулга утиб, 1̂ ондаги глюкоза 
концентрациясининг са^ланиб туришини кортизол, инсулин, глю- 
кагон, адреналин гормонларини уз ичига оладиган идора этувчи 
механизмлар системаси таъминлаб боради.

ГЛЮ КО КО РТИКО СТЕРОИ ДЛА Р ВА ГЛЮ КО НЕО ГЕНЕЗН ИН Г 
ИДОРА ЭТИЛИШ И

Постабсорбтив ^олатда жигардаги гликоген запаслари тугаб 
борган сайин глюконеогенез жонланаверади. Мускулл'арнинг ак- 
тивлиги мана шу узгариш бошланишини тезлаштиради. Бундай 
шароитларда глюконеогенезни идора этишда глюкокортикостеро- 
идлар м у р ш  ролни уйнайди, шу стероидларнинг асосий хили кор- 
тизолдир. \

Турли органлар ^ужайраларининг цитоплазмасмда глюкокорти- 
костероидларни танлаб бириктириб ола оладиган о^сил-рецептор- 
лар бор. Сунгра гормон ядрога утиб, хроматин билан узаро таъсир 
килади ва маълум генлар траискрипцияси тезлигини узгартиради. 
Модомики шундай экан, тегишли оксиллар синтезининг тезлиги 
хам узгаради.

Х,анвон ёки одам организмига кортизол юборилса, цонидаги 
глюкоза концентрацияси кутарилиб ^олади, шу билан бирга бу 
полиса ж игарда гликоген запаслари булмаган махалда ,^ам куза- 
тилаверади. Айни бир вацтда мочевина ^осил булиши ва уни аж- 
ратнб чицариш ^ам купаяди. Бундан цонда пайдо буладиган глю
ком а аминокислоталардан юзага келади деган хулоса келиб чи- 
цяди.

Аминокислоталардан глюкоза хосил булиши (глюконеогенез) 
куча пиши кортизол туфайли юзага Ч1щ адиган  иккита ж араён  на-: 
'I ижасидйр.

Кортизол мускулларда ва ж игардан таш кари  боища тук;има- 
ларда  оксиллар синтезланишини ж уда ^ам  сусайтириб 1̂ уяди. 
Шунинг натижасида ту^ималар билан 1̂ ондаги аминокислоталар 
концентратанеи к^тарилади ва булар жигар билан буйраклардаги 
глюконеогенез учун сарфланиши мумкин. *

• ^ Ж п  • . I кортизол оксиллар синтезини, жумладан, глюконео- 
геш йда иштирок этувчи ферментлар (тирозинаминотрансфераза, 
триптофан пиррол аза, серин-треонин-дегидратаза, фосфоенолпиру- 
ват карбоксикппазаси) синтезини жонлантиради. Гепатоцитларда-
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ги шу ферментлар микдори бир неча баравар купайиши мумкин, 
шунга яраш а глюконеогенез тезлиги ^ам кучайиб крлади.

Кондаги глюкоза концентрациясининг пасайиши глюконеогенез- 
пи жонлантириш учун сигнал булиб хизмат ^илади. Виро^ бу 
сигнал буйрак усти безларига тугридан-тугри таъсир утказмасдан, 
балки бош^а сигналлар занжири оркали таъсир утказади {135- 
расм). М арказий нерв системасининг назорат этувчи механизмла-

Гипот аламцс

ц-------ГjrtocpU3

* ^ л ^ е ^ и н ° Пи~  J  б уй  р а н  усти б е з  л а р и  п у с  тло?и

^  j  Т  ©
К о р т и к о т р о п и н ----------- ►

1\ ----------------------------- —. --------- ---------НортиЗол

© V  ^  ©
ж '

Г л и к он еоген ез Ц ондаги а м ииокисл ит ь/ш р
Ф чрм ент лари к о н ц е н т р а ц и я с и  ортиши
синтези (ж игар)

135-расм. Кортизол секрециясининг идора этилиши.

ри цондаги глюкоза концентрацияси пасайиб ^олганига реакция 
курсатиб, гипоталамус ^ужайраларидам кортикотропин-либерин 
аж ралиб чи^ишини жонлантиради. Либерии нейронлар усимтала- 
ри буйлаб гипофизга утади, бу ерда кортикотропин (адренокорти- 
котроп гормон) аж ралиб чикиши ни жонлантиради.

Кортикотропин 39 та аминокислота ^олдигидан тузилган пеп- 
тидли гормондир. У 1̂ онга тушади, буйракусти безлари пустлоги 
^ужайралари  мембраналарининг махсус рецепторлари томонидан 
ушланиб колади ва глюкокортикостероид гормонлар синтезида- 
^атнаш адиган бир ^анча ферментларни аденилатциклаза система
си оркали активлаштиради.

Буйракусти безларининг стероид гормонлар ишлаб чи^адиган 
хуж айраларида бирталай липид томчилари булади, буларнинг 
асосий таркибий кисми олеилхолестериндир. Холестерин шу ^у- 
ж айраларда  синтезланиши мумкин ёки бу хуж айраларга крндаги 
липопротеинлардан утади. Холестерин уз навбатида кортизол ут-- 
мишдоши булиб хизмат килади:

Ацетил-КоА ^
Холестерин Прегненолон

Олеилхолестерин
— Кортизол

Прегненолон хосил булиши шу йулдаги чеклаб турувчи босцичдир: 
кортикотропин прегненолон синтезини активлаштиради. Г>\  ̂ м п  
ташкари, олеилхолестерин эстеразаси ва ацетил-КоА дам холе п1- 
рин синтезловчи ферментлар активлашади.
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Одамда бир кеча-кундуз давомида 10 мг атрофида кортизол 
т^осил булиб, конга чи^иб туради.

Глюкокортикостероидларнииг ортик;ча з^осил булишига манфий 
тескари ало^а механизми йул к,уймайди: кортизол кортикотро-ч 
пин—либерин ишланиб чи^ишини сусайтириб 1$ я д и  ва шу билан 
кортизол з^осил булишига олиб борадиган реакциялар заижирини 
узади (135-расм).

Глюконеогенез тезлиги одамда соатига 0 дан 3—4 г гача (бир 
кеча-кундузда 80 г атрофида) узгариб туриши мумкин. Углевод- 
ларга бой овкат ейилгандан кейинги энг яцин соатларда бу тезлик 
з^аммадан кичик булади, сунгра жигардаги  гликоген запаслари 
тугаб боргани сайин ортиб, бир неча соат давом этган очлик пай
тида энг юкори дараж асига  етади.

Глюконеогенез жигарда, буйракларнинг пустло^ катламида ва 
;йчак з^ужайраларида булиб туришини эслатиб утамиз.

И Ц Е Н К О -К У Ш И Н Г  КАСАЛЛИГИ

Иценко—Кушинг касаллиги кортикостероидлар, асосан корти- 
;золчорти^ча з^осил булиб туриши билан характерланади. Бундай 
з^олат (гиперкортицизм) буйракусти безининг кортикостероидлар 
ишлаб чи^арадиган тут^имаси массаси кутгайиб кетадиган усмала- 
■рида, гипофиз усмаси ва шу муносабат билан кортикотропин иш- 
-ланиб чикиши кучайганида, гипоталамусда либеринлар з^осил бу- 
-лиши издан чивданида юзага келиши мумкин. Гиперкортицизм 
айрисимон без, бронхл.ар, меъда ости бези ва бош ^аларда корти- 
котропинсимон моддалар чи^ариб турадиган усмалар пайдо були
ш и  о^ибатида з^ам юзага келиши мумкин.

Иценко— Кушинг касаллигининг симптомларидан бири глюко- 
•ч л га толерантлик пасайиб крлиши, яъни овкатдан кейин ёки 1̂ анд 
плгрузкасидан кейин нормадан орти^ гиперглюкоземия булиши- 
дмр. Огир холларда гиперглюкоземия постабсорбтив даврда х,ам 
булиб' туради. Кондаги глюкоза концентрацияси буйрак бусагаси- 
д:п| ортиб кетиши мумкин, шунда глюкозурия бошланади. Бундай 
хо,л;1тп» стероид диабет деб аталади. Глюкозага толерантлик ка- 
мллшии ва гиперглюкоземия оксиллар катаболизми кучайиб, 
аминокислоталардан глюкоза хосил булиши купайишига боглик;- 
дир.

Ост сюно роз, яъни суя к ту^имасининг асосан минераллар тарки
би у:п'л[ТнГ) т^олиши х;ам гиперкортицизмнинг з^арактерли курини- 
шидир, суя к тукимасидаги минераллар таркиби узгариши н ати ж а
сида суяклар жуда мурт булиб ^олади. Кортизол коллаген ва 
гликока м иц г л I [ к а нл а р зрсил булишида иштирок этувчи баъзи фер- 
ментларнинг активлиги билан синтезини сусайтириб 1<$яди. Худди 
мана шу сабабга кура баданнинг узо^ ва^тгача кортизол юбориб 
турилган жойларида тери атрофияга учрайди. Гиперкортицизмда 
коллаген синтези суякларда з^ам издан чи^ади, шу туфайли 
суяк тукимасига кальций тузлари ва фосфатлар сингиши бузила-
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ди: Иценко— Кушинг касаллигида бу тузлар баланси манфий бу
лади.

Иценко— Кушинг касаллиги билан деярли ^амиша бирга давом  
этиб борадиган гипертония буйракусти безлари пустлоц моддаси- 
нинг бопща бир гормони — альдостерон орти^ча ишланиб чи^и- 
шига ^исман богли^ булади (гиперальдостеронизм). Бирок; корти- 
костероидларнинг ^аммаси бир к>адар аралаш  таъсирга эга були
шини айтиб утиш керак. Ж ум ладан , кортизол, глюконеогенезни 
жонлантириш билангина 1ф лм ай , балки NaCl ушланиб гфлишига 
^ам сабаб булади. Бу жихатдан у альдостеронга ^араганда  неча 
юз баравар  камро^ активдир, лекин ^онда унинг бирмунча юг^ор» 
(икки тартибга) концентрацияда булишини ^исобга олиб туриб, 
гиперкортицизм пайтида кортизол гипертония пайдо булишига се- 
зиларли ^исса к;ушади, деб уйлаш мумкин.

Гиперкортицизмга даво ^илишда кортизол синтезини сусайти
риб 1$ я д и г а н  моддалар цулланилади. Ана шундай моддаларнинг 
бири дихлордифенилтрихлорэтан (ДДТ) унуми — хлодитандио.. 
Д Д Т  нинг ^айвонлар учун за^арлилиги шунга богли^ки, бу модда ' 
стероидлар алмашинувини издан чи^аради.

ИНСУЛИН ВА ГЛЮ КАГОН

И н с у л и н  каш ф этилиши ва урганилишининг тарихи 1̂ андли« 
диабет сабабларини, авж олиб бориш мехаиизмларини ва унга 
даво килиш усулларини излаб топиш ишлари билам маркам чир- 
машиб кетган. XIX асрнинг охирларида ^айвонларда меъда ости 
бези олиб таш ланганидан кейин гиперглюкоземия, глюкозурия ва 
диабетнинг бопща симптомлари пайдо булиши аникланган. 1900 
йили JI. В. Соболев меъда ости безининг йуллари боглаб к;уйил- 
ганпдан кейин без ту^имаси атрофияланиб кетишини, Л ангерганс 
оролчалари эса са^ланиб 1ф лишини топди. Бунда диабет пайдо- 
булмайди. М ана шу натиж алар диабет билан орриган касалларда  
оролчалар узгаришга учрайди деган маълум факт билан бирга 
^ушилиб, Соболевга углеводлар алмашинувини идора этиб бориш- 
учун Лангерганс оролчалари зарурдир деб хулоса чикаришга им
кон берди. К анадалик тад^и^отчилардан Бантинг ва Бест 1922 йи
ли диабетга даво килиш учун тозалаигаи инсулин препаратларини 
биринчи марта муваффацият билан ^улладилар. 50- йилларда ин- 
сулиннинг структураси аии^ланди.

Инсулин Ладсергянс ооолчалар-ининг В -^у ж аир ал ар н да  ^осил 
булади. 136-расмда инсулиннинг организмдаги узгариш ларининг 
асосий боскичлари курсатилган. Проинсулин кисман протеолиз 
йули билан инсулинга айланади (4 9 -расмга ^аралсин).

Инсулин синтези ва секрециясини глюкоза идора этиб боради. 
Одам 1̂ онида инсулин концентрацияси постабсорбтив ^олатда 
1,3- 10-п моль/л га тенг булади. О вкат ейилгаиидан ёки цапд 
эритмаси ичилганидан кейин цондаги глюкоза ко н ц ен тр ац пл т  
кутарилади, бу инсулин концентрацияси ортишига олиб келади
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136расм. Инсулин организмда ана шундай 
узгариш ларга учрайди.

Инсулин рецепторлари 
^ужайраларнинг купгина 
хилларида топилган. Бу 
рецепторлар плазматик 
мембрананинг ташки ю за
сида булади; инсулин ху
ж айралар  ичига утмайди. 
Бироц у аденилатциклаза 
системаси оркали таъсир 
киладими ёки цандай 
булмасин бошка бирор 
усулда таъсир утказадн- 
ми, бу а ниц эмас.

Инсулин плазматик 
мембрананинг глюкоза ва 
баъзи а минокислоталарга 
утказувчанлигини кучай-' 
тиради. Купгина ^ужай- 

ралар мембрана оркали хужайра ичига глюкоза олиб утиш учун ин- 
сулинга мухтож булади. Инсулин утказувчанликка таъсир цилиши- 
,дан катъи назар жигар билан мускуллаодаги гликоген синтези
ни, жигар билан ёг 'т^имасйдаги--ё№ ар синтезини, жигар, мускул- 

-лар ва боища органлардаги оксиллар синтезини жонлантиради. 
Мана шу узгаришларнинг ^аммаси глюкозадан ж адалли к  билан 
фойдаланишга царатилган буладики, бу глюкозанинг кондаги 
концентрацияси камайиб боришига олиб келади. Аминокислоталар 
.концентрацияси з^ам камайиб боради (оксиллар синтези жонла- 
ниши туфайли), липопротеидлар концентрацияси эса купайиб цо- 
.лади (ж игарда ёглар синтези жонланиши туфайли). Инсулин учуй 
асосий нишон-органлар жигар, мускуллар ва ёг туцимасидир. 
Инсулиннинг хаммадан аввал цайси нуцталарга таъсир утказиши 
хозиргача маълум эмас. Организмга инсулин юборилганида алма- 
шинувда кузатиладиган купдан куп узгариш лар учун сабаб-окибат 
муносабатларини белгилаб олишнинг иложи булмаяпти.

Глюкоза концентрацияси паст булиб турган м а^алда инсулин 
конга чицмай цуяди, цонда бор инсулиннинг узи эса асосан ж и 
гарда парчаланиб к е т а д и — цон бир марта жигардан утганида 
ундаги инсулиннинг тахминан 80 фоизи парчаланиб кетади.

Г л ю к а г о н з^ам пептид гормон булиб (битта пептид 
■занжири, лу та аминокислота цолдиги бор), меъда ости безида, 
J] а нгер ram ■ о р о л чалашминг. Ь . х х ж а йоаларид а синтезланади. Г л ю - 
кагоннипг цоидаги микдори 100 нг/л (3-10-4 моль/л атрофида); 
углеводен:! о к а т  ейилганидан кейин ва очлик пайтида глюкагоп 
концентрацияси 1,5—2 баравар купайиб к;олади.

Глюкагоп гликоген билан ёгларнинг сафарбар этилишини жон- 
лантнради, шу жу^атдан у адреналин билан норадреналинга 
ухшаб кетади. Глюкагоп худди адреналин сингари хужайра ичи- 
.даги идора этиш мехапизмларига аденилатциклаза системаси ор-
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цали таъсир утказади. Буларнинг уртасидаги тафовут ^уйидагидан 
иборат: адреналин мускулларга зур келган пайтларда ёки стресс- 
лар  таъсири остида р^онга аж ралиб чи^ади ва организмнинг зуд- 
лик билан, зур бериб ишлаб боришини таъминлаш  учун хизмат 
цилади, цондаги глюкагон концентрацияси эса ов^атланиш  маро- 
мига богли^ булади ва ов^ат з^азми иоёнига ётганидан кейин аста- 
секин ортиб боради.

Крндаги инсулин ва глюкагон концентрациялари бир-бирига 
цар^ма-^арш и (реципрок) тарзда узгаради: инсулин / глюкагон 
нисбати ов^ат з^азм булаётган маз^алда ^ам мадан катта ва очлик 
пайтида хаммадан кичик булади. Бу гормонлар моддалар 
алмашинувига >;ам тескари таъсир курсатишиии таъкидлаб  утамиз; 
жумладан инсулин гликоген ва ёглар синтезини кучайтирса, глю
кагон буларнинг сафарбар булишини кучайтиради. (46-жадвал).

46 - ж  а д в a JI

Моддалар алмашинувининг инсулин ва глкжагои Шьсйридан узгарйШИ 
<Ю>,орига ^араган стрелка метаболик жараён тезлигининг ортишини 

билдирса, пастга царагани бу тезликнинг камайишини билдиради)

Метаболик жараён
Инсу
лин

таъсири

Глюка
гон

таъсири
Метаболик жараён

Инсу
лин

таъсири

Глюка
гон

таъсири

Гликоген синтези t У Г л и к О ГС 11 н и и г
сафарбар этилиши i

Еглар синтези + i Е г л а р н и н г
сафарбар этилиши t

Оксиллар синтези t ±
Глюконеогенез i t

Инсулин таъсири остида цоидаги глюкоза микдори камаяди, 
глюкагон таъсири натижасида эса ортади. Гипоглюкоземик з^олат- 
л арга  даво 1̂ илиш учун глюкагонни цуллапиш шунга асосланган.

О вкат хазми давридан постабсорбтив даврга утилганида инсу
лин / глюкагон нисбати узгариши натижасида жигар ёр кислота
лари ва ёгларни синтезлашдан ёг кислоталарни оксидлаш ва кетон 
таналарини синтезлашга утади (137-расм; 112-расмга хам ц.).

Овцат з^азми ва^тида ацетил-КоА нинг каттагина ^исми мало- 
нил-КоА га ва кейин ёр кислоталари з^амда ёгларга айланади. Бун
дай шароитларда концентрацияси анчагина буладиган малонил- 
КоА митохондрияларга ёр кислоталари боришини ва уларнинг 
оксидланишини тухтатиб, буриб цуяди, шунга кура кетон тина 
лар  хосил булмайди. Д еполарда тупланиб турган ёрларнинг о.лфлр 
бар этилиши, инсулин концентрацияси юцори булгаплигидли,
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бундай шароитларда секинлашиб к;олади. Барча  органлар энергия 
манбаи урнида асосан глюкозадан, шунингдек липопротеинлар
нинг ёгларидан фойдаланади.

Постабсорбтив ^олатда глюкагон концентрацияси юцори булиб, 
малонил-КоА синтези бугилиб туради (афтндан, ацетил-КоА-кар- 
боксилаза фосфорнлланиши натиж асида) .  Малонил-КоА концен
трацияси пасайиб, ёг кислоталарнинг митохондрияларга утиши ва 
уларнинг р-оксидланиши мумкин булиб ^олади. Инсулин кон
центрацияси камайиб, глюкагон концентрацияси ортиши н ати ж а
сида деполарда тупланиб турган ёгларнинг сафарбар этилиши ва 
жигарнинг ёг кислоталари билан таъминланиши кучаяди. Бундай 
шароитларда жигардаги ацетил-КоА кетон таналарга айланади. 
Ш ундай 1̂ илиб, кетон таналар  глюкозадан эмас, балки ёг кислота- 
лардан з^осил буладиган ацетил-КоА дан синтезланади. Инсулинга 
богли^ органлар учун бундай шароитларда асосий энергия манба- 
лари  булиб ёг кислоталари ва кетон таналари хизмат килади. Мия 
хуж айралари  ва инсулинга богли^ булмаган б о й ц а  з^ужайралар 
аминокислоталар билан глицериндан юзага келадиган глюкоза 
билан таъминланади (глюконеогенез з^исобига).

ОЧЛИКДА М ОДДАЛАР АЛМАШ ИНУВИДА РУЙ БЕРАДИГАН 
УЗГАРИШ ЛАР

Очлик чала (ов^атга ёлчимаслик) ва т^ла  булиши мумкин. 
Ч ал а  очликнинг асосий патологик куринишлари окрил етишмасли- 
гига богли!^ булади (VI бобга ^аралсин). Ушбу булимда тула 
очлик ма^алида руй берадиган биохимиявий узгариш лар куздан 
кечириб чи^иладики, буларни овкатланиш маромининг одатдан 
таищари, фав^улодда бузилиши деб здясоблаш мумкин.

Ф алокатлар ва табиий офатлар маз^алида юз берадиган з^олат- 
ларни з^исобга олмаганда тула очлик аксари з^азм йулининг ка
салликлари ва ов^ат ея олмаслик билан, шунингдек беморнинг 
ов^атдан бош тортишига сабаб буладиган рухий касалликларга

МИГ АР
Глюиа2он

В о ш к а  о р г а н л а р  ё р  ту^имаси

137-расм. Ов^ат ^алми вацтида туг^ималарнинг асосан глюкозани истеъмол !<;и- 
лишдан постабсорбтив дпврда асосан ёр кислоталари ва кетон таналарини 

истеъмол ^илишга утиши.
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боглик; булади. Бундан ташцари, баъзи касалликларга одамни ту
да оч колдириш йули билан даво цилинади.

Тула очликда моддалар алмашинувида руй берадиган узга- 
ришларнинг уч фазасини аж ратиш  мумкин.

Б и р и н ч и  ф а з а с и  тахминан бир кеча-кундуз давом этади. 
Бу вацт ичида гликоген запаслари тугаб булади; кондаги инсулин 
концентрацияси овцат хазми давридагига цараганда 10— 15 б ар а 
вар пасаяди, глюкагон билан кортизол концентрацияси эса ортади. 
Гормонал холат узгариб, идора этишнинг хужайра ичи механизм
лари ишга тушиши натижасида ёгларнинг саф арбар булиш тезли
ги ва аминокислоталар билан глицериндан глюкоза хосил булиш 
(глюконеогенез) тезлиги аста-секин ортиб боради. Шундай булса- 
да, цондаги глюкоза концентрацияси норманинг пастки чегарала- 
ригача камаяди (60 м г/дл  га якин) ва очликнинг кейинги 

дав рл арида  хам шу д ар аж ад а  тураверади (глюконеогенез хисобига).
И к к и н ч и  ф а з а с и  бир ^аф та  атрофида давом этади. Ё г

ларнинг сафарбар булиши давом этиб боради, цондаги e.F кисло
талар  концентрацияси постабсорбтив холатдагига цараганда 3—4 
баравар  ортади (постабсорбтив холатда бу концентрация 10— 
30 мг/дл га тенг булади). Ж и гар д а  кетон таналари хосил булиши 
кучаяди. Одам нормал овцатланиб юрганида цондаги кетон тан а 
лари концентрацияси одатда 2 мг/дл дан кам булади, бир хафта 
счликдан кейин эса 20—30 мг/дл гача купаяди. Кетой таналари 
ана шундай концентрацияда булганида ацетосирка кислота фермент 
иштирокисиз декарбоксилланиб, ацетон хосил цилиш реакцияси- 
нии-г тезлиги сезиларли булиб цолади:

С Н з  —  со —  С Н 2 —  С О О Н  С Н з  —  С О  —  С Н з  +  со2
Ацетон организмда фойдаланилмайди ва асосан нафасдан чица- 
риладиган хаво билан хамда тери оркали чикариб юборилади: 
оч ётган кишининг орзи ва баданининг терисидан учинчи-туртинчи 
кунга борибоц ацетон хиДи кела бошлайди. Ана шу ф азада  мус
куллар ва бошка купгина органларнинг энергияга булган эхтиёжи 
§f кислоталари ва кетон таналари хисобига цопланиб боради. 
Очликда цондаги инсулин концентрацияси ж уда хам паст булган
лигидан, глюкоза мускул хуж айраларига утмайди. Бундай ша- 
роитларда инсулинга боглик хуж айралар  ва хаммадан аввал мия 
хуж айралари  глюкоза истеъмолчилари булиб цолади, холос. Л е 
кин мияда хам бу даврда энергияга булган э^тиёжнинг бир цисми 
кетон таналари билан таъминланиб боради. Глюконеогенез ту зи 
ма оксиллари парчаланиши хисобига давом этади. М оддалар алма- 
шинувининг интенсивлиги умуман сусайган булади: бир хафта оч- 
ликдан кейин кислород истеъмоли тахминан 40 фоизга камаяди.

У ч и н ч и  ф а з а с и  бир неча хаФт<'> давом этади. Оцсиллар- 
нинг парчаланиш тезлиги суткасига тахминан 20 г га етиб, шу 
д ар аж ад а  муким туриб цолади; ана шунча мицдорда оцсил п а р 
чаланиб турганида суткасига 5 г атрофида мочевина хосил б^лпб, 
таищарига чикариб турилади (одатдагича овцатланишдл 25 30 г
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мочевина ^осил булиб, чикиб туради). Очликнинг ^ам м а ф азала- 
рнда азот баланси манфнй, чунки азот кириб туриши нулга тенг 
булади. Оцсиллар парчаланишининг тезлиги пасайганига яраш а 
глюконеогенез тезлиги ^ам камаяди. Бу ф азада  кетон таналари 
мня учун хам асосий энергия манбаи булиб ^олади. М ана шу 
ф азада  организмга аланин ёки бошка гликоген аминокислоталар 
юбориладиган булса, кондаги глюкоза концентрацияси дар^ол 
кутарилади ва кетон таналари\концентрациясн пасайиб крлади.

Очлик давом этаверадиган булса, мускуллар атрофияси куча- 
пи б боради: бир неча ^аф тадан  кейин (одатда 4 хафта билан 8 
хафта орасида) юрак мускули билан мия массаси 3—4 фоиз, ске
лет мускулларининг массаси 1/3 ^исса, жигар массаси тенг б ар а 
вар камайиб крлади. Массаси 70 кг келадиган одам танасида 15 кг 
атрофида оксиллар булади; барча о^силларнинг 1/3 дан 1/2 гача 
кисми сарфланиб кетганидан кейин одам улади.

УГЛЕВОДЛА Р, ЁГЛАР ВА АМ ИНОКИСЛОТАЛАРНИНГ 
ЧАЛМАШИНУВИГА БОШ КА ГОРМ О НЛАРН И НГ ТАЪСИРИ

Ю^орида куздан кечириб чицилган учта гормон — инсулин, 
глюкагон ва кортизол — моддалар алмашинувини тукрм аллрда 
углеводлар, ёглар ва оксиллар туплаб боришдан овцатни з(азм ^и- 
лиш даври тугаб, очлик даври бошланганида (лоакал цис^а муд- 
датли очликда) улардан фойдаланишга утказади. Яна битта гор
мон — адреналин — жисмоний иш м а^алида ва стресс .^олатларида 
гликоген билан ёгларнинг тездан сафарбар булишини таъминлай- 
ди. Хрзир курсатиб утилган гормонлар асосан энергия алмаш и
нувини— углеводлар билан ёгларнн запас ^илиб туплаш ва са 
ф арбар килиб боришни, углеводлар, ёглар ва аминокислоталар 
катаболизмини идора этиб боради.

Бирок бу моддалар алмашинувининг а^воли б о й ц а  купгина 
гормопларга хам бог-ушц булади. Ж ум ладан, соматотропин (усищ 
гормони) жигарда ок;сил гормонлар — соматомединлар ^осил бу- 
.пишини жонлантиради, булар худди инсулинра ухшаб мускул ва 
('•г з^ужайраларига глюкоза утишини кучайтиради-ю, лекин ундан 
(|)лpi\ цилиб, жигардаги глюконеогенезни сусайтирмасдан, балки 
лктпплтитиради. Бундан ташкари, соматотропин инсулин билан
I лкжлгоп секрециясини кучайтиради, ^олбуки соматостатин деган 
Попп,л бир гормон буни бугиб куяди. Андрогенлар ва тироксин ок- 
оплллр синтези тезлиги билан глюкозанинг оксидланиш тёзлигини 
опшрлдп. Хрзир бирма-бир айтиб утилган гормонларнинг асосий 
функцияси, лфтидан, усиш ва морфогенез билан алокадор булган 
анаболик жлрлёнларни идора этишдан иборатдир. Уларнинг угле
вод, пар, г  ллр на аминокислоталар энергияси алмашинувига кур- 
сатадпглп глъепри эса иккиламчи булиб хисобланади.

К.АНДЛИ ДИ АБЕТ

К,андлн дилбет миг кенг таркалган  касалликлардан биридир: 
кандли диабет билли огриган касаллапт-шнг сони жахонда 30 млн. 
кишига боради. Бу касалликка асосан тсулин алмашинуви идора



ютилишининг бузилиши сабаб булади. Диабетнинг баъзи форма- 
ларида инсулин синтези сусайиб долган, шунга кура унинг цонда- 
ги концентрацияси нормадагидан бир неча баравар  кам булади. 
Бундай формаларига инсулин билан даво цилиш яхши наф бера
ди: инсулинга борлиц, диабет ёки / типдаги диабет деб касаллик- 
нйнг шундай формасига айтилади. Бу дарднинг цондаги инсулин 
концентрацияси нормал булиб турадиган формалари — инсулинга  
борлщ  булмаган диабет ёки Л-ш аддги^длаб-ет  деган хиллари бор; 
бундай ^ о л л а р д а ,  чамаси, инсулин синтези бузилмай, балки инсу
лин билан идора этишнинг бошца халцалари бузилган булади.

Касалликнинг хамма формалари хам инсулин етишмовчилиги 
тарикасида намоён булади.

Диабетнинг асосий симптомларини ва буларнинг келиб чики- 
шидаги биохимиявий механизмларни куздан кечириб утайлик.

1. Гиперглюкоземия ва гликозурия. Инсулин етишмайдиган 
булгани учун туцималарнинг глюкозадан фойдаланишидаги х амма 
ж араёнлар  сусаяди. Ичакдан сурилиб утадиган глюкоза хонда 
катта концентрацияларда тупланиб бориб, унда узоц ушланиб 
колади. Адреналин, кортизол, глюкагон цондаги глюкоза концен- 
трациясйга' курсатадиган таъсири жихатидан инсулин антагонист- 
ларидир. Диа&етда бу гормонлар таъсир этишда давом этиб, ги- 
перглюкоземияни янада кучайтиради. Овцат ейилганидан кейин 
кондаги глюкоза концентрацияси нормал алиментар гиперглюко- 
земияга характерли булган мицдордан анча ортиб кетади (134- 
расмга харалсин) ва 500 мг/дл га етиши х ам мумкин. Гипер
глюкоземия постабсорбтив холатда х ам сацданиб цолади. Д и абет
нинг энг енгил формалари овцат ейилганидан кейингина бошлана- 
диган гиперглюкоземия билан, яъни глюкозага толер антлик 
пасайиб кетиши билан намоён булади (бу цанд нагрузкаси методы 
билан аниклаб олина диЧ Яшипин^дишЛйт~-пе6 шунга айтилади.

Кондаги глюкоза концентрацияси буйрак бусагаси (180 м г/дл) 
дан ортиб кетганида глюкоза сийдик билан бирга чица бошлайди 
(глюкозурия). Нормада сийдикдаги глюкоза концентрацияси 10—■ 
20 „мг/дл булади; диабетда у  бир неча ун баравар ортиб кетади.

""Нормада бир кеча-кундузда сийдик билан 0,5 г дан камроц глюко
за  чикади; диабетда 100 г дан куп чщ иб  туриши мумкин. Бу касал 
ликка diabetes mellitus деб ном берилишига худди шу глюкозурия 
сабаб булган (diabetes — оркали утаман, m c l le — асал деган суз- 
лардан  олинган). Касалликнинг бу номи врачлар сийдикни анализ 
килиб туриб, мазарини тотиб куришадигап ва^тларда куйилган.

2. Кетонемия ва кетонурия. Инсулин етишмовчилиги туфайли 
инсулин / глюкагон нисбати камайиб цолади, яъни глюкагон нис
батан  ортикча булиб кетади. Шу сабабдап жигар доимо соглом 
одамларда постабсорбтив холат учун характерли булган режймда 
ишлаб боради, яъни ёг кислоталарни зур бериб, оксидлаб, к п и и  
таналари хосил цилиб туради. Инсулин етишмовчилигида г.мюкои 
ни ХУж а йралар яхши узлаштирмайди, энергияга булган оргапм м 
эхтиёжларининг тглайгина хисми к стон таналаридан ф о П д а л а м ш и  
>;исобига таъминланади. Бирок;, кетон таналари синтсапппш и' !лп
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ги уларнинг ту^ималар  томонидан ана шундай шароитларда ор- 
ти^ча истеъмол .цилинишидан дам устун келиши мумкин. Кетон 
таналарнинг кондаги концентрацияси нормада 2 м г /д л  дан 
кам, очлик мадалида 30 мг/дл гача булишини эслатиб утамиз. 
Д иабетда кетонемия купинча 100 мг/дл атрофида булади, 350 мг/дл 
гача етиши дам мумкин. Ана шундай кетонемия мадалида кето- 
нурия дам пайдо булади — сийдик билан суткасига 5 г гача кетон 
таналари чидиб туради. Тудималарда ацетосирка кислота декар- 
боксилланади: касаллардан  ацетон диди келиб туради, бу д и д  
даттоки бир мунча масофадан дам сезилаверадиган булади.

Кетон таналари  кислоталардан иборат булиб, дон буфер сиги- 
мини камайтиради, юкори концентрацияларда эса дон pH ини дг(м 
пасайтириб куяди — ацидоз вужудга келади. Конда pH нормада 
7 ,4±0 ,04  га тенг булади. КетонЧганаларининг микдори 100 мг/дл 
ва бундан кура купрод булганида дондаги pH 7 га якинлашиб 
долиши мумкин. Бундай дар аж ага  етган ацидоз мия функциясиш? 
кескин издан чидариб, датто одамнинг узидан кетиб долишигл 
хам сабаб булади.

3. Азотемия ва азотурия. Инсулин етишмовчилигида одсиллар 
синтези сусайиб, шунга яраш а аминокислоталар катаболизми ку- 
чаяди. Касаллар  донидаги мочевина концентрацияси ортиб, сий
дик билан бирга чидиб туриши купаяди.

4. Полиурия ва полидипсия. Буйракларнинг концентр анион лаё- 
дати чекланган булади, шу сабабдан диабет мадалидаги куп мид- 
дор глюкоза, кетон т.ан ал ар ва мочевинани чидариб таш лаш  учун 
талайгина микдорда сув чидариш талаб зтилади. К асаллар  нор- 
мадагига Караганда 2—3 баравар куп сийдик чикариб туради 
(полиурия) . Шунга яраш а уларда сув истеъмоли дам ортиб кетади 
(полидипсия ) . Диабетнинг ог-’ир формаларида организм сувеизла- 
ииб долиши мумкин: бир талай  сийдик чидиб туриши натижасида 
дои дажми камайиб колади; дуж айралараро суюдлик гипеэосмо- 
лял  булиб колади ва дужайралардан  сувни «суриб олаверади». 
Сувсираш, яъни дегидр а та ция н инг ташки аломатларн тез авж  
олиб боради—шиллик пардалар  дурудшаб, бадан териси ил вил - 
л л га н па серажин булиб колади, кузлар йч-ичига тушиб кетади. 
Буидли пайтда кон босими пасаяди, шунга кура тукималарнинг 
кислород билан таъминланиши ёмонлашади.

К с юн таналари тупланиб колишидан вужудга келган ацидоз 
пл дегпдрлтлция диабетнинг энг дахшатли симптомларидир.#Булар 
дилбет комлен, яъни организмнинг барча функциялари кескин из
дай чикиб, одам узидан кетиб коладиган долатнинг даракчилари 
булиб \ 11с(к 1. 1ЛПЛДИ. Кома олди ёки кома холатига тушиб долган 
касални доипгл инсулин ва куп микдор физиологик эритма юбо
риш йули билли к'/Ткарнб колиш мумкин.

Бу урпидл чпбетиинг энг характерли симптомлари куздан 
кечириб утпл чи. Лплбетнинг огирлиги жихатидан хам, симлтомла- 
рининг тур-хилл-:;>и жи^атидан .хам бир-биридан фарк диладиган 
формалари кун. Углеводлар, ёглар ва аминокислоталар алмаши-
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нувининг идора этилишида шу уринда тилга олиб утилган гормон- 
ларнинг узигина эмас, балки бошца бир цанча гормонлар — сома- 
тотропин, соматостатин, тироксин, жинсий гормонлар ^ам  ишти
рок этади. М ана шу системаларнинг турли одамларда турлича 
холатда булиши диабет формаларининг ^ам ^ар хил булишига 
олиб келади. Бундан ташцари, диабетнинг куринишлари инсулин 
идора этилишининг цайси ^алцаси издан чивданлигига цараб ^ар 
хил булиши мумкин (136-расмга царалсин): бу-— жараённинг куп
дан-куп босцичларидан ^ар бирида инсулин синтези ёки секреция- 
си тезлигининг пасайишидан ё булмаса жигар билан цонда инсу
лин инактивлаииши тезлигининг кучайишидан ёхуд рецепторларга 
инсулин бирикиши айнашидан иборат булиши мумкин. Биринчи 
икки ^олда цондаги инсулин концентрацияси камайган (2— 10 б а 
равар, I типдаги диабет), учинчи ^олда нормал ёки ^атто норма- 
дан ортиц булади (II типдаги диабет).

Касалларнинг ^ариндош-уруглари орасида диабет билан огриш 
холлари тасодифан олиб текшириб курилган одамлар уртасидаги- 
га Караганда куп булади. Бу — диабетга ирсий мойиллик булиши- 
дан далолат  беради; мойиллик рецессив белги тарикасида наел дан 
наелга утиб боради. Иккинчи томондан, касалланиш турмуш ша- 
роитларига, хаммадан аввал овкатланишга ^ам  боглиц булади: 
ёглар ва углеводларга бой юцори калорияли овк;ат диабетга мойил 
одам ларда  бу касалликнинг намоён булишига ёрдам беради.

Д иабетга  даво цилишнинг асосий методи уринбосар терапия, 
яъни етишмайдиган гормонни мунтазам суратда организмга юбо- 
риб туришдир. Д аво  бутун умр буни давом эттириб борилади. 
Уринбосар терапия диабетнинг I типдаги формаларида, цондаги 
инсулин концентрацияси камайиб кетган ма^аллардагина уринли 
булади. Касалликнинг бундай формаларига инсулин секрециясини 
жонлантирувчи препаратлар — сульфанилмочевина унумлари би
лан ^ам даво цилинади. Шу тарифа ДйВ0 1$ИЛйб' борилганида ка^ 
саллар  100 йилча умр куришган доллар маълум. Лекин шундай 
булса-да, диабет билан огриган касалларнинг умри популяцияда 
уртача деб хисобланадиган умрга цараганда урга зреоб билан 
тахминан 1/3 хисса цис^арОц булади: бу — асосан диабетнинг асо- 
ратларига боглиц.

КАНДЛИ ДИ АБЕТ АСОРАТЛАРИНИНГ БИОХИМИЯСИ

Диабетнинг хаммадан куп учрайдиган асоратлари буйраклар, 
куз тур пардаси ва гав^ари, нервлар, артерияларнинг зарарлани- 
шидир. Бу асоратлар аста-секин, кун йиллар давомида авж  олиб 
боради,, Уларнинг сабаби энг аввало гиперглюкоземиядир. Бирин- 
чидан, уртача гиперглюкоземия (масалан, уртача йиллик гипер
глюкоземия) беморда нечоглик катта булса, асоратлар пайдо бу- 
лишининг эхтимоли ва уларнинг авж  олиб бориш тезлиги шунча 
катта булади. Иккинчидан, зарарланадиган  тукималар умумии 
бир хоссага эга: уларнинг хуж айраларига глюкоза утиши инсулпига 
боглик; булмайди. Уларда глюкоза концентрацияси ^ а м н т а  i ш 
даги билан бир хил булади.
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Глюкоза зарарли таъсирининг баъзи механизмлари маълум. 
Оксиллар глюкоза эрятмасида инкубацияланганида ферментлар 
иштирокисиз глюкозилланиши мумкин: глюкоза колдиклари ок- 
силларнинг эркин аминогруппаларига бирикиб олади. Бу реакция 
организмда дам булиб туради. Глюкоза концентрацияси нормал 
булганида бу реакция тезлиги катта булмайди, лекин оксиллар 
доимо янгиланиб турадиган булгани учун глю козилланганодсил- 
лар тупланиб колмайди. Диабетда гиперглюкоземия борлиги ту
файли глюкозилланиш тезлиги ортади. М асалан, соглом одамлар- 
да барча гемоглобиннинг 5— 10 фоизи, диабет билан огриган ка- 
салларда эса 2—3 баравар  купрок; кисми глюкозилланган булади. 
Оксиллари секинлик билам янгиланиб борадиган тукималарда 
глюкозилланган оксиллар улуши оксиллари тез янгиланадиган 
тудималардагига Караганда каттарод булади. Глюкозилланиш ок
силлар хоссаларинп узгартириб, уларнинг функцияларини издан 
чидариб дуяди.

Иккинчи бир механизми Ферментлар иштирокида глю козилла
ниш'"билан богликдир. Х ужайрада глюкоза концентрацияси юдори 
булганида унинг бошка моносахаридларга айланиш тезлиги орта- 

. ди, шу туфайли гликолипидлар, гликопротеинлар ва протео- 
гликанлар синтези тезлиги дам ортиб боради. Синтез тезлигининг 
парчалаииш тезлигидан устунлиги жуда кам булганида дам узок 
вакт (йиллар) мобайнида дужайрада шу моддалар ортикча туп
ланиб, унинг функцияларини бузадиган булиб долиши мумкин.

Глюкоза юкори концентрациясининг метаболизмга ёмон таъсир 
килишидаги яна бир механизм баъзи дуж айраларда глюкоза уз- 
гаришйнинг олти атомли спирт сорбитол досил булишига олиб бо- 
радигпн махсус йули борлигидйр:

н с= о
Н - - О Н

Н О - - Н

Н - - О Н

н ,с —о н

и-

НАДФ-Н НАДФ
н-

НО-

-он н-
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•ОН

нгс —о н
глюкоза

н,с—о н
сорбитол

Сорбитол кейин иккинчи углерод атоми буйича дегидрланиб, 
фруктозлгл айланади. Артериялар деворларининг дужайраларида, 
Швали хужмиралари, эритроцитлар, куз гавдари ва тур пардаси, 
уругдопларда глюкоза узгаришининг шу йули булиб туради. Д и а 
бет млдилидл уларда сорбитол билан фруктоза концентрацияси 
нормадагига нисбатан анча катта булиб чидади. Сорбитол ду- 
ж айра  мембрлпаларидан яхши утмайди, унинг тупланиб долиши 
дуж айраларда  осмотик босим ортиб, уларнинг шишиб кетиши, 
буртишига ва фупкциялари бузилишига олиб келади.

Диабетда буйраклар зарарланиш ига базал  мембраналарнинг
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^алин тортиб цолиши ва коптокчалардаги капиллярларнинг битиб 
кетиши характерли. Бу — гликопротеинлар ва протеогликанлар 
тупланиб цолишига, коллагеннинг гликозилланишига боглик були
ши мумкин. Н атиж ада коптокчаларда фильтрланиш издан чицади.

Куз тур пардасида ^ам  шунга ухшаш узгаришлар юз беради; 
шу узгариш лар туфайли куз тур пардасининг шишиб чикиши ва 
унга цон цуйилиши аксари диабет билан орриган касаллар  кузи- 
нинг кур булиб цолишига сабаб булади.

Куз гав^ари кристаллинлар деган оцсиллардан тузилган, бу
лар  ж уда ^ам секинлик билан янгиланиб боради, балки умуман 
янгиланмайди з^ам. Шунинг учун ^ам диабетда йиллар утиши би
лан кристаллинларнинг тобора купро^ цисми гликозилланиб бора
ди. Бундай кристаллинлар ёругликни сочадиган ва, демак, куз 
гав^арини хиралаштириб цуядиган куп молекулали агрегатлар 
хосил цилишга мойил булади— куз гав^ари хиралашиб цолади ёки 
катаракта юзага келади. Бундан ташцари, куз гав^арининг сорби- 
тол тупланиши туфайли шишиб, буртиб туриши кристаллинларнинг 
тартиб билан жойлашган тахини бузади, бу ^ам куз гав^арининг 
хира тортиб цолишига олиб келади. Галактоземияда сорбитол 
тупланиб цолиши (бу з^олда сорбитол галактозадан  ^осил булади) 
катаракта  пайдо булишининг бирдан-бир сабабидир (IX бобга ц.).

Нервларнинг зарарланиш и миелин пардасининг кяща тортиб 
^олиши билан намоён буладики, б у — аксон утказувчанлигининг 
издан чицишига олиб боради. Бунда тананинг турли цисмлари 
увишиб цолгандек булиб сезилиб туради, туйру ^исси айнайди. 
М ана шу симптомларнимг пайдо булишида Шванн ^уж айраларида 
сорбитол концентрацияси ортиб кетиши, шунингдек капиллярларда 
худди куз тур пардаси билан буйрак коптокчаларидаги сингари 
узгариш лар юзага келиши асосий ролни уйнайди.

М ана шу ^амма асоратларнинг пайдо булишига туцималарнинг 
кислород билан таъминланишининг издан чициши куп цулайлик 
турдиради. Тукималарнинг кислороддан яхши бахраманд булмай 
^олишига шу нарса сабаб буладики, гемоглобиннинг глюкозилла- 
ниши унинг кислородга якинлигини, кислородни бириктириб олиш 
хоссасини узгартириб цуяди. Бундан ташцари, цон ёпипщоклиги, 
ортади ва шу туфайли капиллярларда цои айланиши ёмонлашиб 
цолади. Коп ёпишцоцлигининг ортиши сабабларининг бири плаз- 
мадаги оксиллар концентрациясининг юцори булишидир. Кон 
плазмасининг купгина оксиллари жигарда синтезланадиган гли- 
копротеинлардан иборат булиб, цопда утадиган ярим умри угле
водлар компонентига боглиц булишини эслатиб утамиз. Гиперглю- 
коземияда углеводлар анча сероб булганн учун, афтидан, глико
протеинлар синтези кучайиб цолади.

Д иабет  асоратларининг биохимияпни механизмлари ^алн . етлр- 
лича урганилган эмас, шунга кура бу уринда куздан кечириб 
чикилганларининг узи билангина тугамаслиги аник.

Асоратлар пайдо булишига олиб борувчи ^одисалар .чапжмрп- 
нинг дастлабки ^алцаси цопдаги глюкоза концентрацияопшии ор
тиб кетишидан иборат булгани учун диабетга даво ^илишда бу

27—891 -117



концентрацияни имкони борича нормага я^ин цалиб  са^лаб  бо- 
ришга ^аракат  ^илннади. Замонавий даво мегодлари бу талабни 
^амиш а з^ам- 1̂ ондира олмайди. Тад^и^отларнинг натижаларига 
Караганда, 20 йил ва бундан кура купро^ ва^тдан бери диабет 
билан орриб келаётган касаллар  орасида асоратлар мунтазам ку- 
затув  остида булган беморлар группасида доимий назоратсиз да- 
воланган касаллардагидан к у р а ^ т а х м и н а н  уч баравар камроц 
учрайди. Меъда ости бези ёки В- ^уж айралар  суспензиясини кучи- 
риб утцазиш, шунингдек ^ондаги глюкоза концентрациясини тин
май улчаб турадиган ва бу концентрация кутарилганида узи ^н- 
соблаб ч ш д ан  дозадаги инсулйнни автоматик равишда организмга 
юбориб турадиган ихчам асбоб яратиш сингари янги даво метод
ларини ишлаб чи^ишга царатилган тад^ицотлар исти^боллидир.

К А Л Ь Ц И Й  ВА Ф ОСФАТЛАР А Л М А Ш И Н У В И Н И Н Г  
И ДОРА Э ТИ Л И Ш И

Кальцийнинг асосий функциялари цуйидагилардан иборат: 
кальций тузлари суякларнинг минерал цисмини ташкил этади;
кальций ионлари талайгина ферментлар ва ферментмас о^сил- 

ларнинг кофакторларидир; ^ к а л ь ц и й  ионлари кальмодулин деган 
о^сил билан буладиган узаро таъсирида идора этувчи сигналлар- 
ни утказиб беришда воситачи булади (цАМФ сингари). -

47-ж адвалда кальцийни бириктириб олувчи оксиллар (Са-би- 
риктирувчи оксиллар) нинг энг куп тар^алган  хиллари курсатил- 
ган. Кальмодулин С а2+  ионларини 1̂ айтар тарзда бириктириб о л а 
ди (бир молекуласига туртта ионини):

(С а2+) 4 • Кальмодулин комплекси талайгина ферментлар билан 
бирикиб, уларни активлаштиради:

(Са2+) 4 ■ Кальмодулин +  Фермент (активлиги кам фермент) —
-+• (Са2+) 4 • Кальмодулин • Фермент (активлиги зур фермент).

Комплекс концентрацияси С а2+ концентрациясига боглиц бул- 
гапидаи, фермент активлиги ^ам ^уж айрадаги  С а2+ концентрация
сига боглиц булади. С а2+ концентрацияси пасайганида актив 
комплекс парчаланиб, фермент активлиги сусайиб колади:

(С аг )4 • Кильмидулп»-Фермент----  -  Кальмодулин-Ф ермент---------- ---------^.Ф ермент

цАМФ фосфодпэстеразаси, липазалар, баъзи протеинкиназалар, 
жумладан, фосфорилаза б киназасининг активлиги шу усул билан 
идора этиб борнлади.

^у ж ай р адаги  С а2+ концентрацияси Са-АТФазага, кальций ка- 
наллари хамда хужайрадан танщари сую^ликдаги С а2+ концен-

X V I  боб

4 С а2+ +  Кальмодулин —>- (Са2+) 4 • Кальмодулин.

Кальмодулин
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47 - ж а д  в а л

Са-бириктирувчи оксиллар

Оцсил Ф ункцияси

И чак ш иллиц п ар даси н и н г С а- 
бириктирувчи о^сили

2+Ичакда Са сурилишини идора этиш

Са-А'ГФаза Са^+ ни актив равйшда мембранадан 
утказиб бериш

Na, Са-тащувчи Na ва Са*" ионлари антипорти
Кальмодулин Са и о н л ар и га  ф ерм ен тлар  < 

сезгирлигини кучайтириш
Тубулин Микронайчалар ^осил булишини идора | 

этиш
Тропонин С А кти н н ин г миозин  би лан  у з а р о ! 

таъсирини идора этиш
Енгил миозин занжирлари Бу ^ам шундай

трациясига боглицдир, ^ужайрадан  таищари суюцликдаги Са2+ 
ионлари концентрациясини эса гормонлар идора этиб боради.

Катта.  яшар одам организмида 1,5 кг  атрофида кальций булади, 
ана шу мицдордаги кальций катта-кичик иккита фондни ташкил 
этади. Буларнинг бири суяклардаги кальцийдир. Организмдаги 
жам и  кальцийнинг 99 фоизи, фосфорнинг 87 фоизи, магнийнинг 
6Q фоизга яцини ва натрийнинг тахминан 25 фоизи суяклар  тарки
бига киради. Суякларда кальций гидроксиапатит минерали шакли
да булади,  бунинг тахминий таркиби Саю (Р 0 4)б (0 Н)2 дир. Суяк-  
ларнимг минерал цисми суяклар  массасининг ярмини ташкил 
этади;  суяк  массаси колган кисмининг 90 фоизи коллагендан ибо
рат булган органик матриксдан уносил булади. С уяк  минерал кис
мининг зичлиги катта булганлигидан,  суяк  ^ажмининг атиги турт- 
дан бир кисми, яъни чораги шу цисмига турри келади, холос.

Организмдаги кальцийнинг иккинчи фонди суюкликларда эри
ган ёки суюцликлар ^амда туцималар оксиллари билан бириккан 
С а2+ иоиларидир. Бу иккала фондлар уртасида кальций ионлари 
тинмай алмашиииб туради.

Кальций алмашинуви фосфат кислота алмашинуви билан чам- 
барчас боглангандир, фосфат кислота кальций билан ёмон эрий
диган тузлар — Са3 (Р 04 ) 2, СаНРО^, С а ( Н 2Р 0 4) 2 ^осил цилади (бу 
тузлар эрувчанлиги ортиб борадиган тартибда курсатиб утилган).  
Кальций алмашинувининг идора этилишида паратгормон, Да ви
тамин уиумлари ва кальцитопнп иштирок этади.

ПАРАТГОРМОН
Паратгормон цалцонсимон безиинг орца юзасида жоИлапи ап 

паратиреоид безларда х;осил булувчи пептидли (84 та аминокпс



лота к о л д и р и  буладиган) гормондир. Унинг синтезланиши ва а ж 
ралиб чикиши (секрецияси) цонда Оа2* концентрацияси пасайга-  
нида жонланади ва бу концентрация кучайганида пасайиб ^олади. 
Одам крнидаги паратгормоннинг ярим яшаш даври 20 минут.

Паратгормоннинг асосий нишон-органлари суяклар  билан буй- 
р а к л а рдир. Мана шу органлар хужайраларининг мембраналарида 
аденилатциклаза билан бириккан ало^ида рецепторлар бор, шу- 
лар паратгормонни ушлаб ^олади. С-^якларда аденилатциклаза-  
пинг активланиши остео к л а стл а р и и н г метаболик фаоллигини жон
лантиради, шунинг натижасида суякда резорбция бошланиб, Са2+ 
билан фосфатлар 1̂ онга утади.  Буйракларда паратгормон Са2+ 
резорбциясини кучайтириб, фосфатлар резорбциясини камайтира-  
ди; натижада С а2+ организм учун тежаб колинади, фосфатлар эса 
ташкарига чидариб ташланади.  ^онда Са2+ концентрациясининг 
нормаллашиб, аслига келиши гормон синтези билан секрецияси 
тухташига олиб келади.

ВИТАМИН D3

Коферментлар тари^асида хизмат ^иладиган купчилик вита- 
минлардан фарх ^илиб, витамин D3 гормон сифатида таъсир кур- 
сатадиган модданинг утмишдошидир, бу модда кальцитриол деб 
аталади.  Кальцитриолнинг витаминга айланиши иккита орган —• 
жигар билан буйраклар иштирокида боради: жигарда кальцидиол 
Хосил булиб, бу модда буйракларда кальцитриолга айланади:
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Мана шу реакцияларни катализлаб берадиган специфик гидрок- 
силазаларни паратгормон фаоллаштиради.

Кальцитриолнинг нишон-органлари ицгичка ичак билан суяк- 
лардир. Ингичка ичакда бу гормон кальций билан фосфатларнинг 
сурилишини, суякларда кальций метаболйзмини жонлантиради.  
Б о й ц а  стероид гормонлар сингари, кальцитриол хроматин билан 
узаро таъсир килиб, муайян оксиллар синтези тезлигини уз гарти
ради. Жумладан,  организмга витамин D3 юборилганида кальций- 
ни бириктириб оладиган ва унинг сурилишида иштирок этадиган 
махсус оксилнинг синтези тезлашади.  Шундай 1̂ илиб, кальцийни 
суяклардан  сафарбар этиш ва цондаги концентрациясини ошириш 
хусусида паратгормон билан витамин D3 синэргистлардир.

Болаларда витамин D етишмай ^олганда рахит касаллиги 
пайдо булади.  Бу касалликнинг асосий белгиси усиб бораётган 
суякларда  минераллар тупланиб боришининг издан чи^ншидир; 
шунинг натижасида суяклар одатдаги к;аттик;лигига эга булмай 
^олади ва рахитга учраган болаларда скелет шакли х;ар хил тарз
да  узгариб ^олади— болдирлар танцарига 1̂ араб эгилган, тизза- 
лар ичкарига томон эгилган булиб колади, крвургаларда «тасое^- 
лар»  пайдо булади,  кукрак  « п а р р а н д а к у к р а г и »  шаклига киради 
ва хоказо. Витамин D билан даво 1̂ илинганида рахит одатда йу- 
^олиб кетади,  лекин бундай давога  берилмайдиган рахит форма- 
лари бор. Улар, чамаси, организмда витамин D3 нинг кальцитри- 
олга айланишининг издам чшданига  боглиц булади.

Рахитда витамин Оз нинг шифобахш таъсир курсатишнни унинг 
ичакда кальций сурилишини жонлантиришииинг узи билангина 
тушунтириш цийин; афтидан, у су якларда  минераллар тупланиб 
боришида бевосита иштирок этади, лекин бу тажриба йули билан 
Хозирча тасдицланган эмас;  аксинча, организмга витамин D3 юбо
рилганида суяклардан кальций сафарбар булиши тажриба йули 
билан тасди^ланган.

Рахитнинг енгил формалари ёш гудакларда анча куп учраб 
турадиган касалликдир.  Сабаби шуки, з^аётининг дастлабки 1—2 
йилини яшаб келаётган болаларнинг одатдаги ов^атида витамин 
D микдори етишмайдиган булади.  Бола цуёш нурларидан кам  
бахраманд булса,  касаллик пайдо булиш э^тимоли ортиб боради: 
цуёш нури таъсирида холеетериндан ^осил буладиган 7- дёгидро- 
холестериндан бадан терисида витамин D синтезланади.

Витамин D га энг бой манба балицларнинг жигар  мойидир. 
Катта  ёшли одамнинг витамин D га булган суткали э^таёжи тах 
минан 40 мкг  га  тенг. Бу витаминнинг узо^ муддат орти^ча мик;- 
дорда организмга кириб туриши (нормадан бир неча баравар куп 
мпцдорда) суяклардан минераллар йу^олиб кетишига (деминерал- 
лапншга) олиб боради (бунинг натижасида суяклар салга ечнпб 
котадигап булиб крлиши мумкин),  кондаги кальций микдори ку 
пайиб, унинг гомшоц тукималарда  тупланиб колишига, синдик 
цУлларнда тошлар пайдо булишига сабаб булиши мумкин.



КАЛЬЦИТОНИН

Пептидли гормон кальцитонин (32 та  аминокислота щолдиги 
булади) паратиреоид безлар билан ^алцонсимон безларнинг С- ^у- 
жайраларида синтезланади^ ^ондаги кальций микдори купайгани- 
да  кальцитонин секрецияси кучаяди;  шундай ^илиб, паратгормон 
билан кальцитонинни кальций царама,-к;арши тарзда идора этиб 
боради. Кальцитонин учун асосий нишон-орган суяклардир, суяк-  
ларда у  кальций сафарбар булишини сусайтириб туради.

Х У Ж А Й Р А Д А Н  ТАШЩАРИ С У Ю К Л И К Д А Г И  К А Л Ь Ц И Й  
К О Н Ц Е Н Т Р А Ц И Я С И

Соглом одамларнинг цои плазмасидаги кальций концентрация
си 9— 1 1  мг/дл га тенг; шу мицдорнинг ярмиси эриган ^олдаги 
С а2+ дан 'иборат булса,  долган ярми альбумин билан бириккан 
^олдаги кальцийдан иборатдир. Уч хил гормон — паратгормон, 
кальцитриол ва кальцитонин биргалашиб таъсир цилиб бориши 
туфайли унинг шу концентрацияси уз гармай доимий мицдорда т у 
ради ( 4 8 -ж а д в а л ) .  Бу гормонлар иккита асосий фондлар уртаси
даги кальций алмашинувини — суяклар гидроксиапатитидаги к ал ь 
ций билан боища туцималардаги кальцийнинг алмашиниб бори-

4 8 - ж а д в а л  

К а ль ци н а лмашинувининг  идора этилиши
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шини идора этади;  бундан ташкари,  бу гормонлар кальцийнинг 
ичакдан утиб туриш-и ва буйраклар оркали чш^арилишини ростлаб 
боради. Тескари алока механизми, яъни гормонлар синтези билан 
секрециясининг кальций концентрациясига богли^лиги хужайра-  
лараро сукцликда бу 'модда  концентрациясининг салгина узгари- 
шига йул цуяди, холосА Гипокальциемия ва гиперкальциемия, бун
да i^oh плазмасидаги ккльций концентрацияси тегишлича 9 мг/дл 
дан кам ёки 1 1  мг/дл дан куп булади,  патология борлигидан дало- 
лат  беради. Хужайрадан ташцари суюкликдаги кальций концен
трациясининг узгариши унинг хужайралар ичидаги концентрация
сига хам таъсир килади:  Са2+ концентрацияларининг трансмембра
на градиентлари узгаради,  ферментлар кальцийси хамда регулятор 
системаларга боглик булган кальций насосининг иши издан чи
тали.

Г и п о к а  л ь ц и е м и я д а  талвасалар,  гиперрефлекслар, хи- 
килдок спазмлари кузатилади,  булар одамнииг нафаси бугилиб 
(асфиксия) улиб холишига сабаб булиши мумкин. Бундай х°Диса- 
лар нерв ва мускул х У ж а й р а л а р и  кузгалиш бусагаси пасайиб 
кетишинииг окибатидир: нерв узининг хар кандай жойидаги еи- 
гилгина таъсиротдан хам кузгалавериши мумкин.  Ofhp гипокаль- 
пиемия камдан-кам  булади.  Унинг х ам м адан куп учрайдиган 
сабаби халхонсимон бездаги операцияларда паратиреоид безлар 
зарарланиб колиши туфайли бошланадиган гипопаратиреоздир. 
Бундан ташкари,  гипокальциемия, масалан,  D гиповитаминозда, 
овцат таркибида оксалат ёки кальцийни бириктириб оладиган 
бошка бирикмалар купайиб кетганида ичакда кальций сурилиши 
издан чикиши натижасида бошланиши мумкин.

Г и п е р к а л ь ц и е м и я д а нерв-мускул кузгалувчанлиги па
сайиб кетади;  кондаги кальций концентрацияси 16 мг/дл га етади- 
ган булса,  нерв функцияларида чукур узгаришлар юзага келади — 
психозлар, ступор ва хртто кома бошланади. Гиперкальциемиянинг 
характерли белгилари юмшок тукималарнинг кальцийланиши ва 
сийдик йулларида тошлар хосил булишидир. Па-ратиреоид безлар 
Хужайраларидан усма пайдо булгани натижаси уларок бошланган 
гиперпаратиреоз купинча гиперкальциемияга сабаб булади;  Вита
мин D дозаси ошириб юбйрилганида х,ам гиперкальциемия булади.

Гона да л ар иккита асОсий функцияни адо этиб боради: жппспй 
Хужайралар (гаметалар)  хосил килади ва жинсий гормонлар иш 
лаб чищаради. Жинсий гормонлар уз  навбатида гаметогоиоаии на 
иккиламчи жинсий белгилар ривожланишини идора этиб боради.

X V I I  боб
ЖИНСИЙ ГОРМОНЛАР. КАЛКОНСИМОН БЕЗ 

ГОРМОНЛАРИ. МАХАЛЛИЙ ТАЪСИР КУРСАТАДИГАН
ГОРМОНЛАР

Ж И Н С И Й  Г О Р М О Н Л А Р



Эркаклар билан аёлларнинг жинсий гормонлари г;ар хил булади:  
аёлларда эстрадиол ва эркакларда  тестостерон гаметогенезни з^ам- 
да  иккиламчи жинсий белгилар ривожланиб боришини идора э т а 
ди; аёлларда прогестерон ривожланиб келаётган тухум ^ужайра-  
нинг пайвандланиб олиши (имплантацияланиши) учун энтометрий- 
нинг децидуал ту^имага  айланишини осонлаштиради (хомиладор- 
лик гормони). Лекин аёл киши организмйда тестостерон, эркак  
киши организмида эса-^страдиол билан прогестерон ^ам синтез
ланади.  Бу ^одисанинг биологик жи^атдан цандай маъноси борли- 
ги номаълум булиб цолмо^да. ^арама-царши жинс учун характер
ли булган гормонлар одатда кам мицдорларда ^осил булади ва 
эндокрин ^ужай раларда тупланиб бормарди. Аёллар организмида 
тестостерон эстрадиол ^осил булиш йулларининг бирида оралиц 
махсулот булиб хизмат цилади.

Жинсий гормонлар синтези ва секрециясини гипофизнинг гона- 
дотроп гормонлари назорат цилиб боради, бу гормонлар эркаклар 
билан аёлларда бир хил булади. Жинсий гормонлар цонда плаз- 
манинг махсус транспорт оцсили (гликопротеини) билан бириккан 
^олда булади. Жинсий гормонлар >;ам, худди бошка гормонлар 
сингари, муайян генлар транскрипцияси тезлигини, демак ,  тегишли 
оксиллар синтези тезлигини ^ам узгартириб,  моддалар алмаши- 
нувига таъсир курсатиб боради.

Жинсий гормонлар катаболизми асосан жигарда булиб утади.  
Тестостерон катаболизмининг сийдик билан бирга чикариб тури- 
ладиган асосий ма^сулоти андростерондир; этрадиолнинг купчи
лик кисми эстрон ва эстриолга айланади;  прогестерон прегнанди- 
олга айланади:

Бу метаболитллриинг хаммаси шунингдек андроген ёки эстро
ген активликка эга;  aii im вацтда сийдикда жинсий гормонларнинг 
бошка купгина метаболитлари ^ам топилади.



Эркаклар жинсий гормонлари. Тестостерон уругдоннинг интер- 
стициал ^ужайраларида синтезланади (Лейдиг ^уж ай ралари ) . 
Унинг синтези ва  секрецияси, 138-расмда курсатилганидек,  гипо- 
т аламо—гипофизар система томонидан идора цилинади. Гипофиз- 
нинг гонадотроп гормонлари — лютеинлайдиган гормон* (интер- 
стициал хужайраларни рагбатлантирувчи гормон) ва фолликул- 
яарни ц.увватлаб турадиган гормон* гликопротеинлардан иборат. 
Лютеинлайдиган гормон тестостерон синтезини ва ишланишшы 
тезлаштиради,  бу уз  навбатида сперматоген эпителийнинг шаклла-  
нишини ^увватлайди.
Фолликулларни жонлантирувчи гормон тугридан-тугри сперматоген 
эпителийга таъсир курсатади.  Гонадотроп гормонлар секрецияси- 
нинг узини гипоталамус пептиди — гонадолиберин жонлантириб 
боради. Бу система манфий тескари алоца механизмига мувофик; 
идора этилади:  тестостерон либерин з^амда гипофиз гонадотроп 
гормонлари синтези билан секрециясини ингибициялайди.

Баъзи органларда,  масалан,  гипофиз, простата безида тестосте
рон циклда цуш 6 o f h  цайтарилиши натижасида дигидротестосте- 
ронга айланади.  Дигидротестостерон ^ам гормонал активликка эга 
булади,  унинг бу активлиги ^атто тестостерон активлигидан ^ам 
кучлиро^дир.

Сперматогенез ва иккиламчи жинсий белгилар ривожланнпш- 
гшпг андрогенлар таъсири билан молекулалар доирасида жоила- 
ниб бориши ^али урганилган эмас ва бу нарса морфология ^амдл 
физиология термпнлари билан тасвирланади.  Лекин, оргашпмгд

Фоллинуллорно  
Гипоталамус стимулпобчи —

©

138-расм. Э ркак  жинсий гормонлари синтезининг идора 
этилиши.

* 1>у гормонларнинг номлари улар аёл организми учун специфик дсп .yinifi 
ламгап замопдап сацламиб долгам.



андрогенлар юбориш азот балансининг мусбат булиб крлишига, 
ДНК, РНК, оксиллар синтези, структура липидлари билан полиса- 
харидлар синтези тезлашувига,  ту^ималар массасининг ортиб бо
риши учун нималар зарур булса шулариинг ^аммасига яхши т а ъ 
сир курсатиши маълум (анаболик таъсир).  Андрогенларнннг 
андроген активликка эга  булмайдиган,  аммо тананинг усишини 
жонлантириб, мускуллар массаси ортиб боришига ёрдам беради
ган баъзи синтетик аналогларини атлетларда спорт курсаткичла-  
рини яхшилаш учун ишлатиш раем булиб колди, лекин \озир 
уларни ишлатиш согли^ учун зарар цилиши мумкинлиги аниц- 
ланди.

Аёллар жинсий гормонлари. Эстрадиол тухумдоннинг етилиб 
келаётган фолликулнда, прогестерон эса сари^ тана билан плацен- 
т ада синтезланади. Гонадотроп гормонлар, эстрадиол ва прогес- 
теролнинг б-иргалашиб таъсир курсатиб бориши аёлларда булиб 
турадиган жинсий циклни идора этади (139-раем) .
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139-расм. Аёллар жинсий гормонлари синтезининг идора 
этилиши.

Ха издан кейинги дастлабки кунларда конда фолликулаларни 
жон-лантмрувчи гормон концентрацияси салгина ортиб, фолликул 
етила бошлайди. Етилиб келаётган фолликул эстрадиол ишлаб 
чи^аради; циклнинг шу фазасида эстрадиол эндометрийнинг ка- 
линлашиб кетшпига (пролиферациясига) сабаб булади. Тахминан 
циклнинг уртнларида лютеинлаштирувчи гормон секрецияси ку- 
чаяди, шу гормон таъсирида овуляция бошланади — фолликул 
ёрилиб, тухум -чужайра ажралиб чи^ади. Фолликул сари^ танага  
айланади, сариц тана прогестерон ишлаб чинара бошлайди. Про
гестерон таъсири остида эндометрий децидуал ту^имага  айланади, 
ривожланиб келаётган тухум ^ужайра (бластоцид) шу тукимага
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пайвандланади (имплантация) ва эмбрион ривожланиши бошла
нади. Борди-ю, аёл киши буйида булмай,  зфмиладорлик бошлан- 
майдиган булса,  у  з^олда сари^ тана дегенерацияга учрайди ва 
цикл яна з^айз бошланиши билан тугалланади.

Эстрадиол билан прогестерон гипофиз гонадотроп гормонлари 
синтези билан секрециясини манфий тескари ало^а механизмига 
мувофиц идора этиб боради. Эстрогенларнинг гонадотроп гормон
лар синтези билан секрециясини ж у д а  сусайтириб цуядиган,  аммо 
эстрогенларнинг бопща хоссаларига эга  булмайдиган синтетик 
аналоглари контрацептив, яъни буйида булишга ^арши воситалар 
тарикасида ишлатилади.

КАЛКОНСИМОН БЕЗ ГОРМОНЛАРИ

Кал^онсимон без иодтиронинларни: тироксин (тетраиодтиро- 
нин) билан трииодтиронинни синтез цилиб, ажратиб чикариб т ура 
ди. Бундан танщари, бу без кальцитонин ^осил цилади (парати- 
реоид безлар билан бир цаторда ) . Калцонсимон бездаги иодтиро- 
нинлар синтезининг бузилиши огир касалликлар — диффуз токсик 
бу^оц, микседема тарикасида намоён булади.

Иодтиронинлар синтези. Иодтиронинлар тирозиннинг иодланган 
унумларидир:

H2 n С О О Н
тироксин 

( 3 ,5 ,3 ,5 - т е т р а — 
иодтиронин )

H aN —  С Н —  С О О Н

трииодтиронин 
( 3 , 5 , 3 —трииодтиронин)

Иодтиронинлар синтезида тиреоглобулин иштирок этади, бу 
оЦсил иодланиш натижасида иодтиреоглобулинга айланади.  Иод- 
ланиш тиреоглобулин молекуласидаги баъзи тирозин ^олдицлари- 
да махсус фермент системаси иштироки билан булиб утади.  Ai'iiui 
ва^тда тирозин цолдицлари моноиодтирозин ва дииодтирочип î oji 
дшушрига айланади. Сунгра иодланган иккита тирозин ^олдт  и 
коиденсацияланиб, оцсил пептид занжирига бириккан иодтиронин 
лар з^осил цилади:



Иодланган тирозин колдйцларидан бири моноиодтирозиндан ибо
рат булса,  у  ^олда трииодтиронин ^осил булади.  Бу реакция етар- 
лича урганилган эмас,  шунга кура у  бир мунча бошцачаро^ ута
диган булиши ^ам мумкин. Иодтиреоглобулин молекуляр массаси 
660 000 га борадиган оцсил, гликопротеин булиб, таркибида 0,5— Г 
фоиз иод бор.

Иодтиреоглобулин к;алк;онсимон безнинг эпителиал кубоидал 
^ужайраларида синтезланади. Бу хужайралар  пуфакчалар х;осил 
циладиган яккацаватлар  (моноцаватлар) холида тупланади,  мана* 
шу пуфакчалар (фолликуллар) бушлигида иодтиреоглобулин син
тезланади.  Фолликуллар коллоид деб аталмиш гомоген гель билан 
тулган,  шу гелнинг асосий таркибий цисми иодтиреоглобулиндир; 
у  цалцонсимон без гормонларининг запас шакли булиб хисобла- 
нади.

Иодтиреоглобулин эндоцитоз йули билан яна ^ужай рал арга  
утиши мумкин;  эндоцитоз пуфакча лизосома билан цушилнб кета- 
ди ва иодтиреоглобулин лизосома ферментлари таъсирида гидро- 
лизланади.  Айни вак,тда цонга ажралиб чи^адиган (цонга секрет- 
ланиб чицадиган) эркин иодтиронинлар зуэсил булади.

Иодтиронинлар синтези ва  секрециясининг идора этилиши, 
Иодтиронинларнинг синтези билан секрециясини гипоталамо-гипо- 
физар система идора этиб боради (140 -раем) .  Гипоталамуснинг 
тиролиберипи гипофизар тиреотроп гормон секрециясини жонлан-  
тириб туради, тиреотроп гормон уз навбатида иодтиронинлар син
тези билап секрециясини жонлантиради.  Конда иодтиронинлар 
концентрациясипииг кучайиши тиролиберин билан тиреотроп гор
мон синтези па секрециясини сусайтиради (ингибициялайди— 
манфий тескари алока) .  Тиреотроп гормон хосил булишини усинг 
гормони х;ам ингибициялайди.

Иодтиронинлар ишланиб, цонга чикканидан кейин махсус гли
копротеин —- тирокенпбнриктирувчи оксил билан бириккан ^олдчг 
цон билан таркаладп. Кондаги иодтиронинлар концентрацияси 4— 
8 мкг/дл га тенг келади;  тироксин цонда трииодтиронинга i^apa-



г анда  15—20 баравар op- гипоталамус 
булади,  аммо три- 

иодщрониннинг гормо- 
нал активлиги тироксин- 
га Караганда тахминан 
,5 баравар кучлидир.
Крндаги иодтиронинлар- 
нинг ярим ^аётини кечи- 
риш ва^ти (ярим умри)
<беш сутка  атрофида.

Иодтиронинлар мия 
?ва гонадалар ^ужайра-  
ларини айтмаганда ,  аф- 
тидан, хамма ^ужайралар 

ичига утаверади.  Нишонцужайраларда иодтиронинлар, худди сте
роид гормонлар сингари, хроматин билан узаро таъсир ^илиб, м у 
айян генлар транскрипцияси тезлигини узгартириб туради.

Иодтиронинлар икки типдаги процессларни идора этади:  1) ту- 
^ималарнинг усиши ва таба^аланиб боришини (дифференциация- 
сини) ; 2 ) энергия алмашинувини (^ал^онсимон без функцияси 
•еусайганида — гипофункцияси ма^алида асосий алмашинув пасая- 
ди, кучайганида—гиперфункция пайтида зураяди. )

^ал^онсимон без гиперфункцияси. Диффуз токсик б)Цоц (Гревс 
касаллиги,  Базедов касаллиги) цал^онсимон без гиперфункцияси- 
никг ^аммадан  куп учрайдиган формасидир. Бу касалликда ^ал- 
^онсимон без катталашган булади,  олдинги юзасининг шишиб 
чикданлиги ( 6yi^oi  ̂ борлиги) ^айд цилииади; иодтиронин синтези
нинг тезлиги кучаяди.  К,он плазмасида иодтиронинлар концентра
цияси одатдаги дараж ад ан  2—5 баравар ортиб кетади, бу тирео- 
токсикозга олиб келади.

Тиреотоксикознинг характерли белгилари мускуллар.  заифлиги, 
аштаха кучайиб, куп овцат ейиш ва шу билан бир ва^тда озиб 
кетавериш (манфий азот баланси булиши),  тана температураси- 
нинг кутарилиб туришидир. Касалликнинг бу куринишлари анабо
лик ва катаболик процессларнинг бир йула зурайишига богликдир, 
шу билан бир ва^тда катаболизм купроц д а р а ж а д а  зураядики,  т а 
на вазнининг камайиб бориши шундан далолат беради. Иодтиро
нинлар турли органлар дуж айраларда  муайян генлар транскрип- 
циясини активлаштиради,  шунга яраша оксиллар синтезининг 
тезлиги ортади, бу эса талайгина энергия сарфланиши билан бог- 
ли^ булади.

Синтези кучаядиган оксилларпинг бири Na, К-АТФазадир:  бу 
ферментнинг ^ужайралар плазматик мембраналарндаги микдори 
кунаяди,  шунинг натижасида х;ужайралар билан зужайралараро 
му^ит уртасида ионлар алмашинуви тезлашади.  Натрий насоси 
нинг ишлаб бориши хам анчагина АТФ сарфланишини талаП к,и 
лади (нормада натрий насоси организмда синтезланадпгаи ж а м п  
АТФ нинг тахминан 20 фоизини сарфлайди).  Тиреотокспкпада 
АТФ сарфининг купайиши нафас назорати таъсири на умумий

Тиропиберии

Сомйтотроп —  
/гормон

0

э
^алцонсимон 

без

Тцреэтроп
горм он

©■
j  >

иодтиронинпар

140-расм. Иодтиронинлар синтезининг идо
ра этилиши.



катаболизм йулининг идора этилиши натижасида озиц моддалар 
катаболизми хамда  АТФ синтези тезлашувига олиб келади.  Диф- 
фуз токсик буцоц билан огриган одамларда  асосий алмашинув. 
нормадагига Караганда 30—60 фоиз кучайган булади.

Диффуз токсик бу^оцнинг келиб чициш сабаблари маълум 
эмас.  Иодтиронинлар концентрацияси говори булгани туфайли 
касаллар цонида тиреотроп гормон концентрацияси пасайган бу
лади,  бу — идора этувчи гипоталамо-гипофизар ^алцанинг нормал 
ишлаб бораётганини курсатади.  Касалларнинг тахминан ярмисининг 
крнида к,алцонсимон бездаги тиреотроп гормонларининг рецептор
лари билан бирикиб оладиган иммуноглобулин топилади; бу им
муноглобулин худди тиреотроп гормонга ухшаб таъсир курсатиб 
боради, яъни иодтиреоглобулин синтезини жонлантиради.  Мана 
шундай ^олларда к^алтнсимон без функциясининг кучайиб кети
ши, гиперфункцияси организм .иммун реакцияларининг издан чи- 
циши оцибатида булса аж аб  эмас,  бу — организмда унинг уз  
туцималари оцсилларига таъсир хиладиган антителолар хосил бу
лиши билан намоён булади.

Кал^онсимон без гипофункцияси. Иодтиронинлар етишмовчили- 
гининг характерли белгилари асосий алмашинув билан тана тем- 
пературасининг пасайишидир, касаллик совухха яхши бардош бера 
олмайди. Без функциясининг ёш гудаклик  вацтидан бошлаб паса
йиб цолиши, етишмаслиги (гипофункцияси) тананинг усишда ор
е ада  холишига хамда  номутаносиб ривожланиб боришига, психика 
билан аклий цобилиятларнинг чухур д а р а ж а д а  издан чикишига 
олиб келади. Катта  яшар одамлардаги гипофункция микседема 
(шилимшик; шиш) тарикасида намоён булади:  бадан териси унда 
протеогликанлар ва сув ортицча тупланиб колиши натижасида Ха ~ 
лин тортиб кетади.

Гипофункция иодтиронинлар синтезида иштирок этувчи фер- 
ментлар ёки регулятор оксилларнинг тугилишдан камчиллиги н а 
тижасида ёки гипоталамус,  гипофиз, цалцонсимон без зарарланадп-  
ган бошка касаллик асорати тарикасида бошланиши мумкин.

Иодтиронинлар етишмовчилигининг формаларидан бири орга- 
иизмга етарли мицдорда иод кириб турмаслпгнга алоцадор булган 
касаллик — эндемик бщо^дир. Иод Ер пустлогида нисбатан кам 
тархалгап элементдир, шунга кура баъзи минтакалар борки, булар- 
нинг сунн билан тупрогида иод организм э^тиёжларини цонднра 
олмайдпган микдорда булади.  Эндемик бухох (яъни маълум ж уг -  
рофпп м IIII га i- âra хос булган букрх касаллиги) худди ана шуна^а 
жойларда куп учрайди. Иод етишмаслиги калконсимон безнинг 
катталашиб кетишига, баъзан анча катталашиб кетишига олиб 
келади.  Бу без асосан бириктирувчи тухимаси усиб кетиши хисо
бига катталлшлдп;  бунда иодтиронинларнинг ишланиб чикиши 
купаймайди.  Суип билан тупрогида иод кам  буладиган жойларда 
букрх пайдо бу л п пIп пинг олдини олиш учун сотиладиган озиц-ов- 
кат  махсулотларпга,  одатда ош тузига иод тузлари цушилади 
(100 кг га 1—2,5 г калий иодид).
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М А ^ А Л Л И Й  ТАЪСИР КУРСАТАДИГАН Г ОР МО НЛ АР

Юкорида куриб утилган гормонларнинг купчилиги эндокрин 
безлардан ишланиб чивданидан кейин к;онга тушиб, цон билан 
бирга организмнинг барча цисмларига етиб боради. Булар одатда 
талайгина органларга бир ва^тнинг узида таъсир курсатади ёки, 
масалан ,  углеводлар,  ёглар ва аминокислоталар энергетик ал м а 
шинуви, организм сукнушкларининг ^ажми ва  таркиби, тукима- 
ларнинг усиши ва табацаланиши сингари бутун организм учун 
муштарак булган система х ам да  процессларни бир йула идора 
этади.

Махаллий таъсир курсатадиган гормонларнинг кор циладиган 
сохаси бирмунча тор булади ва битта орган ёки тананинг кичик 
бир цисми билан чекланади.  Бу гормонларнинг тананинг бир жо- 
йидан анча наридаги иккинчи жойига етиб бориши шарт эмас,  
уларнинг йули ж у д а  цисца булиши — цушни ^ужайрагача бориши 
мумкин,  холос. Махаллий таъсир курсатадиган гормонлар ё тук>и- 
м а д а  тарцоц холда буладиган ихтисослашган ^ужай раларда ёки 
органдаги паренхиматоз хужайраларнинг узида хосил булади.  Асл 
гормонлар билан махаллий таъсир курсатувчи гормонлар уртаси
д а  кескин чегара ва принципиал тафовут йуц: улар хам, булар 
Хам ё цушни хужайралар ёки бир-биридан олис турган органлар 
функцияларини уйгунлаштирувчи дистаит химиявий сигналлар ро
лини уйнайди.

Гипоталамус либеринлари билан статинларини, аслида,  махал- 
лий таъсир курсатадиган гормонлар жумласига  киритса булади, 
чунки улар яцин жойлашган гипофиз функциясини идора этиб бо
ради, холос. Гистамин билан серотонин (XI бобга царалсин) ,  ара- 
хидонат кислота унумлари — простагландинлар ва тромбоксанлар, 
кининлар, ^азм йули гормонлари махаллий таъсир курсатувчи 
гормонлардир.

ПРОСТАГЛАНДИНЛАР ВА ТРОМБОКСАНЛАР

Арахидонот кислота махаллий таъсир курсатувчи гормонлар 
вазифасини бажарадиган  туйинмаган ёг кислоталарииинг катта 
группасини хосил цилади: 141-расмда шулардан баъзилари келти
рилган. Простагландинларда беш хадли углерод цикли, тромбок- 
санларда олти хадли гетероцикл булади. Дастлабки  икки вакилда— 
простагландинлар G2 ва Н2 да  пероксид группа (простагландин
лар эндопероксидлари) бор. Простагландин Н2 простагландинлар- 
нинг Е2 оиласи, F2 оиласи ва тромбоксанларнинг утмишдошлари 
булиб хизмат цилади (индекси молекуласидаги цуш углерод-угле
род богларининг сонини курсатади,  оиланинг боища аъзоларнда 
бу сон бирга ёки учга тенг булиши мумкин) .  Купгина простаглан 
динлар билан тромбоксанлар ни^оят д а р а ж а д а  бекарор модда 
лардир:  сувдаги эритмаларда уларнинг ярим айланиш иакдп ми- 
нутлар ва хатто секундлар билан улчанади (масалан,  тромбоксан 
А2 нинг ярим айланиш вацти 30—40 секундни ташкил пади) .
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141-расм. Простагландинлар синтези.

Простагландинлар ва тромбоксанлар купгина орган ва ту^има-  
ларда  топилган. Уларнинг турли зуж ай ралар га  курсатадиган таъ-  
смришшг талайгина физиологик ва фармакологик томонлари тас- 
иирлаигап, шу билан бирга турли простагландинлар ва тромбок- 
саплар таъсири >;ар хил булади. Масалан ,  Е оилага мансуб 
простагландинлар бронхлар билан трахея силли^ мускулларининг 
бушашуиига сабаб булса,  F оиласига мансублари,  аксинча, улар-
нинг .....................ига сабаб булади;  тромбоксан А2 тромбоцитлар
агрегацнжчшп кучайтиради, 1 2 простагландинлар эса,  аксинча, бу- 
ни сусайтпрадп. Простагландинлар билан тромбоксанлар таъсири
нинг молекуляр механизмлари хозирча маълум эмас.

Простаглаидиилар ва уларнинг синтетик аналоглари тугрук; 
фаолиятиин жоплантириш учун акушерлик амалиётида,  шунингдек 
бронхлар спалмшш Оартараф этиш учун астма ма^алида,  тром- 
бозларпинг олдннп олиш ва уларга  даво ^илиш учун, артернал 
босимни пасайтнрпш учун дори воситалари тари^асида ишлати- 
лади.
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Простагландинлар яллигланиш процессида иштирок этади:.  
яллигланиш учошда уларнинг концентрацияси юцори булади в® 
улар яллигланиш реакциясини кучайтиради. Аспирин (ацетилсали-  
пилат кислота) арахидонат кислотанинг простагландинларга ай- 
ланишидаги икки реакцияни катализловчи ферментни инактивлаш- 
тиради (141-раем) ;  бу иккала  реакцияни битта фермент катализ 
лайди. Аспириннинг ацетил группаси ферментни ацетиллайди? 
(ферментнинг уз  каталитик активлиги хис° б и га ) , шунга кура,* 
фермент активлигини йуцотиб ^уяди (инактивланади) . Аспирин
нинг яллигланишга царши таъсир курсатиши шунга боглиц.

К А Л Л И К Р Е И Н -К И Н И Н  С И С Т Е М А С И

Кининлар келиб чикиши, т,узилиши ва биохимиявий хоссалари» 
жихатидан бир-бирига ухшаб кетадиган кичикроц пептидлар груп- 
пасидир. Асосий кининлар брадикинин билан лизилбрадикинин’ 
(каллидин) дир:

A rg—Pro—Pro—Gly—Phe—Ser—Pro—Phe—Arg
брадикинин

Lys—A rg —Pro—Pro—Gly—Phe—Ser—Pro—Phe—Arg
лизилбрадикинин /каллидин/

Кининлар кининогенлар деб аталадиган утмишдош оксиллар-  
дан тукималарда ,  шунингдек 1̂ онда хосил булади;  коп кининоген- 
ларй жигарда синтезланади. Кининлар кининогенлар пептид 
занжирининг уртасидан жой олган кичик бир цисмини ташкил эта 
ди, холос. Занжирнинг мана шу кисми кининоген молекуласидан'  
специфик пептидгидролазалар — калликреинлар таъсири билан7 
узилиб чикади, калликреинлар к;он плазмаси ва хУж айраларида' 
Хамда талайгина органларда булади.  Кои плазмаси калликреини 
билан тукима калликреини хар хил ферментлардир: плазма к ал -  
ликреини кининогенлардан брадикининни, тузима калликреини эса- 
лизилбрадикининни ажратади.

Кининларнинг ярим яшаш даври (ярим умри) ж у д а  цисца, ати
ги 20—30 секунд, улар цон ва тукималарда буладиган бир гурух' 
иептидазалар — кининазалар таъсирида парчаланиб кетади, б у  
ферментлар кининлардаги хар хил пептид богларини гидролизлай- 
ди. Брадикининдаги лоацал битта богнинг парчаланпши уни бу
тунлай инактивлаб цуяди. Туцималардаги кининогенлар концен
трациясини мураккаб  активаторлар билан ингибиторлар системаси 
идора этиб боради (142-расм) .  Калликреинлар инактив профер- 
ментлардан чала протеолиз йули билан хосил булади;  калликре
инлар билан кининазалар ингибиторлари оцсиллардир.

Кининлар к(он томирлар силлик; мускулларини бушаштиради, 
яъни томирларни кенгайтирувчи таъсир курсатади.  Брадикинин 
организмдаги томирларни кенгайтирувчи моддаларнинг чпг кучли
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хилидир; томирларнинг кенгайиши артериал босим пасайишига 
олиб келади. Бундан ташкари,  кининлар капиллярларнинг утка-  
зувчанлигини кучайтиради ва огршца сабаб булади. Томирларнинг 
кенгайиши, капиллярлар утказувчанлигининг кучайиши ва огри^ 
туриши яллигланиш ма.^алида буладиган ^одисалардир. Шунга 
асосланиб туриб, кининлар гистамин ^амда  простагландинлар би- 

бир ^аторда яллигланиш реакцияси а в ж  олиб боришида иш
тирок этади деб ^исобланади.

Прекалликреинлар

--------Кининогенлар

Калликреинлар----------К - ---------------- ►
Калликреин 
ингибиторлари

Кининлар

— -к-------------------**■
Кининазалар 
ипгибаторлари

А ктивмас 
пептидлар

142-расм. Кининлар з^осил булишининг идора 
этилиши.

Яллигланиш ту^ималарнинг зарарланишига жавобан юзага 
■чи^адиган табиий реакциядир, уни битиш, эт олишнинг бошлан- 
р и ч  боскичи деб хнсобласа булади. Бирок;, гистамин, простаглан
динлар ва кининлар синтези ёки парчаланишининг идора этилиши 
•издан чш дан булса,  у  ^олда буларнинг ту^ималардаги концентра
цияси узо!^ ва^тгача нормадагидан ортик; булиб цолавериши мум- 
кин, бунда яллигланишнинг узи патологик процесс, касаллик 
булиб цолади. Мана шу ходиса панкреатитлар, артритлар, ревмо- 
кардитлар, аллергик реакциялар, куйиш касаллиги, бронхиал аст
ма, инфекцион касалликлар ва боищалар сингари бир канча 
яллигланиш касалликлари патогенезининг му^им ^ал^асини таш
ки л этади.

• К ш ш н а з а л а р --------

| узгариш

------*■ катализ

X ингибпрлйпшл

А ктиваторлар
(протеолитик
ф ерментлар!



IV-цисм
АИРИМ ОРГАНЛАР 
ВА СИСТЕМАЛАР 

БИОХИМИЯСИНИНГ 
ХУСУСИЯТЛАРИ

V

XV III б о б  
ХУЖАЙРАЛАРАРО МАТРИКС БИОХИМИЯСИ

О рганизмда м ахсус  функцияларни адо э^иб борадиган айрим органлар ва 
системалар химиявий таркиби, химиявий реакциялари ва  физик-химиявий про- 
несслари ж ихати дан  ^ам бир-биридак фарц ^илади. Биохимиявий хусуси ятлар  
органларнинг ихтисослашган функциялари асосини ташкил этади .

Хужайралараро матрикс муайян тарзда тузилган модда булиб,. 
Хужайралар орасидаги камгакни тулдириб туради.  Матрикс асо
сан турт синфга мансуб бирикмалар — коллаген, протеогликанлар, 
коллаген булмаган структура гликопротеинлари ва эластиндан 
тузилган.

Б азал мембраналар  бир нав пардалар булиб, бириктирувчи 
тукима ва кон хужайраларидан тани^ари организмнинг барча ХУ- 
жайралари шу пардада «усади» .  Хужайралараро матрикс ^андай 
бирикмалардаи тузилган булса,  базал мембраналар хам худди 
шундай бирикмалардаи тузилгандир ва улар,  аслини айтганда,  шу 
матрикснинг ихтисослашган бир цисмидир. Масалан,  эпителиал 
Хужайралар асоси базал мембранадан иборат булган цаватни хо
сил килади. Бундай хужайралар  тузилиши ва функциялари ж и х а 
тидан руйи рост асимметрияси борлиги билан ажоалиб т у п я д и ; 
жумладан ,  плазматик мембрананинг базал мембранага,  хушни 
Хужайраларга та^алиб турадиган цисмлари ва эркин кисми тузи
лиши хамда  функциялари жихатидан бир хил эмас;  Гольжи аппа- 
рати одатда хужайранинг апикал ^исмида жойлашган булади.  
Хужайралар десмосомалар ва хужайралараро  модда билан бир- 
бирига бириккан булса,  асоси (базал учи) билан базал мембрана
га бириккандир, базал мембрана уз  навбатида бириктирувчи ту- 
киманинг хужайралараро моддаси билан богланган.

Терининг эпидермал ва  дермал хаватлари орасида, хазм,  на
фас, сийдик-таносил йулларининг бушлихларини хоплаб турадиган 
эпителий тагида,  к;он томирлари эндотелийси тагида,  Шванп х.У" 
жайралари,  адипоцитлар, мускул хужайралари (скелет на юрак



\
м у с к у л л а р и  ху ж ай р а ла р и )  атрофида,  экзокрин ва эндокрин без-  
л а р  паренхиматоз ху жайраларининг  асосида б а з а л  м ем б р а н а л а р  
'бор.

Бириктирувчи тущ м ада, бойца хар хандай ту^имада булгани 
каби, хужайралараро модда билан бир 1̂ аторда асосан фибро- 
•бластлар ва буларнинг тур-хилларидан (остеобластлар, хондро- 
■бластлар, кератобластлар ва бонцалардан)  ташкил топган хужай-  
|>алар хам бор. Бириктирувчи ту^иманинг бойца  ту^ималардан 
ажратиб турадиган  фарцй хужайралар  орасидаги камгаклар  к а т 
та ва хужайралараро моддасининг шунга яраша куп ми^дорда 
б у л и ш и д ир :  бириктирувчи тузима массасининг купчилик кисми 
Хужайралараро  модда улушига тугри келади.  Танадаги барча 
■коллагеннинг 80 фоизидан кура купроги тери, суяклар,  бойламлар, 
•пайлар, тогайларда булади.  Шунинг учун х ам хужайралараро 
матриксининг асосий таркибий ^исмлари дастлаб худди шу бирик
тирувчи тухимада топилган ва узок; ва^тгача фа^ат шу ту^нмага 
х ар акте рл и  булади деб ^исоблаб келинган эди. Бириктирувчи т у 
зима хужайралари базал мембраналар билан бириккан эмас;  улар 
тугрйдан-тутри хужайралараро модда багрида туради ёки хаРа_ 
катланиб юради.

Х у ж а й р а л а р а р о  матрикс ж у д а  ^ам турли-туман  функцияларни,  
ж у м л а д а н  т а б а ц а л а ш г а н  турли  о р га н л а р д а  ихтисослашган функ
ция л арни  адо этади.  Унинг энг ум у м и й  функциялари тугрисида  
гапирилганда  х у ж а й р а л а р а р о  матрикснинг х у ж а й р а л а р  пролифе-  
рацияси ва таб а ^ а л а н и ш ид а  х амДа т у х и м а л а р  хосил булишида  
иштирок этишини х а м м а д а н  олдин айтиб утиш керак: бундай  
процессларда х у ж а й р а л а р а р о  матрнк хури лиш даги  х °возалаР 
ва синчлар ролини уйнаб,  т у з и м а  шунинг устида  ш акл л ан иб  бо
ради. Бнудан ташкари,  ш а кл л анга н  т у х и м а л а р д а  хужайраро  
матрикс  х у ж ай ра ла рн и  муста^ ка мл аб ,  бир-бирига ёпиштиради,  
Хужайралар  шакли билан органлар шаклини са^ ла б  боради,  ту-  
ч^ималарга механик м у с т а з ц а м л и к  бахш этади.

КОЛЛАГЕН ВА ЭЛАСТИН

Коллагеннинг тузилиши 1-бобда тасвирланган.  Одам организ
мы д л ^сч булмаганда коллагеннинг беш хили булади,  булар пеп- 
Iмд ллнжирларининг бирламчи структураси,  функциялари ва 

■0 [)1 л п 11.чмда оладиган жойи жихатидан бир-биридан бир мунча 
«фарк; 1\иллди ( 4 9 -ж а д в а л ) .  Лекин купгина органларда икки-уч 
хил коллаген учрайди; бундан танцари  онтогенез процессида, 
■шунингдек баъзи касалликлар махалида айрим органлардаги кол
лаген таркиби узгариб ^олади. Хам м аДан КУП тархалгани колла
ген I дир.

К о л л а ге ш ш  купгина (балки  хамма) х у ж а й р а л а р  синтезлайди  
на х у ж а й р а л а р а р о  мухитга ажратиб чи^аради,  лекин михдор жи-  
Хатидан олган д а  бириктирувчи тухиманинг  фибробластлар хат0" 
фига кирадиган х у ж а й р а л а р и  коллаген и шлаб  чи^арадиган асосий
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49-ж а д в а .®
Коллагеннинг хиллари (турлари)

Тури Энг к^п учрайдиган 
ж  ой и Тури Энг куп учрайдиган 

ж  ой и

I Пайлар, бойламлар, суяклар IV Б азал  мембраналар
II
III

Торайлар
Кон томирлар, ичак, тери

V « — »

тузилмалар булиб ^исобланади (шу ту^имада х уж айралараро  
модда куп булганига яраш а ) .  Коллаген синтези трансляция,  транс
ляциядан кейин пептид занжирларининг хужайра ичида модифи- 
кацияланиши, мембрана оркали утказиш ва коллаген толалар® 
з^осил булиши билан тугалланадиган ^ужай радан  тапщаридаш 
модификация бос^ичларини уз  ичига олади (143-раем) .

Си гнап  
пептид

N - Ччни 
п р о п е т и д

—100 та 
аминокислота

-1 0 5 0  та 
аминокислота

О-Учи и 
пропептид

~ 250  та 
аминокислота.

Пръколлаген пептид занж ири

Проколлаген

Коллаген

V'

$
КОЛЛАГЕН ТОЛАЛАР

143-расм. Коллаген биосинтези.

Коллаген пептид занжирлари эндоплазматик ретикулум мем
браналари билан богланган полирибосомаларда ^осил булади. 
Трансляция билан бир ^аторда усиб бораётган пептид занжирла-  
рида пролин ва лизин цолдицлари гидроксилланади. Бу реакцияда 
кислород ва а- кетоглутарат сарфланади;  кофакторлар тарикасида 
Fe2+ ионлари ва аскорбинаг кислота (витамин С) иштирок этади:
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Пептид занж ирпиридаги пролин  
ва лизин цопдицлари

Г и д р о к с и л и з и  - F e 2+ 
и с н о р 5 и н и т  к и сло та

■ а-Кетоглутарат

с о 2

С ухци нат

Пептид занжирларидаги  4 -  гидроксипролин 
ва 5- гидронсилизин н,олди цпири

Иккита кислород атомидан бири аминокислотада гидроксил 
группаси >̂ осил булишига, иккинчиси эса ка^рабо кислотада к ар 
боксил группаси ^осил булишига сарфланади.

Аскорбинат кислота осонгина оксидланиб, дегидроаскорбинат 
кислотага айланади:

0 = С —о=с-
HO— С

но—с
нс-

но—сн

—2Н

+  2н
о=с

Iо= с
I

Н С —

но—сн

о

н2с—он
..аскорбинат

кислота

н2с —он
дегидроа ск  орб ит-шт 

кислота

Тескари реакция ферментатив процессда цайтарилган глута 
тион ^исобига булиб утади.  Аскорбинат кислота гидроксилазалар 
коферменти тари^асида,  афтидан, темир ионининг икки валентли 
лолатда са^ланиб ^олишига ёрдам берадиган ^айтарувчи ролиыи 
уйнайди.

Пролиннинг гидроксилланиши кейинги бос^ичларда уч спирал
ли турFyn коллаген структураси юзага келиши учун зарур булади. 
Гидроксилланган лизин 1\олди^лари (гидроксилланмаганлари би
лан бир 1<;аторда) коллаген фибрилларини вуж удга  келтиришда 
коллаген молекулалари уртасида ковалент боглар хосил булишида 
иштирок этади. Витамин С етишмаслигидан пайдо буладиган к а 
с а л л и к — цинга ёки лавшада коллаген синтези пролин ва лизин 
колдикларининг гидроксилланиши бос^ичида издан чикади. Пеп
тид занжирлари чала гидроксилланиши натижасида унча тургун 
ва  пиши!^ булмайдиган коллаген толалари в уж уд га  келади. Лавша 
касаллигида томирлар мурт булиб 1̂ олиб, бир талай майда-майда 

цонталашлар пайдо булиши ана шунга богли^.
Пептид занжирлари усиб боргани сайин N-учидаги гидрофоб
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сигнал хисми ёрдамида улар мембрана оркали эндоплазматик ре- 
тикулум бушлигига утади,  бу ерда дарров сигнал пептид ажрал иб  
чикади. Бушли^да пептид занжирлари гликозилланади ва бирла- 
шиб, уч спиралли проколлаген молекулаларини хосил хилади:  
занжирларнинг турри жой олишида учкп пропептидлар иштирок 
этади. Ана шу узгаришлар давомида проколлаген эндоплазматик 
ретикулумдан Гольжи аппаратига утиб, секретор гранулаларгз  
Хушилади ва ажралиб чикади (секретланади).  Махсус протеоли- 
тик ферментлар группаси таъсирида проколлагендан х уж ай ралар 
аро бушлицнинг узидаёх  учки пропептидлар ажралиб чицади за 
коллаген (тропоколлаген) хосил булади.  Базал  мембраналар 
коллагенида учки пептидлар ажралиб чикмаслиги хам мумкин.

Коллаген фибриллаларининг хосил булиши—асосан уз-узи
дан пайдо булиш, йигилиш процессидир, лекин уз-узидан йигилиш 
натижасида юзага келадиган структуралар лизин ёки гидрок- 
силизин холдихларининг узаро таъсири хис°бига молекулалар 
орасида ковалент боглар хосил булиши йули билан мустахкамла-  
ниб олади. 144-расмда базал мембрана ва коллаген толаларнинг 
электрон микрофото—расми келтирилган. Коллаген толалар меха 
ник жихатдан  ж у д а  пиших булади;  хар ёхха Ха Ра б тармохланиб,  
бир-бирига чпрмашиб кетган толалар хужайралараро матрикеининг 
бопща моддалари билан тулиб турадиган уч улчовли турни хосил 
Хиладики, мана шу Дур ту^ималарга  пишихлик беради.

Коллаген секинлик билан янгиланиб борадиган охсилдир: унинг 
ярим умри ха фталар ёки ойлар билан улчанади (организмдаги 
Хамма коллагенни хисобга олганда) .  Купчилик протеолитик фер
ментлар, шунингдек хззм ферментлари табиий коллагенни гидро-

144-расм. Б азал  мембрана ва унинг тагида жойлаш ган 
коллаген фибриллаларининг электрон микроскопда олии- 

ган  фотосурати.



«лизламайди. Коллаген катаболизмида асосий ролни махсус колла- 
-;геназа ферменти уйнайди. Бу фермент коллаген молекуласидаги 
учала пептид занжирини битта жойидан,  тахминан С-учидан 
:хисобланадиган масофанинг 1/4 ^исмида, глицин билан лейцин 
(ёки изолейцин) ^олди^лари уртасидан узади:

\ Gly  Leu (н е )
Нгм .............. ...., СОО — >- H?N , =СООН + H^N—— --Г-ППН

ХосиЛ-'буладиган фрагментлари сувда эрувчан булиб, осонгина 
„денатурацияланади, кейин уларнинг пептид боглари з а̂р хил пеп- 
чидгидролазалар таъсирида гидролизланаверадиган булиб цолади. 
'Коллагеннинг парчаланиши организмдаги эркин гидроксипролин- 
нинг бирдан-бир манбаидир. Гидроксипролиннинг ж у д а  купчилик 
ки см и  катаболизмга учраб, парчаланиб кетади, бир ^исми эса асо- 

■*сан бир оз мивдордаги пептидлар (ди- ва трипептидлар) таркиби
да си й ди к билан бирга чикариб ташланади.  Шунинг учун ^ам i^oh 
ва сийдикдагн гидроксипролин микдори коллаген (гидроксипролин 
манбаи) катаболизми тезлиги билан гидроксипролин катаболизми 
тезлигининг балансини акс эттиради. Катта  ёшдаги одамда бир 
кеча-кундузда 15—50 мг гидроксипролин чик;иб туради;  1 0 — 20 
-яшарлик махалда суткасига 200 мг гача гидроксипролин чицади. 
'Бириктирувчи тузима зарарланиши билан ало^адор булган баъзи 
касалликларда коллаген зур бериб парчаланиб бориши туфайли 
гидроксипролин чик;иб туриши купаяди,  масалан,  гиперпаратиреои- 
дизмда ,  Пежет касаллигпда шундай булади (суткасига 1 г гача 
«гидроксипролин чи^иб туради) .  Ирсий гипергидроксипролинемияда 
"Я н а д  а купрок; гидроксипролин чик;иб туради:  бу 5^олда гидрокси- 
чфолии катаболизмининг издан чикиши, хусусан гидроксипролин- 
оксндаза  фермеитининг камчилиги шунга сабаб булади.

Эт олиб. битиб келаётган жаро^атда коллаген синтези зурая-  
;ди. Эт олиб, битиш ма^алида руй берадиган асосий ^одиса 
жаро^ат со^асига фибробластлар етиб келиши ва уларнинг ^у- 
жайралараро матрикс моддалари ишлаб чи^ариши. синтез цили- 
ншдггр. Жарохат урнида бириктирувчи тукиманингбир тоифаси — 
чандиц ^осил булади, унинг асосий таркибий ^исми коллагендир. 
Цирроа ма^алида жигардаги,  атеросклерозда артериялар девор- 
ларндагп. мускул дистрофияси пайтида мускуллардаги улиб бо- 
раётгаи бириктирувчи тузима ^ужанраларининг урни тулишида 
*;ам худди шунга ухшаш ход пса руй беради.

Бириктирувчи тукиманинг бошка бир фибрилляр оксил и — 
эластин  кам рок; урганилган.  Эластинда хам,  х у д д и  коллагеидаги 
‘сингари, бир талай глицин ва пролин булади. Лекин коллагендан 
*фар^ цплнб, эластинда гидроксипролин кам, гидроксилизин йук ва 
валин одатдап таш^ари куп, хаттоки пролиндан хам купрокдир; 
бошка гидрофоб аминокислоталар ^ам анчагина. Эластин эластик 
'бириктирувчи туцима толаларининг асосий таркибий ^исмидир. 
’Коллагеннинг эластик чузила олиш хусусияти катта  эмас, холбуки
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эластин резинасимон полимердир. У йирик ^он томирлар, бойлам- 
лар ,  упка сингари ва^т-ва^ти билан чузилиб, цисцариб турадиган 
ту^ималариинг хужайралараро  моддасида куп ми^дорларда була 
ди, м асалан ,аортада  эластин тузима моддаси массасининг 30—60 
фоизини ташкил этса,  тупи^ бойламида 70—80 фоизни ташкил 
этади.

ГЛИКО ЗАМ И Н ГЛИ КАН ЛАР ВА ПРОТЕОГЛИКАНЛАР

Гликозамингликанлар (мукополисахаридлар) такрорланиб бо
радиган дисахарид бирликларидаи тузилган чизи^ли гетерополи- 
сахаридлардир.  Гликозамингликанлар таркибига гексуроиат кисло
талар  (аксари глюкуронат кислота) ва глюкозамин ёки галакто-  
заминнинг N- ацетилунумлари киради. 50- ж а д в ал д а  одам 
тукималарида  буладиган асосий гликозамингликанлар келтирил
ган.

50 * J t  Н  s  s л

Гликозамингликанларнинг тузилиши

Гл и коза м и и г л и к а н
Дисахарид бирлиги 1 дисахарид 

бирлигига тугри 
келадиган суль
фат группалари 

сонигексуроиат кислота гексозамин

1 Г и а я у р о н а т
i кислота

Г' л ю к у р о н а т 
кислота

N-ацетилглю-коза
мин

0

Хонд'роитин-4-сул 
ьф агл ар  ва 
хондроитин-6-суль 
фатлар

.
N-ацетилгалак-тоз
амин

0.1 — 1,3

Дсрматансульфат-
лар

И дуронат ёки  
г л ю к у р о н а т  
кислота

1—3

Кератансудьфаглар Галактоза* N-ацстилглю-коза
мин

0 ,9— 1,8

Гепарансульфатлар Глю курон ат ёки  
идуронат кислота

—"— 0 ,4—2

Гепарин
L —

Ку цам шундай 1,6—3

Гиалуронат кислота такрорланиб борадиган, глюкуронат кис
лота (ClcUA) ва N-ацетилглюкозамишш уз ичига олувчи Гшр- 
ликдан тузилган:

* Уронат кислота зм ас.



Гиалурвнат кислотанинг молекуляр массаси бир неча милли- 
онга боради (молекуласида 20—30 минг мономер булади) .

Хондроитинсульфатлар таркибида глюкуронат кислота билан 
сульфирланган N- ацетилгалактозаминдан иборат такрорланиб 
борувчи бирлик бор:

; OSO,H

Н н N НС ОСИ,
GlcUA(01-*-3)GalN Ас сульфаг(01

ХонДроитин-4-сульфатда сульфат кислота ^олдиги туртинчи 
холатда туради.  Хондроитинсульфатларнинг молекуляр массаси 
10—60 минг атрофида. Хондроитинсульфатлар таркибида о^сил

буладиган ва протеогликанлар деб 
аталадиган бирикмалар ^аторига ки
ради.

Секретланиб чи^адиган бои Ц а оц -  
силлар сингари, протеогликанларнинг 
о^сил кисми ^ам,  эндоплазматик ре
тикулум билан богланган полирибо- 
сомаларда синтезланади. Пептид зан 
жири мембранани тешиб утади ва 
эндоплазматик ретикулум бушлигига 
усиб киради (145-расм).  Шу ерда 
нротеогликаннинг гликозамингликан 
к>исми синтезланади. Сериннинг гид
роксил группаларига гликозилтранс- 
фераза иштироки билан биринчи мо
носахарид крлдиги келиб бирикади, 
кейин занжир навбатдаги моносаха- 
ридларни бириктириб олиш йули би
лан узайиб боради. Бу ерда углевод
ли кисми ^ам сульфирланади. Поли
сахарид занжирлари синтезланиши

сиптозN;
1 — мембрана билам богланган по
лирибосома т.'фкпбидагп мРНК;
2 — ;усиб бораётган тчггпд зан 
жири; 3 — полисахарид маижир- 
лари;  4 — эндоплазматик ретику

лум б^шлиги.
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билан бир ва^тда протеогликан молекуласи Гольжи аппарата то- 
мон ^аракатланиб боради, шу ерда у  секретор гранулаларга  цу- 
шилади ва  ^ужайрадан  чициб кетади (экзоцитланади) . Битта 
полипептид занжирида бир талай гликозамингликан занжирлари 
^осил булади,  натижада шиша тозаланадиган чутка — ершчикка 
ухшаб кетадиган протеогликан молекуласи юзага келади (146- 
расм, а ). Тогайдан олинган протеогликан молекуласида 100 та 
атрофида хондроитинсульфат занжири ва 60 та атрофида кера- 
тансульфат занжири булади. Бутун молекула массасининг тах 
минан 5— 10 фоизи о^сил улушига тугри келади.  Турли протео- 

гликанлар таркибидаги гликозамингликанларнинг хили, молеку- 
ласининг катта-кичиклиги, о^силининг нисбий микдори билан 
бир-биридан фар^ ^илади.

Хужайралараро  моддада гликозамиигликанлар асосан гиалуро- 
нат кислота билан протеогликанларии тутадиган комплекслар 
таркибида булади.  Мана шу комплексларнинг тузилиши 146-расм- 
д а  курсатилган («ершчиклардан тузилган ершчиклар») .  Протеогли
кан пептид занжирининг бир учида бириктириб олиш маркази бор, 
у гиалуронат кислота моносахаридлари билан узаро таъсир кила
ди. Битта гиалуронат кислота молекуласи сульфатланган 150 тача 
протеогликанларии бириктириб олиши мумкин.

Протеогликанларнинг молекулалари бир номдаги зарядлар би 
лан зарядланиб,  сульфатланган гликозамиигликанлар запжнрла 
рининг бир-биридан ^очиши, шунингдек гидратация туфайли *|>иi 
мада  «Tapi^oi^» булади.  Бундан ташцари, худди шу сабаб,niipi л 
кура  айрим молекулалар бир-бирига зич тацалмагли ^олда .iu.il

6

146-расм. Тогайдан олинган протеогликаннинг т у 
зилиши (а )  ва гиалуронат кислота билан протеогли- 
канлар комплексининг бир ^исми (ф рагмента) (б ) :
1 — о^сил; 2 — хондроитинсульфатлар; 3 — кератансуль-

фатлар; 4 — сахаридлар.



олади. Шундай килиб, молекулалар эгаллаб турадиган ^ажм поли
сахарид ва пептид занжирларининг уз  ^ажмига Караганда анча 
катта  булади.  Босим кучайганида молекулалар эгаллаб тургаи  
Хажм >цайтар равишда кичраяди: гликозамиигликан занжирлари; 
орасидаги камгаклардан  сую^лик си^иб чицарилади ва бу зан
жирлар бир-бирига я^инлашиб колади. Занжирлар бир номли 
зарядлар^билан зарядланган булгани учун молекулалар якинлаш- 
гап сари босимга курсатиладиган харшилик ортиб боради. Босим 
тухтайдиган булса,  молекулалар яна «таркок»  шаклни эгаллайди.. 
Протеогликанларнинг мана шу хоссаси бугимлар юзаларидаги то- 
гайлар учу|{ айникса мухим,  бундай жойларда протеогликанлар 
рессор ролини уйнаб, хаР хил зури^ишларни юмшатиб туради. 
Тогайнинг хужайралараро  матриксида уни муста^кам ^илиб ХУЯ~ 
диган коллаген толалари бор, толалар орасида тархалгаи протео- 
гликан гели эса ^исман ^исилган пружина сингари тургор з^осил 
цилади ва тез узгариб турадиган кескин зурикищларни сундирали.

Гликозамиигликан гели молекулалар ва  зарралар учун х у ж а й 
ралараро моддаси диффузияси хамда утказувчанлигини ч е к л а б  ХУЯ- 
ди. Бу мана бундай тажрибада явдол намоён булади.  Т ерига  и г н »  
учида тушь юборилса, у  холда кичкииа дЬгча (нуцта) хосил була 
ди. Борди-ю, шу тушни гиалуронат кислотани парчалайдиган- 
фермент—■ гиалуронидаза билан бирга юбориладиган булса,  ёйи- 
либ кетган каттакон дог пайдо булади.  Баъзи патоген микроорга- 
низмлар (газли гангрена, йирингли инфекциялар ^узгатувчилари) 
гиалуронидаза ишлаб чи^аради, бу патологик процесснинг kJ h i h k  
тукималарга  утишини осонлаштиради.

Гликозамингликанлар,  куп микдор Na2+ ионларини бириктириб 
оладигаи поливалент анионлардир. Уларнинг бу хоссаси сув-туз- 
лар алмашинувининг идора этилишида хужайралараро  модда иш- 
тирокини белгилаб беради.

Баъзи органларда,  масалан,  кузнинг шишасимон танаси, бугим- 
лар сую^лиги, киндик тизимчасида гиалуронат кислота эркин 
Холда хам учрайди. Бугим суюклигида у, чамаси,  бугим юзалари 
уртасидаги ишкаланишни камайтириб, мой ролини уйнайди.

Гепарин якка  к;ават полисахарид занжирлари шаклида ёки бир 
почта полисахарид занжирига эга булган оксиллар — протеогли-  
каи.пар шаклида м авж уд  булади.  Гепарин кон томирлари д е в о р л а -  
рп буйлаб жой олган семиз хУжа1”ф а л а р д а  синтезланади. У хон' 
нмпшида иштирок этади (XX боб).

Мукополисахаридозлар.  Гликозамингликанлар катаболизми 
(мукоиолисахаридлар катаболизми) бир канча специфик гликози* 
дазалар иштирокида лизосомаларда булиб утади,  шу гликозидаза-  
ллрдли хар бири муайян гликозид богларини гидролизлайди.. 
Мукополисахаридозлар гликозамингликанларни гидролизлайдигае 
ферментлардап бирортасининг тугилишдан иуксонли булишига 
боглих булган гликозидозлар формасидир (51 -ж ад в ал ) .  Мукопо
лисахаридозлар болапииг ривожлаииши кескин издан чикиб, умри 
хисхариб холипш билап намоён буладиган огир касалликлардир.
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51 - ж а д в а л

Баъзи мукополисахаридозлар

Касаллик номи Тупланиб борадиган 
ма.%сулотлар

1 1 у^сонли фермент

Гурлер касаллиги Д е р м а т а н с у л ь ф а т ,  
гепарансульфат

a - L -Идуронидаза

Гюнтер касаллиги Дерматансульфат Идуронатсульфатаза

Саифилиппо касаллиги Гепарансульфат Г еп ар ан сул ь ф атаза , N- 
ацетил-а-О-глюкоза-мин 
и д а за  ёки  
ацетилтрансфераза

Моркио касаллиги К е р а т а н с у л ь ф а т ,
хондроитин-6-сульфат

Хондроитинсульфат-N-au.e
тилгалактозамин-6-сульфа
т-сульфатаза

Марото-Лами , касаллиги Дерматансульфат Хондроитинсульфат-N-ane
тилгалактозамин-4-сульфа
т-сульфатаза

Слай касаллиги Хондроитинсульфатлар /3-Глюку ронидаза

Х У Ж А Й Р А Л А Р А Р О  М А Т Р И К С Н И Н Г  С Т Р У К Т У Р А  Т У ЗИ Л И Ш И

Х у ж а й р а л а р а р о  матрикснинг таркибий кисмлэри бир-бири  
ва х у ж а й р а л а р  билан бирикиб, ягона ту з и м а  системасини хо- 
сил ^илади. Бу таркибий кисмларнинг бирлашувида махсус о^сил- 
лар коллагенмас структура гликопротеинлари каттагина ролни уй
найди, буларнинг хаммадан  кура купроц урганилган хили фибро- 
нектннднр.  Бу о^снл карбоксил учи я^инида иккита дислуьфид бо
ри билан бир-бирига бириккан иккита бир хил (ёки деярли бир хил) 
■пептид занжиридан тузилган.  ХаР бир занжирида 7— 8 та домен 
булади,  буларнинг орасида структурага  кирмаган эгилувчан ^исм- 
лар  бор. Молекулалар чузи^ шаклга  эга (тахминий катталиги 
6 0 X 2  н м ) .

Фибронектинни талайгина хужайралар  синтезлаб, х уж айралар 
аро бушливда ажратиб чикариб туради.  ХУж а йраларнннг юзала- 
рида, базал мембраналарда , бириктирувчи тузима хУж а йралараро 
моддасининг багрида,  шунингдек î oh плазмасида фибронектин 
бор.

Фибронектин хужайралар  плазматик мембранаси сиалоглико- 
липидлари (ганглиозидлари) ёки сиалогликопротеинларипнпг уг- 
леводли группаларига,  шунингдек коллаген, гиалуронат кислота 
ва  сульфирланган гликозамингликанларга бирикади. Маиа шу
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бирикмалардаи хар бири учун фибронектин молекуласида махсус 
бириктириш маркази бор. Шу тарифа поливалент булгани учун 
фибронектин хужайралараро  модда тузилишида интеграцияловчи 
роль уйнай олади (147-расм) .  Бундан тапщари, фибронектин моле- 
куласида битта оцсил молекуласининг глутамин цолдиги билан ик- 
кинчи о^сил молекуласининг лизин цолдиги уртасидаги реакнияни 
катализлаб, уларни бир-бири билан чоклаб цуядиган фермент — 
траисглутаминазани бириктириб олиш маркази бор:

1 I I I
Glu — NH2 +  H2N — Lys -> Glu — NH — Lys + NH3

Трансглутаминаза фибронектинга бирикиб олганидан кейин фиб
ронектин молекулаларини бир-бирига, коллагенга ва бошца оц- 
силларга кундаланг чоклар билан чоклаб цуяди. Уз-узидан йиги- 
лиш, в уж удга  келиш йули билан пайдо буладиган структуралар 
шу усулда муста^кам ковалент боглар билан урнашиб холади.

Турли туцималардаги хужайралараро  матрикс тузилиши ва  ху- 
сусий функциялари жихатидан х аР хил булади;  ихтисослашган 
турли-туман органлар цанча булса,  хужайралараро матрикснинг 
ихтисослашган структуралари х ам, афтидан, шундан кам эмас.  
Жумладан,  турли органлардаги бириктирувчи тузи ма 'матрикс 
структурасининг узига хос, специфик булиши билан характерлана- 
ди, унинг шундай структураси,  масалан куз  шох пардасида унинг ти+ 
ниц тери, пайлар, бойламларда буларнинг пишиц булишини, бугим

нолла?ен  
тола пор

п р о те  о гл  и  н и  н  л  ар  
ге п а р а н с у л ь ф а тл а р

г и а л у р о н а т  
к и с л о  га

147-расм. Х уж а й р а л а р а р о  модда м олекулалари билан хужайра. 
ташци юмигшпшг узаро таъсири. Б у  раем молекулалариинг ^ациций 
олган уришш :шас, балки улар  уртаси да булиши мумкин булган 

алоцаларни акс эттиради, холос.

446



юзаларидаги ю тайларда  уларнинг рессор хоссаларига эга  були
шини таъминлаб беради. М ускулларда  хужайралараро  матрикс 
мускул толаларини ураб олиб, уларни биргаликда функционал 
анатомик бирлик ^илиб бирлаштиради ва мускул цис^ариш кучи- 
ни утказиб бериш учун хизмат ^илади.

Базал  мембрананинг буйрак коптокчаларида бирламчи сийдик 
Хосил булишидаги роли унинг ихтисослашган функциясига мисол 
булиб хизмат цилиши мумкин.  Базал  мембраналар одатда бир 
юзаси билан уни ^оплаб турадиган ^ужайраларга ,  бойца юзаси 
билан эса  бириктирувчи тузима хужайралараро  матриксига та^а-  
либ туради.  Буйрак коптокчаларидаги капиллярларнииг базал  мем
бранаси бу ^оидадан истисно цаторига киради: унинг иккала юзаси 
Хужайраларга та^алиб туради (148-расм) .  Эндотелий хуж ай р ала 
ри орасида камгаклар  (дарчалар,  фенестралар) бор, шулар дои
расида хон тугридан-тугри базал мембрана билан тухнашади.  Худ 
ди ана шу жойда фильтрация булиб утади,  шунинг натижасида 
Боумен капсуласи бушлигига сув ва  унда эриган хон плазмаси 
паст молекулали моддалари утади;  плазма о^силлари мембрана 
ср^али утмзйди.

Базал  мембрананинг уч хавати бор: коллагендан тузилган урта 
Х а в а т , унинг иккала томонида таркибида протеогликанлар, гиалу
ронат кислота, шунингдек коллагенмас структура гликопротеинла- 
ри (ламинин, фибронектин) буладиган ^аватлар жойлашган. 
Мембрана икки сабабга кура плазма о^силларини утказмайди.  
Биринчидан, мембранадаги молекулалар уртасидаги кам гаклар  
улчами ундан молекуляр массаси кцори (70000дап куп) булган мод-

148-расм. Б уйрак коптокчаларидаги капиллярлар девори- 
нинг тузилиши.

Б азал  мембранадаги 1 к ава т да  протеогликанлар, шунингдек 
коллагенмас структура гликопротеинлари (ламинин, фибронек
тин) бор, протеогликанларнииг углеводли кисми гепарансульфат,  
гиалуронат кислотадаи иборат; 2 к а в а т  IV типдаги коллагспдмп

тузилган.



даларнинг утиш имконини чеклаб цуяди. Иккинчидан, к,он плазма- 
си оксиллари манфий зарядга  эга  булади,  бу уларнинг базал 
мембрана сульфатланган гликозамингликанлари соз^асига утиши 
учун яна битта тусиц булади. Заряднинг а^амиятини мана бундай 
оддий тажрибада куриш мумкин: з^айвоннинг цонига йигинди з а 
ряди мусбат булган унча з^ам йирикмас о^сил юбориладиган бул
са; бу оцсил сийдигида пайдо булади.

Базал мембраналар утказувчанлиги фа^ат сийдик з^осил цилиш- 
дагина ахамият касб этмайди. Барча эпитёлиал ва мускул 
з^ужайралари капиллярларидан сизиб чицадиган з^ужайралар- 
аро суюклик билан озицланади. Хужайралар га  етиши учун ташиб 
келтирилаётган молекулалар капилляр эндотелийсини, эпителий- 
нинг базал мембранасини, бириктирувчи туцима матриксини, озик; 
олаётган хужайралар базал мембранасини бирма-бир кесиб утиши 
керак.  Шундай цилиб, молекулалариинг з^ужайраларга ета олиши 
Улар билан цон уртасидаги барча каватларнинг утказувчанлигига  
боглщущрки, шу цаватлар орасида одатда иккита базал мембра
на булади.

X IX  боб
ЖИГАР. МЕТАБОЛИТЛАРНИ ЗАРАРСИЗЛАНТИРИШ  ВА 

ЁТ БИРИКМАЛАР АЛМАШИНУВИ

Жигар ундаги ферментлариинг, демак ,  моддалар метаболик 
алмашинувининг турли-туман булиши билан бош^а з^амма орган- 
кардан  катта фарц цилади. Жигарнинг организмдаги энг мухим' 
Функциялари куйидагилардан иборат.

I . «Четга чицариладиган»,  яъни бошца органларда ишлайдигак 
(>к" фойдаланиладиган моддалар синтези. Буларга  цон плазмаси 
°КСиллари, глюкоза,  ёглар,  кетон таналари ва кам  мицдорларда 
л'К’Ил буладиган,  лекин хаёт учун ж у д а  з^ам муз^им бошца купгина 
’"Адплар киради (мисол учун кальцидиол синтезини ю/рсатиб 

> 1;«м п.ч).
Организмдаги азот алмашинувининг охирги маз^сулоти бул- 

М|мм мочевина (сийдикчил) синтези.
1 v г кислоталари синтези, у т  з^осил цилиш ва чицариб туришга

1 1,11 1 "М> опцат хазм килиш функцияси.
1 1 •ргмиизмда хосил булиб турадиган ёки ташцаридан келиб 

" | |!|П| ча^арли (токсик) моддаларни зарарсизлантириш.
|( 1 ' т р а т и т  функцияси — метаболизмнинг баъзи маз^сулотлари- 
( 1 ’ 1 " и м и  бирга ичакка чикариб туриш. Ортикча холестеринни 
Ц!4 11111 "'"I mi чицариб ташлашнинг бирдан-бир усули холестеринни

Vl|ll|Hi хосил буладиган ут  кислоталарини ахлат билан бирга 
м . 1 ' ' l 111" ппмлаш эканлигини эслатиб утамиз.  Гемнинг парчаланиш 
Г,,. (y i' пигментлари) ва жигарда -зарарсизланиш нати-

II,1,1 \(|<'ил буладиган купдан-куп моддалар зсам ут  билан бирга
■ Ч'чг, турилади.
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Жигар ^ужайраларининг тахминан 80 фоизи гепатоцитларга 
тугри келади;  15 фоизга я^инини эндотелиал хужайралар  ташкил 
этадики,  буларнинг 40 фоизи Купер ^ужайраларидир.  Гепатоцит- 
ларнинг асосий массаси икки хават  ^ужайралардан  х°сил булади
ган пластинкаларда булади.  Бу ^аватлар уртасида у т  каналчалари 
бор, пластинкаларнинг эндотелиал хуж айралар  билан зич крплан- 
маган ташки юзалари эса синусоидларга чи^ади. Синусоидлар 
шаклан узгарган капиллярлардир.  Буларда аралаш артериал-ве- 
ноз хон айланиб туради: цопца венадан жигарга  веноз хон, жигар 
артериясидан артериал хон келади.  Шундай хилиб, гепатоцит юза- 
сининг бир хисми билан синусоидлар хонига> иккинчи хисми би
лан ут  каналчаларидаги ут га  тегиб туради.  Синусоидлардан хон 
жигар венаси тармохларида йигилиб боради, бу вена пастки ка- 
вак  венага хуйилади.

Жигардан минут сайин 1,2 л атрофида хон утиб туради,  шу би
лан бирга бу хоннинг 70 фоизи хазм йулидан хон йигадиган хопХа 
вена орхали келади.  Жигарнинг ана шундай холати ичакдан сури- 
либ утадиган моддаларнинг узгаришида ва кондаги концентрация
си идора этилишида жигар мухим роль уйнашини таъминлаб бе
ради. Крпха вена хони билан келадиган глюкозанинг талайгина 
кисми жигарда гликоген шаклида тупланиб туришини ёки ёгларга  
айланишини эслатиб утамиз;  ёг кислоталари хам ёгларга  айлана
ди. Жигарнинг функцияларидан куплари олдинги булимларда 
тасвирлаб утилди.  Бу бобда биз жигарнинг метаболитларни за- 
рарсизлантириш ва ёт бирикмалар алмашинувидаги ролини к у з 
дан кечириб чихамиз.

Одам организмидаги турли-туман бирикмаларнинг сони ж у д а  
катта ,  лекин атрофдаги мухитда,  ж ум лад ан  бойца  турларга  ман- 
суб организмларда бу сон бехиёс д а р а ж а д а  каттадир.  Мухитиинг 
организм томонидан пластик махсадлар учун ёки энергия манбаи 
тарихасида фойдаланилмайдиган моддалари ёт моддалар (ксено- 
биотиклар) деб аталади.  Булар озикг овхат ёки нафас олиш йули 
билан ёхуд тери орхали организмга кириши мумкин;  уларнинг 
купчилиги захарли (токсик) булиши мумкин. Эволюция жараёни-^ 
да  одам ва хайвонлар шу моддаларга  мудом дуч келиб турган, 
шу муносабат билан уларнинг захарини кесувчи (детоксикация- 
ловчи) ва организмдан чихариб ташловчи механизмлар юзага 
келган. Ёт бирикмалардан ташхари организмнинг уз  метаболитла- 
ри, масалан, гем парчаланишидан хосил буладиган махсулотлар,  
стероид гормонлар, катехоламинлар ва бошхалар хам детоксика- 
цияга (инактивацияга) учраб, ташкарига чихариб ташланади.  
Моддалар детоксикацияланадиган асосий орган жигардир,  лекии 
бу процессда бошха баъзи органлар х.ам иштирок этади.
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Ж И Г А Р Д А Г И  М И К Р О С О М А Л  О К С И Д Л А Н И Ш  ВА 
К О Н Ъ Ю ГА Ц И Я  Р Е А К Ц И Я Л А Р И

Моддаларнинг зарарсизланиши уларнинг химиявий модифика
ц и я м  учраши, яъни химиявий узгаришга учрашидан иборатдир, 
бундай модификация одатда икки фазани уз  ичига олади. Бирин
чи фазасида модда оксидланиш, ^айтарилиш ёки гидролизга уч
райди, бунинг натижасида —ОН, —COOH, — SH, —NH2 ва баъзи 
бойца группалар ^осил булади.  Иккинчи фазасида бу группа- 
ларга  цандай булмасин бирор хил модда — глюкуронат кислота, 
сульфат кислота, глицин, глутамин,  ацетил ^олдиги бирикади 
(конъюгация реакциялари) .  Баъзи ^олларда зарарсизланиш фацат 
битта фазадан •— биринчи ёки иккинчи фазадан иборат булади.  
Талайгина моддалар умуман ^еч ^андай узгаришларга учрамас- 
дан туриб, ^исман ёки бутунлай чи^иб кетади,

Зарарсизланиш биринчи фазасининг реакцияларида асосий рол- 
ни микросома гидроксилазалари (монооксигеназалар) уйнайди. 
Оксидланиш микросома системасининг асосий таркибий цисми 
Р450 цитохромдир. Гепатоцитларнинг эндоплазматик ретикулуми- 
да Р450 цитохромнинг талайгина изоформалари булади;  уларнинг 
даммаси субстрат спецификлиги тенг булиши билан характерлана-  
ди, лекин спецификлиги жи^атидан j^ap ^алай бир-биридан фарц 
^илади. Улар гидроксилланишни катализлабгииа ^олмай, 
балки бойца типдаги реакцияларни ^ам катализлаб боради (улар- 
дан баъзилари ^уйида курсатилган ) . Бу реакцияларда НАДФ • Н 
ва молекуляр кислороддан фойдаланилади:

СН—* ROH

R—СН =СН — R ' ~  R— СН— СН— R'

\ о /
сульфооксидлаииш ^_s __R' — R__S__R'

гидроксилланиш

эпоксидланиш

О
Н

дезалкилланиш ROCH3— ROH +  Н—С = 0
НI

RNHCH3 — RNH2 +  Н—С = 0
ннтробирикмалар- RNO?— RNH2 
нинг цайтарилиши

Бензолнипг гидроксилланиши зарарсизланиш биринчи фазасининг  
реакцияларига мисол б у л а  олади:

бензол

С )2 + НАДФ • Н +  Н + —
0 “

он
+  Н20  +  НАДФ*
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Хаммадан  куп тарцалган реакция к о н ъ ю г а ц и я  реакцияси» 
яъни глюкуронат кислотани бириктириб олиб, глюкуронид ^осил 
цилишдир. Глюкуронат кислота донори булиб УДФ-глюкуронат 
хизмат цилади; бу реакцияни глюкуронилтрансфераза — эндоплаз
матик ретикулумнинг интеграл оцсили катализлайди.  Фенолнинг 
глюкуронат кислота билан конъюгацияланиши цуйидагича боради:

со о н

+ У д «

-УДФ 

н он

УДФ глюкуронат фенол фенилглюкуронид

Сульфат кислота билан конъюгацияланиш реакциясида 3 ' -  фос- 
фоаденозин-5' фосфосульфат (ФАФС, ФАФ—S 0 3H) сульфат 
кислота цолдиги донори булиб хизмат цилади:

чн,

н,о,?6 6н

Фенол билан конъюгат (фенилсульфат) ^осил булиши цу!| 
тахлитда боради:

ФАФ — S 0 3H +  Н О - ФАФ +  H 0 3S— О-

аги

фенилсульфат

52- ж а д в а л д а  конъюгациянинг баъзи бошца реакциялари з^ам 
келтирилган; энг актив акцепторлар одатда ароматик ёки ациклик 
бирикмалардир.

Оксидланиш ва конъюгация реакцияларида зарарсизлантири- 
лаётган модда молекулаларида гидрофил группалар з^осил б^/ллдп.
модда сувда умуман купрок; эрийдиган булиб цолади, бу - у ........
организмдан чицариб ташланишини енгиллаштиради. Бундам пни 
цари, зарарли моддаларнинг химиявий узгаришларга учраши пда i 
да  уларнинг заз^арлилигини камайтиради.
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52 - ж а д в а л

Баъзи конъюгация реакциялари

Бириктириб олинадиган
модда Актив формаси Акцепторлари

Глюкуронат кислота УДФ-Глюкуронат R — ОН, R — СООН, R — 
NH2. R —SH

Сульфат кислота Фосфоаденозин-фосфосул
ьфат

R—ОН, R—NH2

Метил группа S -Аденозилметионин R — ОН, R — NI-I2, 
/R/2NH, /R/3N, R—SH

Ацетил группа Ацетил-Коа RNH2
Глутамин Глутамин КоА—COR*
Глицин Глицин КоА—COR*

НОРМАЛ МЕТАБОЛИТЛАРНИ ЗАРАРСИЗЛАН ТИ РИШ

ГЕМ  КАТАБОЛИЗМ И

Гем гемоглобин ва  гемли ферментлариинг простетик группаси- 
дир; организмдаги ж ам и  гемнинг 80 фоизга я^ини гемоглобинда 
булади, шунинг учун гемнинг алмашиниши ^аммадан  аввал гемо
глобин алмашинувининг ^олатини акс эттиради.

Эритроцитлар 110— 120 кун атрофида умр куради; 1̂ ариб, умри 
битган эритроцитлар асосан тало^да,  шунингдек жигар билан ку- 
микда макрофаглар томонидан фагоцитланади. Гемоглобиндан 
ажралиб чицадиган гемдан 1̂ айта фойдаланилмайди: у  темир ва 
^т пигментлари ^осил 1̂ илиб, парчаланиб кетади;  темир ^айтадан 
узлаштирилади,  у т  пигментлари эса организмдан чидариб ташла-  
иади.

Гем парчаланишининг биринчи реакциясини эндоплазматик ре
тикулум фермента — гем-оксигеназа катализлайди.  Бу реакцияда 
НАДФ ■ Н ва Ог дан фойдаланилади; гем тетрапиррол структу.ра- 
сининг метен куприкчаларидан бири оксидланади,  метен группа 
углероди углерод (I I ) -оксид  (СО) га  айланади (149-раем) .  Бунда 
гемдан темир ажралиб чицади ва биливердин — яшил рангли пиг
мент хосил булади.  Биливердин кейин биливердинредуктаза т а ъ 
сирида билирубингача ^айтарилади;  билирубин цизил-жигарранг 
туеда булади.

Билирубиннинг асосий ^исми талок; билан кумик ретикуло-эн- 
дотелиал системаси ^ужайраларида з^осил булади.  Бу органлардан 
билирубин альбумин билан бириккан з^олда î oh билан жигарга  
бориб, шу ерда глюкуронат кислота билан конъюгацияланади.

* КоА нинг ароматик кислоталар билан бирикмаларида унинг урнини 
аминогруппа орхали бириккан глутамин ва глицин эгаллайди (ам и д 6ofh з^осил 
б ул ад и ).
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С1-ИСН, СН: CH=CHj сн ,

СНтСН^ООН CHj-CH—соон CHrCHy-COOH снг сн—соон
билиаардии

^«"-НАДФ-Н
Г^НАДФ

сн-сн2 сн,

н,с

НС

н ы ^ у с н з  ГГ :  Н з С - ^ Г
! /  «п о н а г  \  J

У ^ ^ с н '
;нг -снг соон снг-снгч ;=о  

соон
CH—CH5-COOH CH^-CHr-COOH 

билирубин

н он
билиру&иммояоглюкуронид

149-расм. Гем катаболизми.

Глюкуронат кислота пропионил ^олдикларнинг карбоксил группа- 
ларига бирикиб, билирубин глюкуронидларини з^оснл ^илади. Глю
куронат кислота билан конъюгацияланиш билирубиннинг хоссала- 
рини ж у д а  узгартириб юборади. Билирубин сувда эримайди;  шу 
сабабли з^ам у  1̂ онда альбумин билам бириккан з^олда ташилади. 
Билирубинглюкуронид сувда эрийди ва ут  билан бирга ичакка 
осонгина чш\иб туради.  Билирубин айни^са мия учун заз^арлидир; 
билирубин глюкуронидлари зарарли эмас.  Шу тарифа билирубин- 
кинг конъюгацияланиши натижасида унинг зарарли хоссалари йу- 
^олади (детоксикацияси руй беради) ва организмдан чи^иб кети
ши осон булиб ^олади.

Ичакда билирубинглюкуронидлардан бактерия ферментлари 
таъсири остида глюкуронат кислота гидролитик йул билан ажра 
либ чикади, янгидан з^осил буладиган билирубин эса баъзан цуш 
боглари буйлаб кайтарилиб, икки гуруз^ маз^сулотлар: уроПплтт  
генлар ва стеркобилиногенларни хосил килади. Бу моддаларнинг 
асосий 1̂ исми (тахминан 95 фоизи) ахлат билан бирга ч и к,. 1 ]>iк > 
ташланади.  Уробилиногенлар билан стеркобилипогеиларинт ип.и
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ган ^исми ичакдан г^онга сурилади ва сунгра утга  кушилади,  цис- 
ман эса буйраклар орхали чидариб ташланади.  Уробилиногенлар 
билан стеркобилиногенлар рангсиз моддалардир;  ахлат ва сийдик 
билан тушганидан кейин улар з^аво кислороди билан оксидланади 
ва  сари^ рангда буладиган уробилинлар билан стеркобилинларга 
айланади.

Билирубиннинг узгаришларидан ^осил буладиган маз^сулотлар- 
ни, улар рангли буладими ёки йуцми, бундан ^атъи назар,  ут  
пигментлари деб аталади,  уларнинг з^аммаси маълум  бир мицдор- 
да  у т  (сафро) да  топилади. Катта  ёшли соглом одам бир кеча- 
кундузда ахлат билан 200—300 мг ва сийдик билан 1— 2 мг ут  
пигментларини чидариб туради.  Ут пигментлари ут  тошларида 
ам алда  доимо булади,  тахминан 1/4 з^олларда эса уларнинг асосий 
таркибий кисми булиб хисобланади. Бадан териси саргайган ма- 
з^алларда бунинг сабабини билиб олиш учун к;он ва сийдикдаги ут  
пигментлари концентрацияларини ани^лаш усуллари ^улланилади.

с а р щ л и к

Соглом одам крнида билирубин концентрацияси 0,1—-1 мг/дл 
(1,7— 17 мкмоль/л) га  тенг келади.  К,онДа коиъюгацияланмаган 
билирубин з^ам (тахминан 3/4 ^исми),  глюкуронидлар з^ам булади.  
Коиъюгацияланмаган билирубин сувда зримайдиган булгани учун 
^онда у  i^oh альбумини билан бириккан холда булади.  Диазохлор- 
сульфонат кислота билан билирубин пушти-бинафша ранг азоби- 
рикм'а хосил к;илади; кон ва сийдикдаги билирубинни ани^лаш 
учун шу реакциядан фойдаланилади. Альбумин билан бириккан, 
коиъюгацияланмаган билирубин спирт ^ушилганидан кейингина 
реакцияга киришади, спирт уни альбумин билан бириккан з^олати- 
дан ажратиб беради (билвосита билирубин) ;  билирубин глюкуро- 
нидларини спирт цушмасдан туриб аник;ласа з^ам булаверади (бе- 
восита билирубин).

Эритроцитлар парчалаииши зурайганида,  ут  йули ти^илиб ^ол- 
ганида ёки жигар функциялари бузилганида к;ондаги билирубин 
концентрацияси купайиб кетади, натижада  бадан териси, шиллии; 
пардалар,  куз шох пардаси сари^ рангга кириб к;олади (сари^лик 
пайдо булади) .  К°нДаги билирубин концентрацияси 2 —3 мг/дл га 
етганида бадан терисининг сари^ рангга киргани сезиларли булиб 
колади. Кои ва сийдикдаги х;ар хил ут  пигментларининг концентра
циясини аницлаш саршушкнинг сабабини билиб олишга имкон 
беради.

Гемолитик сариклик. Эритроцитлар зур бериб парчаланганида 
билирубин купрок; з^осил булади ва унинг жигарда глюкуронидлар- 
га  айланиш тезлиги, шунингдек ичакка ажралиб чи^иш (экскреция- 
ланиш) тезлиги ортади. Лекин билирубин з^осил булиши тезлиги 
жигарнинг уни цопдан чидариб ташлай олиш хусусиятидан устун 
келиши мумкин. Д ем ак ,  гемолитик сарицликда ^онда билвосита 
билирубин концентрацияси ортади; бундан тацщари, сийдик билан
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стеркобилиногенлар ва уробилиногенлар чикиши купаяди,  чунки 
жигар ичакка куп-куп михдорларда билирубин глюкуронидларини 
чикариб туради, булардан стеркобилиногенлар ва уробилиногенлар 
хосил булади.

Обтурацион сари^лик. Ут йуллари тицилиб холганида (ут то- 
ши,уем,а, чандих туфайли) ут  ичакка утмай ХУЯДИ> лекин гепато- 
цитлар уни ишлаб чи^араверади.  Ана шундай шароитларда ут 
пигментлари хон узанига тушаверади,  шу сабабдан ^онда ^ам 
бевосита, хам билвосита билирубин концентрацияси купайиб ке
тади. Бевосита билирубин сувда эрийдиган ва паст молекулали 
модда булганидан Боумен капсуласига  фильтрланиб утади ва  сий
дик  билан бирга чикариб ташланади.  Ичакка билирубин утиб тур- 
майдиган булганидан сийдикда уробилиногенлар билан стеркоби
линогенлар булмайди.

Жигар хуж ай раларига  алоцадор сарицлик. Гепатитлар ма^али- 
да  жигар кужайралари  зарарланади ва шунинг натижасида ут 
ишланиб чикиши камайиб холади;  бундан таш^ари,  жигар парен- 
химаси зарарланиши натижасида ут  каналчаларигагина эмас,  бал
ки ^онга х ам Ут тушиб туради.  Бундан саршушкнинг ю^орида 
Хозиргина айтиб утилган иккита формасига хиёс х илиб, жигарга  
алохадор сарихлик махалида хонда билвосита билирубин концен
трацияси (глюкуронлаииш издан чиххан булади) билан бевосита 
билирубин концентрацияси (ут хонга утиб туради) купайиб кета
ди деб хулоса чи^ариш мумкин. Сийдикда бевосита билирубин 
топилади.

Чахалохлар сарихлиги. Хамила ва янги тугилган чахалокда 
эритроцитлар сони тана массаси бирлигига нисбатан олинганда 
катта  ёшли одамлардагига  хаРаганДа купрох булади,  эритроцит- 
лардаги гемоглобин концентрацияси хам юхорирох булади.  Бола 
тугилганидан кейин бир неча х а Фта давомида чахалох хониДаги 
гемоглобин михдори катталар га  характерли булган михдорга яхин- 
лашиб холади;  мана шу даврда эритроцитлар парчаланишининг 
нисбий тезлиги хаётпинг кейинги давридагига  хараганда каттарок 
булади.  Иккинчи томондан, жигарнинг хомилада билирубинни хон- 
дан чихариб ташлаш хусусияти суст ривожланган (она хорнидаги 
Хаёт даврида билирубин, афтидан, плацента орхали чихариб ту- 
рилади) .  Лекин бола тугилганидан кейинги дастлабки соатлар ёки 
кунларда хондан билирубинни чихариб ташлаш тезлиги 3—4 ба
равар ортади.

Чахалохлар хонида билирубин концентрацияси дастлабки кун- 
ларда  юхори, шу билан баравар чахалохларнинг бир хисмиДа 
(тахминан 20 фоизида) анча юхори булади. Чахалохлар capniyiiii 
ги глюкуронилтрансферазани кодловчи генларнинг ишга тупимпм 
кечикишига боглих булиши мумкин.  Яна бопща сабаблар жигар 
нинг билирубинни хондан ажратиб олиш хусусияти ва билирубин 
нинг ичакдан хайта сурилиб ута  олиши (реабсорбцияси) сует,миги 
дан иборат булиши мумкин. Чахалохлар саршушп ипннг <п нр 
Холларида, бунда хондаги билирубин концентрацияси ,40 мг/дл 'шм 
ортих булади, мия функциялари зарарланади;  б у ii./i,; ii"i ш п р н и i ла|.
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д а  билирубинни организмдан чидариб ташлаш учун куплаб i-̂oh 
^уйиш усули цулланилади.

Ирсий сариц касалликлари. Глюкуронилтрансферазанинг ир
сий, яъни наслдан наслга утиб борадиган ну^сонлари маълум.  Бу 
фермент бутунлай инактив (фаолмас) булган ма^алларда ут пиг
ментлари утда  топилмайди, цонда эса коиъюгацияланмаган били
рубин концентрацияси говори (40 мг/дл гача)  булади.

Гормонлар воситаси билан идора этиб бориш, яъни гормонал 
регуляциянинг зарур шарти гормонга з^ожат ^олмаганидан кейин 
унинг инактивцияланиб туриши — фаолмас булиб колишидир. 
Инактивацияда купгина органлар иштирок этади;  инактивация ме- 
ханизмлари з^ам хар хил, бундан ташкари гормонлар ^исман у з 
гармаг ан  холда сийдик билан з^ам чикариб турилади.  Гормонлар 
инактивациясида жигар  каттагина ролни уйнайди.

Купгина п е п т и д  г о р м о н л а р  протеолитик ферментлар 
иштирокида жигарда гидролизланади. Инсулинни иккита гормон 
инактивлаштириб туради:  буларнинг бири инсулин молекуласида-  
ги дисульфид богларни 1̂ айтаради, натижада  ажралган  А ва В 
пептид занжирлари ^осил булади, кейин инсулиназа деб махсус 
ном билан аталадиган пептидгидролаза бу занжирларни гидролиз- 
лайди. Кон жигардан бир марта утганида инсулиннинг 80 фоизга 
яцини' парчаланиб кетади.

А д р е н а л и н  ва н о р а д р е н а л и н  катаболизми моноами- 
ноксидаза таъсирида дезаминланиш, гидроксил группалар буйича 
метилланиш ва сульфат ёки глюкуронат кислоталар билан конъю- 
гацияланиш йули билан утади. Мана шу узгаришларнинг асосий 
жойи жигардир;  катаболизм ма^сулотлари асосан сийдик билан 
бирга чицарилади.

С т е р о и д  г о р м о н л а р н и н г  талайгина ^исми микросома 
гидроксилазалари иштироки билан жигарда инактивацияланади ва 
глюкуронат ёки сульфат кислоталар билан з^осил булган конъю- 
гатлар шаклида чидариб ташланади.  Тироксин катаболизмининг 
купчилик ]у1сми жигарда булиб утади:  бу ерда тироксин транс- 
аминлаииш йули билан кетомахсулга  айланади,  кейин эса глюку
ронат ёки сульфат кислоталар билан конъюгацияланадн (конъюга
ция тироксипнинг фенол группаси буйича юзага чи^ади).

Дар бир ёт бирикма цисман уз гармаган  з^олда, ^исман организм
да ундан з^осил буладиган метаболитлар шаклида чидариб 
ташланади.  Модда сувда ёмок эрийдиган булса,  одатда,  унинг куп
рок; ^исми метаболитлар шаклида чидариб ташланади.  Бу шунга 
боглш\ки, сувда эрийдиган моддалар айланиб турадиган суюцлик- 
ларга  тез утиб, коп плазмасидан сийдикка фильтрланиб чицади, 
холбуки гидрофоб моддаларнинг сую^лик билан бирга айланиб

ГОРМ ОНЛАР ИНАКТИВАЦИЯСИ

ЁТ БИ РИ КМ АЛАР АЛМАШ ИНУВИ
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гориши 1̂ ийин, шунга кура улар  ё оксиллар билан бириккан ^олда, 
ёки липид с труктурал ари да— хужайра  мембраналари,  тупланиб 
турган ёгларда — ту^ималарда  ушланиб ^олишга мойил булади. 
Метаболик узгаришлар натижасида гидрофоб бирикмалар гидро
фил бирикмаларга айланади ва шу йул билан уларни чикариб 
ташлаш тезлашади.

ИЧАК Д А  О КСИ ЛЛАР (АМ И Н О КИ СЛО ТАЛАР) ЧИРИШ ИДАН Х.ОСИЛ 
БУЛАДИ ГАН  М А ^СУЛ О ТЛА РН И Н Г ЗА РАРСИ ЗЛАН ТИ РИ Л ИШИ

Ичак микрофлорасининг даёт-фаолияти натижасида одам мета- 
болизмига хос булмаган, аксари зарарли таъсир з^ам курсатадиган 
бир ^анча бирикмалар ^осил булади. Масалан,  тирозиндан крезол 
ва фенол, триптофандан скатол билан индол юзага келади (о^сил- 
ларнинг чириш ма^сулотлари деб шуларни айтилади) :
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Бу бирикмалар ичакдан сурилиб утади-ю, лекин умумий цон оци- 
мига тушмасдан,  балки асосан жигарда ушланиб ^олиб, шу ерда 
зарарсизлантирилади — гидроксиллаиади (агар модданинг гидрок
сил группалари булмаса)  ва глюкуронат ^ам да сульфат кислота
лар билан конъюгацияланади.  Мисол тарикасида индолнинг зарар- 
сизланишини келтириб утамиз:
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Сувда эрийдиган за^арлимас конъюгатлар сийдик 611,11:111 оиргп 
чикариб ташланади.
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деб аталади.  Ажралиб,  чик;иб турадиган индикаи микдори ичакда- 
ги чириш процессларининг жадаллиги  ва жигардаги  зарарсизлан- 
тириш реакцияларининг тезлигига мутаносибдир; сийдикдаги ин
дикации ан щ лаш  усулидан жигарнинг функционал ^олатига ба^о 
бериш учун фойдаланилади.

ДОРИ М О Д Д А Л А Р МЕТАБОЛИЗМИ

Муайян ва^тдан кейин таъсири тухтаб ^оладиган моддагина 
дори булиши мумкин. Таъсирининг тухташига ё дорининг орга- 
низмдан чидариб юборилиши ёки булмаса ,  химиявий узгаришлар- 
га учраши натижасида инактивланиб Долиши сабаб булиши м у м 
кин. Дориларнинг метаболик узгаришларига баъзи мисолларни 
куриб чи^айлик.

Фенобарбитал (люминал) ухлатадиган ва OFpn^ ^олдирадиган 
дори тарик,асида ишлатилади. Организмга тушган фенобарбитал- 
пинг тахминан 10 фоизи уз гармаган  ^олда чидариб ташланади,  
долган ^исми фенил 6 o f  буйича гидроксилланади ва сунгра глюку
ронат кислота билан конъюгацияланади;  оксифеиобарбитал ва 
глюкуронид ажратиб чикариладиган (экскреция ^илинадиган) 
асосий ма^сулотлардир:
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Даво  мацсадида тегишли дозада ишлатилган фенобарбиталнинг 
умуман  ярмиси бир кеча-кундузда организмдан чидариб ташлана
ди. Фенобарбитал сувда ёмон эрийди; метаболик узгаришлар бул- 
маганида  эди, уни организмдан чидариб юбориш учун бир неча 
баравар  купрок; вацт керак булур эди.

Аспирин (ацетилсалицилат кислота) исси^ни туширадиган,  ог- 
ри^ни ^олдирадиган дори тарицасида кенг цулланилади;  глюкуро
нат кислота ёки глицип билан конъюгацияланганидан кейин, шу
нингдек гентизинат кислота шаклида чидариб ташланади:
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?£нгизинат сал ацил у р а т
кислота и и слота

Сил давосига ишлатиладигаи изониазид метаболизмининг 
асосий ма^сулотлари ацетилизониазид ва  изоникотинат кислотадир:

СО—NH—NH—СО—СНз

изониазид изоникотинат
ниспота

Секинлик билан метаболизмга киришадиган ва  чидариб таш ла
надиган дорилар организмда тупланиб бориши мумкин (кумуля
ция) . Шуни ^исобга олиб туриб, бундай дорилар билан даволашда 
дозаси аста-секин камайтириб борилади ёки ичиш ва^ти оралиги 
узайтирилади.

Ёш гуд ак л ар д а  дорилар метаболизми. Ёт бирикмалар метабо
лизми ва детоксикацияси механизмлари ча^ало^ болаларда унча 
етилмаган булади.  Чунончи, бир ойлик болаларда глюкуропил- 
трансфераза активлиги катта  яшар одамлардагига  :к;араганда тах- 
минан турт баравар пастдир. Шунга яраша уларда дорилар мета 
болизми ва буларни чидариб ташлаш тезлиги паст булади. Дори
лар таъсирининг организм ёшига богли^лиги мана бундай тажри-



бада явдол намоён булади:  10 г тана 
массасига 0,5 г  ^исобидан олинган фено
барбитал янги тугилган сичцон болала- 
рини улдирадиган булса,  етти кунлик 
сич^он болаларида 4 соат давом этади
ган уйцуга,  йигирма кунлик сичкон 
болаларида 1 соатлик, вояга етган сич- 
^онларда 20 минутлик уйцуга сабаб бу 
лади. Фенобарбитал таъсири унинг 
турли ёшдаги сичцонлар жигари гомоге- 
натлари билан метаболизмланиши тез- 
лигигаг тескари мутаносибдир. Детокси
кация процесслари активлигининг наст- 
лиги дориларнинг тана массаси бирлиги- 
га мулжаллаб  ^исобланган дозалари ёш 
гудаклар  учун катталарга  аталган доза- 
лардан одатда кам  булиб чи^ишининг 
сабабларидан биридир.

Дорилар метаболизмида иштирок 
этувчи ферментлар синтези индукцияси, 
Мунтазам ичилаверадиган булса,  купги

на дориларнинг организмга курсатадиган таъсири сусайиб ^олади 
ва давонн давом эттириб бориш учун дозани оширишга тугри ке
лади.  Дорилар нафининг камайиб 1флиши микросомадаги оксид
ланиш ва конъюгация реакциялари тезлигининг йртиши туфайли 
юз бериши мумкин. Баъзи дорилар ва  бопща ёт бирикмалар Р450 
цитохром ва конъюгация реакцияларини каталйзловчи ферментлар 
синтезини индукциялаши ^айвонлар устидаги тажрибаларда то- 
пилди. Жумладан,  фенобарбитал яхшигина индуктор булиб чикди. 
Мана шу сабабдан у  ча^алоклар сари^ касаллигининг олднни 
олиш ва бунга даво цилиш учун ишлатиладиган булиб -колди.

Сариц касаллиги тугрук; олдидан онага ва тугрукдан  кейин дар- 
хол болага та^дид солиб турган мах(алда кичикроц дозаларда фе
нобарбитал ишлатишга киришилади; ферментлар синтези индук
цияси туфайли жигарнинг зарарсизлантирувчи хусусияти тезрок, 
кучайиб боради ва цондаги билирубин концентрацияси ю^ори да- 
ражаларга  етмай цолади (150-расм).

БИОСФЕРАДА Д Д Т

40—70- йилларда Д Д Т  ^аммадан куп ишлатиладиган инсекти
цид булиб ^исобланар эди. У трихлорэтан унуми — 2 ,2 -бис (пара- 
хлорфенил)- 1, 1,1-трихлорэтандир. Организмда у  ж у д а  секйнлик 
билан дихлорэтилен ( Д Д Э ) , дихлорэтан (Д Д Д )  ва  сирка кислота 
унумлари (ДДУ) га айланиши мумкин:

150-расм. О рганизмига фено
барбитал юборилган (д аст 
лабки уч кун да 5 мг дан  
10 м арта инъекция цилинган, 
1 эгри чизиц) ва юборилма- 
ган  (2 эгри чизи^) ча^ало!^ 
^онидаги билирубин кон

центрацияси.
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Мана  шу моддаларнинг ^аммаси г;ам, Д Д Т  нинг узи сингари, за- 
дарлидир. Жумладан,  улар кортикостероидлар синтези билан сек- 
редиясини ингибициялаб ^уяди ва буйрак усти безларининг атро- 
фиясига сабаб булади.  Гиперкортицизмга даво цилиШ учун баъзи 
Д Д Т  унумларини ишлатиш шунга; асосланган.

Д Д Т  ва метаболизмининг ' ма.^сулотлари одам ва ^айвонлар 
организмидан ж у д а  секинлик билан чи^ади; сутэмизувчиларда 
чикариб ташланадиган (экскреция 1̂ илинадиган) асосий ма^сулот- 
лар Д Д Т  ва унинг конъюгатларидир. ДДТ,  Д Д Д  ва Д Д Э  липоид 
моддалар булганлигидан ёг ту^имасида тупланиб боради, бу — 
унинг тирик организмларда концентрланиб боришига олиб келади:  
организм экологик озицланиш занжирида нечоглик говори уринни 
эгалласа ,  тукималаридаги нисбий Д Д Т  концентрацияси шунчалик 
юкори булади.  Сувдаги Д Д Т  концентрациясини бир деб к^абул к;и- 
линса, унинг концентрацияси планктонда тахминан 800, балицлар- 
да  — 25 000, цорабузов деган (б.али^лар билан ов^атланадиган) 
йирт^ич 1\ушлар танасида — 500 000 га тенг булади. 40-йиллардан 
бошлаб Д Д Т  одамларнинг шу хусусда махсус текшириб курилган 
барча мурдаларида топилмовда.  Одам танасидаги Д Д Т  нинг аб
солют концентрацияси катта  э м а с . — 10~6 фоиз атрофида келади.

Ер юзасидаги шароитларда Д Д Т  нинг ж у д а  ^ам бар^арор 
булиши, турли организмлар ферментлари таъсирига чидамлилиги, 
организмларда тупланиб, йигилиб бора олиши ва захарли булиши 
Д Д Т  ни машъумликда маш^ур к;илиб к;уйди, шунга кура сунгги 
ун йилликларда уни ишлатишга купгина мамлакатларда  чеклан- 
ди ёки бутунлай бардам берилди. Лекин, иккинчи томондан, 
инсон томонидан кашф этилган з^арцандай моддага  Караганда 
Д Д Т  купрок; з^аётларни к;уткариб 1\Олди ва талайгина дарду ка- 
салликларни даф этди, деган фикр билдирилмоцда. Фикрларнинг 
ана шундай ^арама-^аршилиги з^ациций а^волдаги зиддиятни акс 
эттиради. Масалан,  Шри-Ланкада 10 йилдан кура купро^ вак;т 
давомйда  безгак касаллиги ам алда  булмай крлганидан кейин 60- 
йилларда шу касалликка к_арши Д Д Т  ишлатишдан воз кечилди. 
Лекин 1968 йилда касаллик яна купайиб 10 млн. ахолига 1 млн. 
дан купрок; учрайдиган булиб к;олди, щунда з^укумат безгак мини- 
вига  карши ишлатиш учун 2500 т Д Д Т сотиб олишга мажбур 
■булди,* Д Д Т бизга замонавий одам гигиенаси ва  экологияси учуй 
характерли мисолни беради.
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Ж ИГ АР  ^ У ЖА Й Р А Л А Р И Н И Н Г  ЕТИШМОВЧИЛИГИ

Гепатитлар, бирдан за^арланиб 1флиш пайтларида ва цирроз 
бошланиши натижасида жигарнинг зарарланиши метаболик функ
циялари, жумладан ,  зарарсизлантирувчи реакцияларининг издан 
чи^ишига олиб келади.  Жигари касал  одамларнинг дориларга 
орти^ча сезгир булиши яхши маълум ;  уларда зарарсизлантириш 
ма^сулотларини ^осил ^илиш сусайган булади,  масалан, сийдик 
билан чицадиган индикан ми^дорига 1̂ араб буни аницлаш мумкин.  
Гормонлар инаьМВЗВДяланишинииг бузилиши организмда улар 
концентрацияси узгариб ^олишига олиб келади.  Жумладан,  цир
роз туфайли бошланган хроник жигар етишмовчилигида андроген- 
лар билан эстрогенларнинг нисбий концентрацияси узгариб цола- 
дики, шунинг натижасида гонадалар (жинсий безлар) атрофияга 
учрайди, одам бепушт булиб ^олиб, унда боища жинсга мансуб 
иккиламчи жинсий белгилар пайдо булади. Жигар циррози кенг 
тар^алган касалликдир; унинг сабаби купинча алкоголизм булади. 
Жигар циррозининг сунгги бос^ичлари аммиак,  билирубин, ёт би
рикмалар сингари зарарли моддаларнинг тупланиб бориши билан 
характерланади, бу - ^жигарукомаси/бошланишипинг сабабларидан 
бири булади.

ХИМИЯВИЙ КАНЦЕРОГЕНЕЗ

ё т  бирикмалар метаболизмининг шу бирикмалар за^арлилиги- 
ни камайтирадиган ва уларнинг чик;иб кетишини тезлаштирадиган 
механизмлари хавф-хатар сола оладиган бир талай моддалар ор
ганизмга тушиб турадиган му^итда яшаб к;олиш учун шак-шуб^а-  
сиз а^амиятга  эга.  Биро^, ёт модда метаболик узгаришларга 
учраганида "баъзи ^олларда зарарли хоссалари кучайиб кетади. 
Жумладан,  организмда шу йул билан ракни келтириб чи^аради- 
ган бирикмалар ^осил булади.  Химиявий канцерогенни ракнинг 
энг куп учрайдиган сабаби деб ^исобланади (бош^а сабаблари — 
онкоген вируслар, ультрабинафша ва космик нурлар, ту гма гене
тик ну^сонлардир) .

Химиявий канцерогенезни урганиш тарихини 1775 йилдан бош
ланган деб ^исоблаш раем булган,  ушанда инглиз врачи П. Потт 
мояк раки дудбурон тозаловчиларида айник;са куп учрашини пай- 
^аб, буни шу кишиларнинг мудом тошкумир смоласи ва цурумга 
дул келиб туриши билан изо^лаб берган эди. Орадан деярли бир 
ярим аср утганидан кейин бу изо^ тажриба йули билан тасди^лаб 
берилди: вдгёнлар терисига неча ойлар давомида тошкумир смола- 
сини суриб туриш йули билан рак  пайдо ^илиш мумкин булди. 
XX аернинг 30- йилларида шу смоладан тери ракини пайдо цила- 
диган ало^ида моддалар — бензантрацен ва бопща полициклик 
углеводородлар ажратиб олинди. Сунгги икки ун йилликлар даво
мида турли синфларга мансуб бирикмаларда канцероген моддалар 
топилди ва  биохимиклар канцерогенезнинг молекуляр механизмла-  
рини ани^лаб олишга якиплашиб келишмо^да.
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Бензантрацен организмда микросома оксидланиш системаси 
иштироки билан гидроксилланишга учрайди; орали^ ма^сулот та-  
ри^асида эпоксид з^осил булади:

бензантрацен бензантрацен эпоксиди бензантрацендиол

Схемада бензантраценнинг асосий «зарарсизланиш» йули курса- 
тилган. «Зарарснзлантириш» сузи бу уринда шунинг учун цуш 
тирно!^ ичига олинганки, оралик; маз^сулот—эп оксид  — канцеро- 
гендир. У ю^ори д а р а ж а д а  химиявий актнвликка эга булиб, ДНК, 
РНК ва оксилларни алкиллайди.  Бу — канцерогенезнинг дастлаб 
ки ^ал^аларидир,  лекин кейинчалик юз берадиган, нормал з^ужай- 
ранинг рак  з^ужайрасига айланиб кетишига олиб келадиган моле
куляр з^одисалар з^озирча маълум  эмас.

Канцероген моддалар химиявий тузилиши ва келиб чикиши 
жиз^атидан ж у д а  з^ам турли-тумандир.  Уларнинг орасида табиий 
бирикмалар з^ам, антропоген бирикмалар (одам фаолияти иати- 
жасида юзага келадиган бирикмалар) з^ам бор. Х,аммадан кура  
купро^ маълум булган канцерогенлар орасидан баъзи мисолларни 
келтириб утамиз.

А ром атик  аминлар.  Бу группага мансуб моддалардан анилин 
буё^лар ишлаб чи^аришда куплаб фойдаланилади. Мана шу иш- 
ларда банд булган одамларда  цовуц ракининг купро^ учраб тури
ши маълум булди; шу касаллик сабабларини урганиш талайгина 
ароматик (хушбуй) аминларда канцероген хоссалар борлигини 
кашф этишга олиб келди. Улардан бири 2- нафтиламиндир. 2-наф- 
тиламин метаболизми асосан жигарда булиб утади.  Канцероген 
модда 2 - амино-1-нафтолдир, лекин у жига рда  тезгина безарар 
канъюгатларга айланади,  булар сийдик билан бирга чи^иб ке
тади:

.......^

Сульфат ёки глю куронат 
кислотали конъюгат лар

Конъюгатларнинг бир ^исми кову^да сийдикда бир оз мицдорда 
■буладиган гидролазалар таъсирида парчаланади ва яна 2- амино-
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1- нафтол — канцероген модда з^осил булади,  модда одам нафтила- 
минга ^айта-цайта дуч келаверадиган ма^ал да ^овуц х.ужайрала- 
рининг айнаб, рак  хужайраларига айланиб кетишига сабаб булади.

Яна бир амин-— ацетиламинофлуорен — жигар ракига сабаб 
булади.  Бу модда метаболизми давомида ацетиламинофлуорен- 
сульфат деган канцероген >̂ осил булади, у  бекарор модда булиб, 
юксак д а р а ж а д а  алкилловчи хусусиятга эгадир:

Ацетиламнно-
флуорексуль-
фат

2-ацетиламинсФлуорен N-онси-г-ацети/гаминосрлсрен

1940 йилда ацетиламинофлуоренга уни исти^болли инсектицид деб 
патент олинди, лекин канцероген активликка текшириб курилга- 
нидан кейин бу модда ишлаб чи^аришга туширилмади.

Денгиз чуч^алари учун бопща ^айвонлардагидан фар^ ^илиб, 
ацетиламинофлуорен канцероген эмас.  Буни царангки, денгиз чуч- 
цаларида ацетиламинофлуорен метаболизмининг йули бир мунча 
бопщача булар экан,  бу модда азоти буйлаб гидроксилланмай,  
балки ароматик цикллари буйлаб гидроксилланар,  шунга кура 
канцероген N- сульфат ^осил булмас экан.  Бу ёт бирикмалар ме
таболизмининг ^ар хил турларда узига  хос булишига, тур специ- 
фиклигига мисолларнииг биридир. Турга  тааллу^ли тафовутлар 
борлиги моддаларни канцерогенликка текшириб куришни анча 
гуминлаштириб ^уяди,  чунки текшириш ишини ^айвонларнинг бир 
нечта турида олиб боришга турри келади.

Афлатоксинлар. Бу моддалар баъзи турдаги замбурурларнинг 
метаболитларидир. В) афлатоксин маълум канцерогенларнинг энг 
кучлисидир: уни бир марта организмга юбориш ^ам тажриба ^ай- 
вонларида жигар ракини пайдо цилади. Жигарда ^осил буладиган 
афлатоксин эпоксиди канцерогендир:

•о сн3
2,3-эпоксиафлатокемн В,

Афлатоксинлар ишлаб чи^арадиган Asperg i l lus  f lavus авлоди мо- 
рорлари ж у д а  куп тарцалган ва,  хусусан, дон ва бопща озиц-ов^ат 
ма^сулотлари ёмон са^ланганда пайдо булади.

Нитрозаминлар. Нитрозаминлар метаболизми микросома ок
сидловчи системаси таъсирида говори д а р а ж а д а  актив буладиган 
карбоний иони ^осил булишига олиб келади:



дим отил нитрозам и il монометилнитрозамин карбоний 
•иони

Карбоний иони нуклеин кислоталар билан оксилларни метиллаши 
мумкин.

Нитрозаминлар жигар,  буйрак,  упка,  меъда,  ^изилунгачда 
хавфли усмалар  пайдо ^илади. Организмда иккиламчи алифатик 
аминлар нитрозаминлар манбаи булиши мумкин, булар нитритлар 
билан узаро таъсир цилганида нитрозаминлар хосил булади.  И к
киламчи аминлар ^ам, нитритлар >̂ ам овк;атнинг доимий таркибий 
цисмларидир: буларнинг биринчиси бали^ ма^сулотлари,  овцат- 
га ^ушиладиган хушбуй моддаларда булади;  иккинчиси гушт, 
бали^ консервантлари тари^асида ишлатилади ва яшил усимлик- 
ларда булади.

Организмда прекарциногенлардан ^осил буладиган канцероген 
метаболитлар юксак д а р а ж а д а  реакцияга  киришувчанлик хусусия
ти билан ажралиб туради,  уларнинг тургунмас ,  бе^арор булиши 
хам шунга богли^. Худди мана шунинг учун канцероген моддалар 
му^итда камдан кам  тайёр ^олда булади,  лекин олдин метаболик 
узгаришларга учраб олишга му^тож булмаган канцерогенлар ^ам 
маълум.  Усма пайдо булиб, авж  олиб бориши учун, одатда,  кан- 
церогеннинг узоь; вацт, цайта-^айта таъсир дилиб туриши керак 
булади.  Моддаларни канцерогенликка текшириш одатда неча-неча 
ойлар ёки йилларга чузилади ва )^ар хил турларга  мансуб лабора
тория ^айвонларидан фойдаланиб олиб борилади, текширилаётган 
модда билан ишлов берилганидан кейин бу ^айвонларни умри бу
йи кузатиб борилади.

XX б о б  

КОН

Коннинг асосий функциялари унинг томирларда о^иб туради
ган ^аракатчан сую^ тузима булиши билан богли^. Эритроцит 1<;ои 
узанида кунига икки километр атрофида йул босиб утади.  к'ои 
турли органларда моддалар алмашинувини интеграциялашда 
транспорт воситаси билан коммуникатив,  яъни богловчи восита 
ролини адо этади. Коннинг томирларда ^аракатланиб юришига 
алохадор функциялари орасидан ^уйидагиларни айтиб утамиз:

,1. Нафас функцияси: упкадан  ту^ималарга  кислородни ва ту 
кималардан упкага  углерод диоксидини ташиб бериш.

О_.)трофик функцияси: з^азм ма^сулотларини ичакдап турли 
органларга ташиб бериш; глюкоза билан кетон таналарипн жигар 
дан мускулларга ,  ёгларни жигардан ёг ту^имасига,  сут k i k v i o t . i
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сини мускуллардан жигарга ,  ёр кислоталарини ёг тухимасидан 
турди органларга ташиб бериш ва хоказо.

ф  Ажратиш, айирйш функцияси: мочевинани жигардан буйрак- 
ларга ,  билирубинни турли тухималардан жигарга  ташиб бериш ва 
хоказо.
- (  4: Коммуникатив (идора этувчи, богловчи, яъни регулятор) 
функцияси: химиявий сигналлар — гормонлар ва бошца идора 
этувчи моддаларни нишон-органларга ташиб бериш.

Крннинг бопща функциялари: ^ондаги антителолар ва  фаго
цитловчи лейкоцитлар томонидан адо этиб бориладиган х имоя 
функцияси; сув-туз ва  кислота-ишхор балансини идора этишдаги 
иштироки; тухималар  билан ^аракатланиб турган хон уртасида 
иссиклик алмаштириб туриш йули билан тана температурасини 
идора этиш ^ам крннинг х аРакатланиб туришига боглицдир.

Катта  ёшли одам организмидаги врннинг умумий микдори т ах 
минан 5 л ни (тана массасига нисбатан олганда тахминан 7 фоиз- 
ни) ташкил этади. 'Крнни центрифугаланса, шаклли элементла- 
ри (эритроцитлари, лейкоцитлари, тромбоцитлари) чукади, чукма-  
си устида эса оч сарих тиниц суюклик—х он плазмаси ^олади. 
Крн плазмасида тахминаи 7 фоиз оксиллар, шунингдек 
Хар хил паст молекулали моддалар булади.  Плазма бир неча 
минут давомида тургизиб хуйилса, ивиб холади — лахта х осил бу
лади,  бу лахта  кейин -^пщяриб, ундан суюк(лик — крн зардоби 
тушади.  Кон зардоби плазмадан фа^ат шу билан фарх х илаДики> 
унда Фибриноген оцсили булмайди:  плазма ивиган пайтда бу ох- 
сил эримайдиган фибринга айланади,  шу фибрин лахта  хосил 

* Хилади„
Конт плазмасининг таркиби метаболизмнинг узига  хос бир куз- 

гуси булиб хисоблаиади, чунки хУж а йралардаги метаболитлар 
концентрациясининг узгариб холиши, бу узгаришлар гарчи айрим 
органларда юз берса х а м, шу метаболитларнинг хондаги концен- 
трациясига таъсир утказади.  Крн плазмасининг таркиби хУж а йра 
мембранаси утказувчанлиги издан чиххайида хам узгаради.  Мана 
шу сабабдан,  шунингдек анализ учун хондан текширишга намуна 
олиш осон булганидан касалликларни аниклаш х амДа давонинг 
нафини назорат килиб бориш махсадида х°н анализидан кенг 
фойдаланилади. Крн функцияларининг х ам м аДан куп учраб т у р а 
диган бузилишлари зритропоэзга зарар етганига ёки эритроцитлар 
парчаланиши тезлашиб х°л ган.ига (анемияларнинг хаР хил фор- 
малари) ,  жигар зарарланганига (чунки х°и плазмасининг деярли 
хамма  оксиллари жигарда хосил булади) ,  шунингдек хонтомиР- 
ларииииг шикастланганига (атеросклероз, тромбозлар, томирлар 
ёрилиши) боглик булади.

i>  ЭРИТРО ЦИ ТЛАР ВА ГЕМОГЛОБИН

Эритроцитлар цон х а ж м ининг 36—48 фоизини эгаллайди.  1 мм3 
Хонда 4—5 млн. эритроцитлар булади;  катта  ёшли одамнинг бу- 
тун хонида 2,5 • К)13 эритроцит бор. Эритроцитлар ХУРУ^ моддаси
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массасининг тахминан 95 фоизи гемоглобинга тугри келади,  эрит
роцит узининг кислород ташиб бериш функциясини худди шу ге
моглобин туфайли адо этади.  Крндаги гемоглобиннинг умумий 
микдори 13— 16 г/дл ни ташкил этади;  гемоглобинни плазмада 
шунчаки эрптптггаигпп булса,  у  ^олда бундай эритма ж у д а  ^ам 
ёпинщо^ булганидан уни томирлардан з^айдаб утказиш цийин бу- 
лур эди. Эритроцитларпинг цон яратувчи ствол ^ужайраларидан 
рнвожланиб етилиб, чикиши процессидаги ретикулоцитлар бос^и- 
чида ядроси билан хроматнни йу^олади. Ретикулоцитда талайги
на глобинга тааллу^ли мРНК булади ва бундай ретикулоцит фаол- 
лик. билан гемоглобин синтезлаб боради; сунгра ретйкулоцитнинг 
эритроцитга айланишида РНК ва рибосомалари парчаланиб кета 
ди; митохондриялари ^ам йу^олади. Натижада  етук эритроцит 
метаболизмининг оддийлашиб ^олганлиги билан ажралиб туради,  
ундаги метаболизм асосан эритроцит мембранаси билан стромаси 
структурасини са^лаб колиш ва гемоглобиннинг оксидланишга йул 
щшмасликка ^аратилган булади.

Эритроцит 110— 120 кун умр куради; катта  ёшли одам орга- 
низмида ^ар куни 2 • 10й эритроцит парчаланиб боради ва худди 
шунчаси янгидан пайдо булиб туради.  10 йил давомида ^осил бу
ладиган эритроцитларнинг умумий массаси тахминан одам тана- 
сининг бутун массасига тенг келади.  Эритропоэзни эритропоэтин 
деган гликопротеин жонлантириб туради.  Бу о^сил айланиб юрган 
1фнда буладиган утмишдош-о^силдан, афтидан, буйракларда %о- 
сил булади.  Гипоксия пайтида ва цон йу1фтилган ма^алда  1̂ онда 
эритропоэтин концентрацияси ортади. Витамин B i2 ва  фолиат кис
лота етишмаслигида эритропоэз издан чи^ишига алохадор анемия- 
лар VI ва  XI бобларда куздан кечириб ]утилган.

Гемоглобиннинг тузилиши 1 бобда тасвирланган.  Ретикулоцит- 
ларда гемоглобин а-  ва р- пептид занжирлари уйгунлашган ^олда 
синтезланади, шунингдек гемоглобиннинг простетик группаси — 
гем ?^ам ретикулоцитда синтезланади, шунга кура бу таркибий 
^исмларнинг биронтаси з^ам ё орти^ча мшушрда ёки етишмайди- 
ган кам  ми^дорда ^осил булмайди.

Гем синтезида глицин ва сукцинил-КоА утмишдош модда булиб 
^исобланади. Булардан а- аминолевулинатсинтетаза таъсирида
о- аминолевулинат кислота ^осил булади:

ГЕМОГЛОБИН СИНТЕЗИ

соонI соон
I

h 2n  -  сн2 -  соон+сн2 CH2 +  С 0 2 + HSKoA

сн2
I

CO — SKoA  
глицин сукцинил—КоА

h2n -  сн2 — с -  о



Сунгра иккита ст- аминолевулинат кислота молекуласи конденсат- 
ланиб, иорфобилиногеи ^осил ^илади; бу реакцияни о- аминолеву- 
линатдегидратаза катализлайди:

СООН

. соон соон соон сн2
■ сн2 4 - . СН2 ■ С.н2 СН2-Ь2НгО

I ' I ■ . . I ... : I., , -.
СНо сн2 с-------С '■:н,

h 2n—с н 2—с = о h 2n — c h 2—с = о  H2N—с н 2—с с н
\ N/ .  

н
п о р ф о б и л и н о ген .

Кейин туртта порфобилиноген молекуласининг конденсатлани- 
ши 1 и у.и г- билан тетрапирролли бирикма уропорфириноген ^осил 
булади,  бу сунгра IX протопорфиринга айланади.  IX протопорфи- 
рин феррохелатаза таъсирида темирни бириктириб олиб, гемга 
айланади:

с н = с н 2 сн, с н = с н ,  сн ,

сн=сн. |--м
f Fe

\ ----N HN— ^

" ,С
СН2— СН г— с о о н

с н  —с п 2—  с о о н

п р ш о по р ф и р и н  IX

н ,= с н .

Глицин Сукцинил КоА

:ноле6- Аминолевулинат |

- « - - I
I [рофобилйпоген

Гом ______ >---------- ч
Гемоглобин -

а- Занжирлар 
/9 Занжирлар

Аминокислоталар

Глицин ва сукцинил КоА дан пор
фобилиноген синтезланишида иш
тирок этадиган иккала фермент 
идора этиладиган ферментлардир; 
буларни гем ва гемоглобин ингиби- 
циялаб куяди (151-раем).  Иккинчи 
томондан, гемоглобиннинг пептид 
занжирлари фа^ат гем иштирокида 
синтезланади ва ^осил буладиган 
пептид занжирлари дархол гем би
лан бирикади. Гем концентрацияси 
паст булганида ретикулоцитларда- 
ги о^сил синтезини бошлайдиган

151-расм. Гемоглобин синтези
нинг идора этилиши.
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реакция иигибитори активлашади ва глобин синтези секинлашиб 
колади.

Гем синтезида иштирок этадиган ферментлар нуксонига ало^а- 
дор ирсий камцонлик касалликлари маълум.  Бунда организмда 
рангли порфиринлар — гем утмишдошлари купинча орти^ча миц- 
дорда з^осил булиб, сийдик билан бирга ташкарига чи^иб туради 
(сийдик i-^изил рангда булади) .  Гем алмашинувининг ана шундай 
камчиликларн порфириялар деб аталади. Бундай касалларнинг 
бадан териси порфиринлар билан фотосенсибиллашиб колиши на
тижасида 1̂ уёш нурлари таъсирига сезгир булади.

ТЕМ ИР АЛМАШ ИНУВИ

Одам организмида 3—6 г темир булади;  шулардан 65—70 фои
зи эритроцитлар гемоглобини таркибида,  20 фоизга я^ини мускул 
ларда (асосан миоглобин таркибида) ,  10— 15 фоизи жигар ва 
талокда булади.  Темирнинг бир оз 1̂ исми (1 фоизга яцини) гемли 
ферментлар, шунингдек гемга  ало^аси йу^ темир тутувчи оксиллар 
таркибига киради. Шундай ^илиб, темир алмашинуви мицдор жи- 
з^атдан олганда з^аммадан аввал эритроцитлар гемоглобинининг 
синтези ва парчаланишига богликдир, темирнинг етарли ми^дорда 
тушиб турмаслиги ёки узлаштирилишининг издан чикиши аввало 
кам^онлик (темир етишмаслигидан буладиган анемиялар) тари^а-  
сида намоён булади.

pH ва кислород концентрацияларининг туцималар учун х ар ак 
терли булган кийматларида темирнинг тургун шакли Ре3+дир. Уч 
валентли темир иони эримайдиган мураккаб гидроксидлар зрсил 
килишга мойил булади. Эволюция процессида темирни гем синте
зида ташиб келтириш ва ундан фойдаланиш учун кулай булган 
шаклда сак;лаб бора оладиган оксиллар юзага келган.  Бу оксил
лар трансферрин билан ферритиндир.

Т р а н с ф е р р и н крн плазмаси гликопротеинидир. Унинг те
мирни бириктириб оладиган иккита маркази бор; трансферрин 
таркибида темир уч валентли з<;олатда булади ва гидрокарбонат 
аниони билан биргаликда бирикади. Трансферриннинг асосий 
функцияси темир тупланиб борадиган ва ишлатиладиган жойларга 
î oh окими билан темир ташиб беришдир. К,ои плазмасидаги транс
феррин микдори тахминан 0,4 г/дл га тенг.

Ф е р р и т и н—узига хос тузилиши билан ажралиб турадиган 
йирик о^силдир (молекуляр массаси 450 000 атрофида). Унда 24 та 
ухшаш протомер бор, булар диаметрн 12 нм атрофида келадиган 
ичи кавак  сфера з^осил килади;  бушлигининг диаметрн 7,5 нм. Oiy 
сил пардасида бушлигига олиб кирадиган олтита канали бор. 
Мана шу каналлардан бушлигига темир ионлари утиб, молекула 
нинг темир ядросини зфсил ^илади. Ферритин молекуласидаги то 
мир микдори бир хилда турмайди:  у  нулга тенг булиши (апофор 
ритин) ва битта ферритин молекуласига 2500 тача (ёки Зутгго 
бундан кура купро^) темир атоми тугри келадиган мшуюрда бу 
лиши мумкин. Ферритиндаги темир таркиби тахминан



[ (FeO • OH) 8 (FeO • 0 P 0 3H2) ]  куринишидаги гидроксидфосфат 
шаклида булади.  Ферритин функцияси темирни туплаб боришдир; 
у  озро^ мшуцэрларда жигарда ,  талок; ва  кумикда булади,  лекин 
бош^а купчилик органларда з^ам бор.

Эритроцитлар парчаланганида гемдан ажралиб чи^адиган те- 
мирдан 1̂ айта фойдаланилади. Лекин темирнинг бир к;исми — з а̂р 
куни 1 мг га борадиган ми^дорини организм асосан ут  (сафро) 
билан бирга йуцотиб туради. Бу  кам омад  урнини ов^ат билан бир
га кириб турадиган темир i-рплаб боради. Суткали темир истеъмо
ли 10—20 мг ни ташкил этиши, яъни ту^ималардан ут  билан 
бирга чи^иб кетадиган ми^дордан сал купрок; булиши керак .  Бу 
шунга боглицки, овцатда буладиган темирнинг кичик бир цисми- 
гина ичакдан сурилади. Аёлларда хайз ма^алида ^он кетиб тури
ши туфайли темирга эхтиёж эркаклардагига  Караганда 1,5—2 
бара-вар куп  булади.

Ичакдан темир кам  урганилган,  трансферринга ухшаб кетади
ган о^сил иштирокида сурилади. Сунгра темир цон трансферрини- 
га  утади,  шу трансферрин турли органлар з^ужайраларидаги фер- 
ритинга беради (152-расм).

Темир оксиллар билан бирикканида уч валентли з^олатда бу
лади,  лекин бир о^силдан боища о^силга утганида валентлиги 
з^ар сафар икки марта  узгаради:  Fe3+, F2+, ва яна F3+ булиб кр- 
лади.  Бу жараён,  афтидан, махсус оксидловчищайтарувчи фер
ментлар ёки олиб утувчи оксилларнинг узлари томонидан катал из
лаб борилади ва  темирнинг оксиллар билан бириккан з^олдан 
ажралиб чикиши учун зарур булади.  153- расмда темир алмаши- 
нувининг умумий схемаси келтирилган.

буш лиги ъцмайралари плазмаси
Турли органлар 
уу май,рал ар и
_—  Ферритин -я®.

152-расм. Темирнинг сурилиши, ташилиши ва тупланиб бориши.

Овк,атдаги темир, с утн а с и га ~ 1 5 м г

ичакда с у р и л и ш и , сутни  сига  ~1 м г

Темирнинг найти 
у зла ш тирил и ш и 

с у тн ц с и га ^ 2 Ь  мг

* » -  И,он п ла зм а си  трансдэеррини Жигар Ферритини  

Цон яратии/ о р га н л а р и  срерритини

Темирни 
чццариш , 
сутнисиги~1 мг Эритроцитлар- 

нинг парча- 
лаииши.

Э р и тр о ц и тл а р

153-расм. Темирнинг алмаш инуви.
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Темир етишмовчилигига алохадор анемиялар бонща формалар- 
даги анемияларга ^араганда купро^ учрайди. Организмда темир 
етишмай цолишига узок;, ^айта-^айта кон кетиб туриши, ^омила- 
дорлик ма^алида темирнинг куплаб парчалаииши, меъда-ичак 
йулидаги операциялардан кейин темир сурилишининг ёмонлащиб 
колиши сабаб булиши мумкин.  Ов^атда темир етишмаслиги т у 
файли темирга ёлчимаслик бир мунча кам учрайди; гуштли ов^ат- 
ни кам  ейдиган, д емак  гем темирини кам оладиган г уд ак  болалар 
бундан мустасно.

ЭРИТРОЦИТ МЕТАБОЛИЗМИ

Етук эритроцитнинг ядроси, хроматини ва трансляция аппарати 
булмаганлигидан эритроцитнинг тахминан турт ойлик умрининг 
бошидан охиригача унда фа^ат ретикулоцит боскичида ёки эрит
роцит ривожланишининг бундан ^ам бир мунча илк бос^ичларида 
^осил буладиган о^силларнинг узигина ишлаб боради. Иккинчи 
томондан, кислород концентрацияси эритроцитларда бонща ту^и- 
маларнинг ^ужайраларидагига  Караганда куиро^дир, шунга кура 
эритроцитлар кислороднинг зарарловчи таъсирига купрок; берила- 
диган булади.  Бундан танщари, эритроцитлар меъда-ичак йулидан 
утиб турувчи оксидловчи моддаларга  бевосита ту^наш келиб т у 
ради. Ферментлар ва бошк;а оксиллар сульфгидрил группалари
нинг оксидланиши, гемоглобиннинг метгемоглобинга оксидланиши 
шу оксилларни инактивлаштириб 1̂ уяди. Лекин эритроцитларда 
кайтарувчи махсус ?;имоя системалари булиб, булар кислороднинг 
зарарли таъсирини сусайтириб туради.

Эритроцитларда мнтохондриялар йу^; транспорт АТФазалар-  
нинг ишлаб бориши ва к;он плазмаси билан эритроцитларда™ 
моддалар концентрацияси фар^ини саклаб бориш учун зарур бул
ган АТФ гликолиз йули билан з^осил булади. Кайтарувчи ^имоя 
системаларида иштирок этадиган,  к;айтарилган никотинамидли 
коферментлар гликолизда (НАД • Н) ва глюкоза оксидланиши- 
нинг пентозофосфат йулида ^осил булади (НАДФ - Н) .  Эритро- 
цитларнинг яшашга лаёкрти асосан мама шу иккита метаболик 
система — гликолиз ва пентозофосфат йули билан белгиланади. 
Эритроцитлардаги глюкозанинг тахминан 90 фоизи гликолиз жа-  
раёнида ва 10 фоизи пентозофосфат йулда парчаланади.

Кислород ва бошка оксидловчилар гемоглобинни оксидлаб,

метгемоглобинга айлантнради, метгемоглобиида темир уч валентли 
булади.  Метгемоглобин кислородни бириктириб ололмайди, шу
нинг учун тукималар  нафасини таъминлаб бериши мумкин эмас. 
Метгемоглобин узлуксиз >рсил булиб боради, бутун гемоглобин 
нинг 0,5 фоизга якини хар куни метгемоглобинга айланиб туради 
Метгемоглобин НАД • Н дан фойдаланувчи махсус фермент мот 
гемоглобинредуктаза таъсирида яна ^айтарилиб, гемоглобпш'а ам 
ланади,  шу сабабдан метгемоглобиннинг кондагн конщ'птрлциигп 
нормада кичик— 1 г/дл дан кам  булади.  Лекин у оргапm iмг. i бир 
^анча моддалар тушганида анча купайиб кетиши мумкин, бунда
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метгемоглобнемия бошланади. Нитратлар,  нитритлар, анилин, нит
робензол, баъзи дори моддалар ёки уларнинг метаболитлари ана 
шундай моддалар ^аторига киради.

Гемоглобиннинг кислород билан оксидланиб, метгемоглобинга 
айланиши супероксид ион ^осил булишига олиб келади:

Hb (Fe2+) +  0 2 ->M etH b(Fe3+) + 0 2-
Супероксиддисмутаза  таъсирида супероксид водород пероксидга 
айланади,  водород пероксид к атал аза  таъсирида,  шунингдек к;ай- 
тарилган глутатиондан фойдаланувчи глутатионпероксидаза т а ъ 
сирида парчаланади.  К^айтарилган глутатион регенерацияси глута-  
тионредуктаза таъсирида булиб утади,  водород донори булиб эса, 
пентозофосфат йули билан етказиб бериладиган НАДФ • Н хизмат 
килади. Бу уринда бирма-бир курсатиб утилган реакцияларнинг 
Заммаси VIII бобда тасвирланган.  Бу системалар бонща орган
ларда  з?ам ишлаб боради, лекин эритроцитлар учун улар ало^ида 
а^амйятга  эга,  чунки эритроцитларда оксиллар синтез йули билан 
янгиланиб турмайди.

Организмга куп ми^дор оксидловчи моддалар тушиб ^олса, 
зарарсизлантириш системалари актив шаклдаги кислородни бар- 
тараф этишни уддалай  олмай цолади ва эритроцитлар мембрана
лари зарарланиши натижасида гемолиз бошланиши мумкин. Эрит
роцитлар метаболизмининг ирсий нуцсонлари устидаги кузатувлар 
эритроцитларпинг яшаб туриши учун з^ал ^илувчи а^амиятга  эга 
эканлигини курсатади.  Масалан,  оилавий метгемоглобинемияда 
эритроцнтлардаги метгемоглобинредуктаза активлиги пасайиб кет- 
ган булади;  натижада  ^ондаги метгемоглобин концентрацияси бу 
тун гемоглобинга нисбатан 40 фоизга етиши мумкин, бу — ту^и- 
маларнинг кислород билан таъминланиши кескин издан чицишиг-а 
■олиб келади.  Одамларнинг тахминан 1/20 кисмида эритроцитлар- 
даги глюкозо- 6-фосфатдегидрогеназа, яъни глюкоза оксидланиши- 
дагн пентозофосфат йули биринчи ферментининг активлиги паст 
булади. Бундай одамлар оксидловчилар таъсирига купрок; сезгир 
булишади;  жумладан ,  безгакка  карши препарат примахин билан 
даво цилинадиган булса,  уларда гемолиз бошланади.

■^^ЙСЛОРОД ТАШИЛИШИ

'Гемоглобин бир кеча кундузда 600 л атрофида (27 моль; 850 г) 
Ог ни ^аводан ажратиб олиб, ту^ималарга  етказиб беради. Тузи
ма ларда бир кеча-кундузда 500 л (22 моль; 1000 г) атрофида С 0 2 
^осил булиб туради, бу газ ^ам организмдан гемоглобиннинг ж у д а  
катта  иштнроки билан чидариб ташланади.

Гемоглобиннинг кислород билан узаро таъсири I бобда тасвир
ланган. Дар бир грамм гемоглобин 1,34 мл 0 2 ни бириктириб оли- 
ши мумкин; цондаги гемоглобин концентрацияси тахминан 15 г/дл 
ни ташкил этадиган булгани учун 100 мл тоза ^он 20 мл
0 2 ни бириктириб олади, зрлбуки 100 мл кон плазмасида атиги 
0,3 мл 0 2 эрийди.
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Кислородни упкадан туцималарга  етказиб беришнинг ^аракат-  
лантирувчи кучлари хон охими ва  альвеолалар ^авоси билан ХУ* 
жайралараро суюклик уртасидаги кислород концентрациялари 
градиенти, фаркидир. Альвеолалар з^авоси атмосфера з^авосидан 
бир мунча фарх хилади, чунки нафасга олииадиган атмосфера ха- 
воси упкада  аввалги нафасдан долган з^аво билан аралашади:  
альвеолалар з^авосида Ог парциал босими симоб уступи з^исобида 
100 мм га (13 300 Па га) тенгдир ( 5 3 -ж ад в ал ) .

53 - ж  а  д  в а  л
Организмда кислород ва углерод диоксид» 

концентрацияларининг фарк,и, градиенти

Хаво ва 
организм 

j  сую^ликлари

Парциал босими, сим. ус. мм*
Гемоглобиннипг 
кислород билан | 

туйиниш i 
даражаси , %0 2 С 02

{Атмосфера ^авоси
157 0,3

{Альвеолалар ^авоси 100 40 —

|Артериал к;он 93 40 97

{ Х у ж а й р а л а р а р о
[сулоцлик

35 50 —

{Веноз нон 40 46 64

* СИ системасида босим П аскаль (П а) д а  улчанади: 1 мм. сим. уст .=  133П а

Кондан кислород утадиган хужайралараро  сую^ликда парциал 
босим симоб уступи хисобида 35 мм га тенг булади;  концентра- 
цияларнинг симоб уступи з^исобидаги худди шу 65 мм ли фархи 
кислороднинг альвеолалардаи ^онга, ^ондан эса хужайралараро 
сую^ликка утишини таъминлаб беради. Кислород концентрацияла
рининг шу фархи (градиенти) уз  навбатида митохондрияларнинг 
кислороддан узлуксиз фойдаланиб бориши натижасида юзага к е 
лади, митохондрияларда кислород сувга айланади.  Цитохромокси
да за  таъсири Ог босими симоб уступи з^исобида 4—5 мм га етгап 
пайтдаёх энг катта  тезликка етади. Митохондриялар хужайралар 
да  гуё кислород вакуумини юзага келтиради, эритроцитлар ёрда 
мида атмосферадан кислород ана шу вакуумга  гуё  сурилиб утади.

0 2 нинг альвеолалар хавосида м авж уд  буладиган парциал бо 
симида хон гемоглобини 97 фоизга кислород билан тупипадп 
(154-раем) .  Кон капиллярлардан утиб борганида НЬОй днссоцп 
ланади,  кислород хужайрааро сую^ликка ва кейин хУж;||Ф ;1л;|1)|



яъни Ог босими паст со^ага диф- 
фузияланиб утади.  Дужайралар-  
дан кушимча микдорда С 0 2 
утиши оксигемоглобиннинг ка- 
пиллярларда диссоциаланишига 
ёрдам беради: углерод диоксиди 
гемоглобиннинг кислородга я^ин- 
лигини пасайтиради (154-расмга 
^аралсин) .  Бу ^одиса карбонат 
кислота диссоциланганида ^осил 
буладиган протонлар билан ге 
моглобин о^силли к;исмидаги 
баъзи кислота группаларининг 
протонланиши натижасида гоза- 
га келади:

С 0 2 +  Н20  =** Н2С 0 3 ^
^н++нсо3-

Н+ + НЬОг ^  Н+ (НЬ) +  0 2

Веноз 1̂ онда гемоглобиннинг 
кислород билан туйиниш д а р а 
жаси  64 фоизга тенг. Шундай 
1̂ илиб, туйиниш даражаси  нафас 
циклида 33 фоизга узгаради (ар- 
териал цондаги 97 фоиздан веноз

i-^онда 64 фоизгача).  100 фоизли туйинишда 100 мл 1фнда 20 мл
0 2 булганлигидан (кщорига ^аралсин) туйиниш даражаси  33 фо
изга узгарганида 6,6 мл 0 2 ажралиб чи^ишини ^исоблаб топиш 
осон — >̂ ар 100 мл î oh тущималарга шунча ми^дор кислород етка-  у 
зиб бериб туради.

Мускул иши пайтида митохондрияларда 0 2 сарфи кучайиши 
натижасида унинг хужайралараро  сую^ликдаги концентрацияси 
яна пасаяди ва гемоглобин ту^ималарга  тинчлик пайтидагидан 
кура купрок; кислородни беради. Мана шу механизм i^ o h  о к ; и м и -  
нинг тезлашуви билан бирга ишлаб турган мускулларга  куп миь;- 
дор кислород етказиб беришни таъминлайди.  Биро^, зур ишга 
утилганнда энергия сарфи анча ортадики, буни митохондриялар- 
даги аэроб синтези кислород билан зур бериб таъминланиб тур- 
ганида ^ам етказиб бера олмайди. Шу муносабат билан глюкоза- 
пинг анаэроб пул билан парчалаииши ^ам кушилади:  скелет 
мускуллари ишлаб турган ма^алда  аэроб алмашинув неча ун б а 
равар, анаэроб алмашинув эса неча юз баравар кучаяди.

Углерод моиооксиди С© (ис гази) гемоглобин билан худди 
кислородга ухшаб бирикиб, карбоксигемоглобин (НЬСО) ^осил 
цилади:

НЬ + СО = НЬСО

154-расм. Кислороднинг Р<.о> 
босими симоб уступи ^исобида 
40 мм булганида цонга (1) ва 

Рсо2 босими симоб устуни )^и- 
собида 40 мм булганида (2) 
^ам да С 0 2 бутш аганида (3) 
буфер эритмадаги  гемоглобин- 
га  бирикишини курсатади ган  

эгри чизи^лар.
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Гемоглобиннинг СО га якинлиги Ог га  я^инлигига Караганда 200 
баравардан  кура зиёдро^ куп, шунинг учун ис гази концентрация
си паст булганида з^ам гемоглобиннинг талайгина ^исми карбок- 
сигемоглобинга айланиб, кислород ташиб беришдан чи^иб ^олади. 
Ани^ро^ ^илиб айтганда,  тетрамер гемоглобин молекуласида про- 
томерларнинг баъзилари углерод монооксиди билан, бопщалари 
кислород билан банд булиб ^олади; ана шундай молекулаларда 
кислород таркибида СО йу^ молекулалардагидаи кура  узоцроц 
ушланиб туради ва  кислороднинг ту^ималарда ажралиб чикиши 
з^ийин булади.  Шундай г^илиб, одам ис гази билан за^арланганида 
ту^ималарида юзага келадиган кислород тан^ислиги гемоглобин 
гемларидан бир ^исмининг блокланиб ^олишига ^ам,  СО дан ^оли 
булган гемлар функциясининг издан чи^ишига ^ам богли^ булади.

уу  У ГЛ ЕРО Д  ДИ О КСИ ДИ Н И Н Г ТАШИЛИШИ

^ 2  /VХужайралараро суюклик билан артериал ^он уртасидаги С 0 2 
парциал босимининг фар^и (градиенти) симоб устуни ^исобида 
тахминан 10 мм ни ташкил этади,  яъни Ог концентрациялари гра- 
диентидан анча кам  булади ( 5 2 -ж ад в ал г а  царалсин).  «Пекин С 0 2 
диффузиясининг тезлиги Ог диффузияси тезлигига ^араганда т ах 
минан 30 баравар каттаро^дир,  шунинг учун С 0 2 хужайралараро

гуц и м а п а р  
х. у>найралири

СО,-

Альвеоляр
х,аво

со,

Гуц и м а л  ар 
н а пиппп'р лари

э р и т р о ц и т

■со,
н,о V

----- со,

г
— ньо,-. -  н.со, 

\
'  Н1НЫ н со ,

У.пна н а п и л л н р л а р и

у - ' ,” э р и т р о ц и т ' ' ч 

О.,--- r -^Н  НЬ  /  Н С О ,  \

ньо, X Н,СО, ! 

j 4*" И !0 /
•с о ,- ■ со,

155-расм. Углерод диоксидининг î oh билан т а 
шилиши.
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сую^ликдан ^онга тез утади. Эритроцитларда С 0 2 карбангидраза  
таъсирида Н2С 0 3 га айланади (155-расм) .  Сунгра Н2С 0 3 диссоциа- 
ланиб, протон ва  И С 0 3~ иони ^осил ^илади; протон гемоглобннга 
келиб бирикиб, 0 2 ажралиб чи^ишини осонлаштирадн (юкррига 
каралсин) .  Ту^ималар капиллярларидаги ана шу узгаришлардан 
кейин эритроцит веноз цон билан бирга упка капиллярларига бо
ради ва бу ерда ту^ималарда булиб утадиган жараёнларга  тескари 
жараёнлар руй беради*. Гемоглобин кислород билан туйинади; 
кислород бирикиши гемоглобин оцсилли ^исмидагн баъзи кислота 
группаларининг диссоциланиш даражасини оширади (яъни гемо
глобиннинг кислоталилиги ортади).  Ажралиб чи^адиган протонлар 
НСОз-  ни нейтраллайди, карбонат кислота карбангидраза  таъси
рида гидролизланади, ^осил буладиган С 0 2 дифф\?зияланиб, аль- 
веолалар ^авосига утади. \jj

С 0 2 + Н20  Н2С 0 3 ^  Н+ +  Н С 0 3-  реакциясининг мувозана
ти ж у д а  чапга сурилган булади.  Ту^ималар капиллярларида С 0 2 
концентрациясининг ортиши ва гемоглобиннинг Н+ ни бириктириб 
олиши бу реакцияни унгга  суради;  упка- капиллярларида гемогло
биндан Н+ ажралиб чикиши ва С 0 2 нинг чициб кетиши мувозанатни 
чапга суради. С 0 2 +  Н20  Н2С 0 3 реакцияси сезиларли д а р а ж а 
да  секин утади;  эритроцитлар карбангидразаси бу реакцияда 
мувозанат к;арор топишини анчагина тезлаштиради:  бу энг фаол 
ферментлариинг биридир (1 4 -ж ад в алг а  царалсин).  Крн артерия
лар ва веналар буйлаб о^иб бораётган ма^ал да тугри ва тескари 
реакциялар тезлиги бир хил булади;  ту^ималарнинг капиллярла
рида Н2С 0 3 ^осил булиш тезлиги унинг С 0 2 билан Н20  га парча- 
ланиш тезлигидан ортик булиб, упка капиллярларида эса бу нис- 
бат тескари булиб колади. Дар бир эритроцит упка капиллярлари 
орхали бир секунддан камрок; вак;т ичида утиб олади, зур 
жисмоний иш пайтида эса икки баравар тез утади ва шу вакт  мо- 
байнида С 0 2 дан ^оли б^либ, батамом оксигенланиб олади.

НЬ упкада оксигенланганида кислоталилигининг узгариши ва 
гемоглобиннинг ту^ималарда С 0 2 иштирокида 0 2 га яцинлигининг 
пасайиши лигандлар ( 0 2 ёки Н+) бирикканида гемоглобин моле- 
куласида конформацион к;айта тузилишлар булиб утишига богли^. 
Ту^ималарда С 0 2 гемоглобиндан 0 2 ни сик;иб чи^аради ва аксин
ча, 0 2 упкада  С 0 2 ни 1̂ ондан альвеолалар ^авосига сициб чик;ара- 
ди деб айтиш мумкин.  Бу ходиса Бор эффекта деган ном билан 
юритилади (К. Бор — даниялик физиолог, м ан дур  Н. Борнинг 
отаси).  Бор эффекти ту^ималардан упкага  тахминан 80 фоиз С 0 2 
олиб утилишини таъминлайди.  Крлган ^исми.плазмада эриган С 0 2 
шаклида,  шунингдек карбгемоглобин, яъни С 0 2 гемоглобин N- уч
ки аминогруппалари билан ^осил ^илган бирикмаси шаклида 
ташилади:

НЬ—NH2+ C 0 2̂ H b —NH—СООН ^ H b —NH—СОО- + Н+

Бу реакция тукима капиллярларидаги эритроцитларда чапдан 
унгга ,  упкадаги эритроцитларда эса тескари йуналишда боради.
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ТУКИМАЛАРДАН ТА1ЩАРИДАГИ СУЮКЛИК pH ИНИНГ НАФАС 
ЙУЛИ БИЛАН ИДОРА ЭТИЛИШИ

'*Шор эффекти ту^ималарни кислород билан таъминлаш ва С 0 2 
ни чикариб ташлаш учун му^имлигидан тапщари у  ^ондаги pH ни 
бар^арорлаштиришда ^ам иштирок этади. Туцималарнинг капил- 
лярларида С 0 2 нинг карбонат кислотага айланиши, агар протон 
гемоглобин билан бирикмайдиган булганида,  ^ондаги pH ни кис
лота томонига узгартириб ^уйиши мумкин эди; упка капиллярла-  
рида гемоглобиндан протон ажралиб чикиши, аксинча, ишцорла- 
кишга йул ^уймайди. Гемоглобиннинг буфер хоссалари i^oh бутун 
■буфер сигимининг тахминан 3/4 1̂ исмини юзага келтиради ва газ 
^олатдаги С 0 2 билан мувозанатда турадиган [Н С 0 3~] / [Н2СОз] 
системасининг буфер хоссалари билан биргаликда цондаги pH ни 
ж у д а  ^ам ан ш у^щ б- ,саклаб^бодади/и
, Конда [HCOgfj  Г [Н2С 0 3'] нисбати нормада 20:1 га  тенгдир. 

Упка гипервентиляцияси ва^тида (одам зур бериб, тез-тез нафас 
олаётган пайтда) хужай ралардан  ташцаридаги Н2С 0 3 концентра
цияси пасайиши мумкин, [Н С 0 3~] / [Н2С 0 3] нисбати ортади ва 
нафасга алоцадор алкалоз юзага келади.  Гиповентилляция вакти- 
д а  (масалан,  упка яллигланган пайтда [Н С 0 3~] / [Н2С 0 3] нисбати 
аксинча, камаяди  ва нафасга алоцадор ацидоз бошланади.

Хужайралардан  тапщаридаги суюклик pH нинг ^иймати ав- 
валдан  нормал булиб турган ма^алда  упка гипервентилляцияси 
руч  берса, ана шунда нафасга алоцадор алкалоз бошланади. Бор- 
дию, метаболик ацидоз м авж уд  булса (масалан,  кетонемия туфай
ли) ,  у  ва^тда pH га сезгир булган нафас маркази цузгалади,  
нафас кучаяди ва ацидоз ^исман ^айтади. Лекин ацидозни ^айта- 
ришда асосий ролни XV бобда тасвирланган буйрак механизмлари 
уйнайди. /I

^ Д О Н  ПЛАЗМАСИ
К,он плазмаси органик ва минерал моддаларнинг сувдаги т ах 

минан 10% ли эритмасидир. Оксиллар концентрацияси тахминан 
7% ни, минерал тузлар концентрацияси тахминан 1 % ни ташкил эта 
ди; долган цисми о^сил булмаган хар хил органик бирикмаларга 
турри келади (54-жадвал;  хон плазмасидаги аминокислоталар 
микдори туррисида 40- ж адвалга ,  минерал моддалар микдори тур
рисида 4 3 - ж ад вал г а  царалсин).

Плазма оксиллари оддий вариантдаги электрофорез методи 
билан бешта фракцияларга,  яъни таркибий хисмларга ажралади:  
альбуминлар,  а . - глобулиилар,  а 2-глобулинлар,  |3- глобулинллр ва 
•у-глобулинлар (21-ра.смга ^аралсин).  Шу фракцияларнииг хар 
бири хар хил оксиллар аралашмасидан иборатдир; бир мупча 
ю^ори натижаларни бера оладиган методлар билан плазмздл к п п  
якин >̂ ар хил оцсилларни топса булади. Борди-ю, оцсиллмрпн 
одатда оксиллар электрофорезида цилинганидек, турли Пу<"м<,'1 чр 
билан буялишига караб аник;ламасдан, балки биологик актив,пи
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54 - ж а д в а л

Кон плазмасининг о^сил булмаган баъзи органик бирикмалари 
(сомом  одамлардаги концентрациялар диапазони, мг/дл)

Модда Концентрацияси Модда Концентрацияси

Мочевина 20—30 а-Кетоглутарат
кислота

0 ,2—0,1

Билирубин 0 ,2— 1,4 Аскорбинат кислота 1—2
Индикан 0 ,2—0,7 Ка^рабо кислота 0 , 1 —0,6
Креатин 0 ,2—0,9 Триацилглице-рин

лар
5 0 —200

Креатинин 1— 2 Ёг кислоталари 8—30
Сийдик кислота 2— 6 Х о л е с т е р и н  

/ этерификация-ла 
нмагани/

40—70

Глюкоза 80— 120
Фруктоза 6— 8 Х о л е с т е р и н

эфирлари
90— 190

Сут кислота 8— 17 Фосфатидилхо-лин
лар

100—200

Пироузум кислота 0 ,4—2,0 фосфатидилэта - 
ноламинлар

° —30 |

А ц е т о с и р к а  
кислота

0
 

ОО 1 О
С 1

Лимон кислота 1 ,4—30 Холат кислота 0 ,5—1,5

гига ^араб аник;ланадиган булса,  у  ва^тда  тагин з^ам купро^ з$ар 
хил оксиллар топиладиган булиб чи^ади. Чамаси,  ту^ималарнинг 
эрийдиган ж у д а  купдан-куп о^силлари цонда оз ми^дорларда пай
до булиши мумкин.

Крн плазмасининг альбумин фракдияси з^аммасидан кура куп
рок; бир жинслидир, у  деярли бошдан-оёк; битта о^сил ^он аль- 
буминидан иборат. у- Глобулинлар фракциясида асосан антитело
лар (иммуноглобулинлар) бор. Бонща фракциялари гетерогендир.

Доимо плазмада  буладиган,  цонда булгани учун з^ам функция- 
ларини адо этиб борадиган окрилларнинг купчилиги жигарда 
синтезланади.

АЛЬБУМИН

Кон плазмаси барча о^силларининг ярмидан кура купроги аль
бумин улушига тугри келади:  унинг плазмадаги концентрацияси 
40—50 г/л га тенг. Альбуминнинг сувни 1фн билан хужайралараро 
бушли^ орасида та^симлашга иштирок этиши муз^им функциясини 
ташкил этади.  Альбумин молекуласида талайгина дикарбоксил
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аминокислоталар булади;  pH 7,4 булиб турадиган х°нда альбумин- 
нинг манфий заряди 18 га тенг. Шу туфайли хон плазмасида мус- 
бат зарядланган  анчагина ионлар, асосан Na+ ионлари ушланиб 
туради ва  хон осмотик босимининг каттагина хисми юзага келти- 
рилади.

Альбумин кондан хужайралараро суюцликка утиб туради,  шу 
сую^ликдан лимфа системаси буйлаб яна цонга хайтиб келади.  
Альбумин умумий михдорининг ярмидан сал купроги х уж айралар 
аро суюхликда булади,  лекин унинг хон плазмасидаги концентра
цияси каттарокдир,  чунки хон хажми хужайралараро  суюхлик 
хажмидан  тахминан турт баравар кам. Капиллярлар утказувчан-  
лиги ортганида альбумин куплаб хужайралараро  сую^ликка чихиб 
туради ва унинг осмотик босим хосил хилишга хушадиган хиссаси 
цоида камайиб,  хужайралараро  суюкликда ортади. Тананинг турли 
Хисмларида осмотик босим бирдек булиши мумкин булмаганлиги- 
дан,  сув альбумин хамда  унинг зарядини тенглаштириб турадиган 
Na+ ионлари билан цондан хужайралараро  бушликда утиб кетади, 
Хужайралараро суюхлик ва цоннинг нисбий мицдорлари узгариб 
колади.

Мабодо капиллярлар утказувчанлиги бирдан ошиб кетадиган 
булса,  бундай мах алларда  хон Ха ж м и  кескин камайиб,  хон боси
ми пасаяди;  клиник жихатдан бу шок тари^асида намоён булади.  
Шок одам хаттих шикастланган ва куйиб колган махалларда куп 
учрайдиган ходисадир.

Кон айланиши издан чивдан махалларда (юрак касалликлари,  
тромбозлар пайтида, веналар кенгайиб кетганида) хам хон айла
ниши секинлашиб долиши туфайли хужайралараро  бушлихх3 
альбумин чикиши кучаяди. Бундай холларда узгаришлар аста-се- 
кин авж  олиб борадиган булганидан,  камайиб холган хон хажми- 
нинг урни ренинангиотензин-альдостерон системасининг хон Х а ж - 
мини аслига келтирувчи таъсири хисобига тулиб боради. Ж ум л а 
дан, шу системанинг ишга тушиши чанкашга сабаб булади,  лекин 
ичиладиган сув хон дан яна хужайралараро бушлихх3 чихиб кета- 
дики, бу — шишлар пайдо булишига олиб келади.

Кондаги альбумин концентрацияси буйрак касалликларида 
сийдик билан бирга альбумин чихиб туриши (альбуминурия) охи- 
батида хам пасайиб холиши мумкин. Одам жигари бир кеча-кун- 
дузда 10— 15 г альбумин синтезлаб, хонга чихариб туради.  Баъзи 
жигар касалликларида (масалан,  циррозда) альбумин синтези из
дан чихади. Ана шундай холатлар учун х.ам баданга  шиш келиши 
харяктерлидир.

Альбуминнинг бошка бир мухим функцияси моддаларни ташиб, 
етказиб бериш. Альбумин купгина гидрофоб моддаларни бирикти
риб ола олади;  жумладан ,  ёг тухимаси ёгларини сафарбар этишда 
ёг кислоталари альбумин билан бириккан холла ташилади, били 
рубин ва баъзи гормонлар хам шу холда ташилади.
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\  j \ > / к о н  и виш и
Крн томирининг'чцикастланиши кетма-кет  бошлаииб кет.mm m 

бир 1<;анча молекуляр жараёнларга  сабаб булади,  шу ж и р а т , imp 
натижасида ^он ла^таси — цон окншини тухтатиб цуядиглп ip" и, 
досил булади. Шикастланган жойда очилиб долган хужайраллрлрп 
матриксига тромбоцитлар бирикади; улар шакли узгариб,  юла ь ii 
лаб тар^алиб боради, бир ^анча эрувчан моддаларни,  жумлад.ш 
янги тромбоцитлар келиб бирикишига йул очадиган моддаларни 
ажратиб чи^аради, натижада  тромбоцитлардан иборат тицин m u  
га  келади. Шу билан бир вацтда плазма эрувчан фибриноген ск, 
силини эримайдиган фибринга айлантирадиган реакциялар еиетг 
маби ишга тушади,  натижада ,  фибрин тромбоцитлардан иборат 
ти^инга утириб, унинг юзида тромб з^осил булади. Тромбда '>рит 
роцитлар з^ам булади.

К>он йвувчанлик хусусиятининг камайиши ^онашнинг кучами 
шига олиб келади:  з^атто жиндек жароз^ат етганида ва бадан с,л,и 
лат  еганида з^ам хавф тугдирадиган д а р а ж а д а  к;он кетиб цолииш 
ва ички органларга î oh цуйилиши мумкин (геморрагик долатлар) 
Крн ивувчанлиги кучайганида,  аксинча, томирлар ичида тромб 
лар хрсил булиб, шикастланмаган томирларнинг битиб крлп 
шига сабаб булиши мумкин (тромботик з^олатлар).

$$ * ж а я в « п

К[он ивишида иштирок этадиган омиллар

Омилнинг рак;ам билан белгиланиши 
ва номи К,исцача таърифи

I. фибриноген 
П. протромбин,
Ш.тромбопластин

IV. Са2+

V, проакцелерин

VII*, проконвертин
VIII, антигемофилик омил

IX, Кристмас омили
X, Стюарт омили
XI, плазма тромбопластини утмишдоши
XII, Хагеман омили
XIII, трансглуматиши.а утмишдоши

Прекалликреин j

Эрийдиган 08;сил, фибрин утмишдоши! 
Тромбин /Па омил/ проферменти 
Х.у ж а й р а  м е м б р а н а л а р и н и н г  
фосфолипопротеинли фрагментлари, 
оуларни к.он плазмасига ц^шиш цоп 
изиш вацтини кескин цис^артиради. 
К'оп ивишининг купгина реакциялари;;,! 
иштирок этади; кальцийдан ма>;ру м 
этилган >;ои ивимайди.
Ха омилни аллостерик механизм
б уй и ча а к т и в л а ш т и р а д и га н  V
омилнинг утмишдоши
Vila омил проферменти
IXa омилни аллостерик механизм!
буйича активлаштирадиган VIII омил
утмишдоши
IXa омил проферменти
Ха омил проферменти
XI омил проферменти
ХИа омил проферменти
Х Ш а  омил / тр ан сгл утам и и азй /
проферменти
Калликреин проферменти

* VI омил й^к;; бу рп^ям цачонлардир «янгитдан очилган» i^oh ивиШ омнлн- 
га тегишли б^либ, кейинчалик у V омил билаи бир хил экани аницланди.
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Коннинг ивиб ^олишида ун бештага я^ин плазма о^силлари ва 
пощ ал  битта ту зи ма  о^сили, шунингдек тромб з^осил буладиган 
со^адаги з^ужайра мембраналарининг фосфолипидлари, С а2+ ион
лари ва тромбоцитлар иштирок этади.  Жароз^ат соз^асидаги цондан 
ташкари,  пробиркадаги ^он з^ам, таркибида шаклли элементлари 
булмайдиган ^он плазмаси з^ам ивиб долиши мумкин. Лимфа х,ам 
ивийди, лекин унинг ивиши секинро^ боради.

Ивишда иштирок этадиган моддалар (омиллар) нинг купчили- 
ги рим ра^амлари билан белгиланади (I омил, II омил ва з^ока- 
зо деб ) ;  уларнинг эскирган номлари з^ам бор (55 -жадвал) .  Плаз- 
мада  буладиган,  ивишда ^атнашадиган о^силли з^амма омиллар 
жигарда синтезланади. Бу оцсилларнинг куплари проферментлар- 
дир; ивиш давомида улар актив ферментларга айланади, бу фер
ментлар з^ам ёнига а з^арфи ^ушилган рим ра^амлари билан бел
гиланади (Па,  Ха ва  з^оказо деб) .

VP O M B  Х О С И Л  Б У Л И Ш И  ВА  У Н И Н Г  М У С Т А ^ К А М Л А Н И Б ,
ПИШИК, Б У Л И Б  О Л И Ш И

И  Бевосита тромб з^осил ^илувчи жараён  фибриногеннииг фибрин- 
га  айланишидир. Фибриноген йирик о^сил булиб (молекуляр 
массаси 340 000), дисульфид боглар билан бир-бирига бириккан 
уч жуфт пептид занжирларидан тузилган (СХ2Р2У2) .  Фибриноген 
молекуласи сигарасимон шаклга  эга,  узунлиги 45 нм ва йугонлиги 
9 нм. Кон плазмасида фибриноген концентрацияси 0,3 г/дл ни 
ташкил этади.

Протеолитик фермент тромбин (II а омил) фибриногеннииг з а̂р 
бир а- ва (3-занжиридан N -учки ^исмини ажратиб олади (А ва В 
фибринопептиДлар); фибриногеннииг фибринга айланиши худди 
ана шундан иборат:

«202 уг а>Р'Уг
2 А 2В

фибриноген ' фибрин

Ана шундай реакция молекулада бирикиш марказларини 
очиб к;уяди, бу марказларга  фибриннинг бошка молекулалари ке 
либ бирикади; уз-узидан йигилиш йули билан ^он плазмасида 
эримайдиган узун молекулалар агрегатлари з^осил булади.  Бу аг- 
регатлар бир-бири билан бирикиб, уч улчовли панжара з^осил ^и- 
лади, шу паижарага  тромбоцитлар, шунингдек ^оннинг боища 
шаклли элементлари з^ам келиб жойлашади.  (Кон плазмаси ва 
хужайралараро  матриксда буладиган фибринонёктин о^сили хам 
фибрин билан узига хос тарзда бирикади. Фибринонектин х уж ай 
ралараро матрикснинг бонща молекулалари билан з^ам узаро т а ъ 
сир киладиган булганидан (147-расмга ^аралсин),  фибриндан 
иборат тромб томирнинг шикает етган соз^асида матриксга ёпишиб 
олади.
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Уз-узидан йирилиш йули билан ^осил буладиган янги тромб 
пишик; булмайди:  фибрин гели механик таъсир туфайли салга  
емирилиб кетиши мумкин.  Биро^, фибрин ^осил булганидан кейин 
янгИ/химиявий жараё н  — гелнинг муста^камланиши бошланади. 
Трансглутаминаза ферменти таъсирида шундай булади (XVIII 
бобга ^аралсин) : гелдаги фибрин молекулалари ковалент бог ёр
дамида бир-бири билан бирикади; трансглутаминаза  фибрин билан 
фибринонектин уртасида ^ам ковалент боглар ^осил цилади. На- 
тижада ,  тромб пиши^ булиб ^олади ва  шикастланган жойга мар
кам  ёпишиб олади. Орадан бир соат ёки бир мунча купроц ва^т 
утганидан кейин тромб ^ис^ариб, ихчам тортади (тромб ретрак- 
иияси).  Ретракция тромбнинг 1̂ иск;арувчанлиги натижасидир:  ^у- 
ж айра  ичида микрофилементлар томонидан юзага келадиган 
зури^ишлар ^андай булмасин бирор тарзда фибрин ипларига у т 
казилади.

Трансглутаминазасида ирсий нукронлари буладиган одамларда  
цон ивиши соглом одамлардагидек булиб бораверади, аммо тромб 
мурт булиб чикади, шунинг учун бундай одамларда яна к;он кетиб 
ьрлиши осон.

Т Р О М Б  ^ О С И Л  Б У Л И Ш  Ж А Р А Ё Н И Н И Н Г  Б О Ш Л А Н И Ш И
/

* Капиллярлар ва майда томирлардан о^аётган i^oh тромбоцит- 
лар^ан иборат тицин ^осил булган пайтдаёк тухтаб колади. Бир 
мунча йирикро^ томирлардан о^аётган цон тухташи учун тезлик 
билан пиши^ тромб >рсил булиши зарур,  шунда кон йу^олишини 
ж у д а  ^ам камайтириш ва усиб бораётган тромбнинг окиб чикаёт- 
ган к;он билан ювилиб кетмаслигига эришиш мумкин булади.  
Бунга купгина бос^ичларида зурайиб борадиган бир 1̂ анча фер
мент реакцияларининг кетма-кет  бошланиши билан эришилади.
'j Крн ивишининг икки йули тафовут ^илинади— ташк;и ва ички 
йуллари.
Ц/Кон ивишининг танщи механизми. Бу йулда тромбопластин 
(тузима омили, III омил),  проконвертин (VII омил),  Стюарт оми
ли (X омил),  проакцелерин (V омил),  шунингдек Со2+ ионлари ва 
тромб хрсил буладиган юзалар мембраналарининг фосфолипидла- 
ри иштирок этади (156-расм) .

Тромбопластин етарлича урганилган эмас.  Талайгина туцима- 
лариииг гомогенатлари крн ивишини тезлаштиради:  мана шу таъ- 
сирни тромбопластин активлиги дейилади. У, афтидан, ту^ималар-  
да  ^андайдир махсус бир о^сил борлигига богли^.

VII ва X омиллар проферментлардир. Улар кисман протеолиз 
нули билан активлашиб, протеолитик ферментларга — тегишлича 
V i l a  ва Ха омилларга айланади.

V омил тромбин таъсирида V '  омилга айланадиган оксилдир; 
V '  омил фермент эмас, лекин Ха ферментни аллостерик механизм 
буйича активлаштиради;  фосфолипидлар ва  С а2+ иштирокида ак- 
тивланиш анча тезлашади.

Крн ивишининг бошланиши ва боришини ^уйидагича тасаввур



^илиш мумкин (156-расм).  Кон плазмасида хамиша кн^и деб ата- 
ладиган ми^дорларда V i l a  омили булади. Ту^ималар ва  томир 
деворлари зарарланганида III омил — кучли V i l a  омил активатори 
ажралиб чи^ади; V i l a  омилнинг активлиги 15 000 баравардан зи- 
ёдро^ кучаяди. V i l a  омил X омил пептид занжирининг бир ^исми- 
ни ажратиб олиб, уни ферментга— Ха омилга айлантиради. Ха 
омил хам худди шу тарифа протромбинни активлаштиради;  хосил 
булган тромбин фибриногеннииг фибринга айланишини, шунингдек 
трансглутамнназа утмишдошининг актив ферментга (Х Ш а омил
га )  айланишини катализлайди.
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156-расм. К,ои ивишининг таш^и йули: 
пунктир с т р е л к а л а р —ки см ан  протеолиз itj/ли билан активлани ш и : 
плюс ишораси билан б ел ги л ан ган  пунктир чи зи клар—аллостери к  
ти п даги  активлани ш ; у з л у к с и з  чи зи клар—х им иявий  Узгариш лар .

Кетма-кет бошланиб борадиган ана шу реакциялар пировард 
натижани кучайтирувчи мусбат тескари алок;аларга эгадир. Ха 
омил ва тромбин инактив VII омилнинг V i l a  ферментга айланиши
ни катализлайди;  бундан ташкари,  тромбин V омилни V '  омилга 
айлантиради, V '  омил фосфолипидлар хамда  Са2+ билан биргалик- 
д а  Ха омили активлигини 104— 105 баравар оширади. Мусбат тес
кари ало^алар туфайли тромбиннинг хосил булиш тезлиги ва 
демакки,  фибриногеннииг фибринга айланиш тезлиги хам кучкига 
ухшаб кучайиб боради ва i^oii 10— 12 секунд давомида ивиб к;о- 
лади.

Щ он ивишининг ички механизми. Коннинг ички механизм буйи
ча ивиши анча секин боради в а  10— 15 минутни талаб ^илади. Бу 
механизмни ички механизм дейилади,  чунки унинг учун тромбо- 
пластин (тузима омили) талаб цилинмайди ва зарур омилларнипг 
Х а м м а с и  хонда булади. Лекин ^он плазмасидан тромбоцитларпп 
битта хуймай,  батамом олиб ташланса (ж ад ал  центрифугалаш 
йули билан) у  холда бундай плазма ивимасдан,  узок; сацланнб т у 
риши мумкин;  унга тромбоцитларни хушиш тез ивиб цолишигл 
олиб келади. Тромбоцитлар коннинг ивиши учун зарур бу.ма- 
диган, хали етарлича урганилмаган бир цанча моддаларни етка.шб 
беради.
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Крн ивишининг ички механизми ^ам ферментлариинг кетма-кет  
тобора купро^ активланиб боришидан иборат жараёндир (157- 
расм) .  X омилнинг Ха омилга айланиш бос^ичидан бошлаб ^он 
ивишининг таш^и ва ички йуллари бир хил булиб давом этиб бо
ради. Крн ивишининг ички йули, худди таищи йули сингари, мус
бат тескари ало^аларга  эгадир: тромбин V ва VIII утмишдошла- 
рининг V'  ва VIII '  активаторларга  айланишини катализлайди,  бу

------- —N
Эремаллмнреин t . » . Калликреии

-ХМа

I ] 
_

( V
©

Г v /■ ■ ?'с1 ■
I Протромбин ^

. . . / хн1— —̂►Xjna
Ф и о о *н о ге н Ф *  S Р1* м

h------------ " ■ -
<->аркгрор фибпи^ гели

157-расм. Кон ивишининг ички йули (шартли белгиларини 
156-расмдан ^аралснн).

активаторлар пировард натижада тромбнинг узининг хрсил бу 
лиш тезлигини кучайтиради. /'
1(уЦ он  ивиши т а ш к и  в а  ички м е х а н и з м л а р и н и н г  у з а р о  т а ъ с и р и ,  
Кон ивишининг таищи йули учун хос булган VII омил j^oh ивиши
нинг лички йулида иштирок этувчи ХПа омил билан активланиши 
мумкин (158-расм) .  Мана шу нарса ^он ивишининг иккала йули- 
ни ягона бир система ^олига келтириб ^уяди.
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158-расм. М ускул  толасининг тузилиши.



К>айси бос^ичнинг активланиши ^оннинг ивиш механизмини 
ишга туширади деган масал а шу вацтга ^адар ноани^ булиб ^ол- 
мо^да. Кетма-кет бошланиб борадигаи реакцияларнинг дастлабки 
^ал^аси деб биз ю^орида V i l a  омилнинг ту^имада  буладиган III 
омил билан активланишини курсатиб утган булсак х;ам, аслида 
ж араён  прекалликреиндан то тромбингача борадиган ^ар ^андай 
бос^ичнинг активланишидан бошланиши мумкин:  мусбат тескари 
алоцалар туфайли ^амма ^олларда ^ам жараён  тезлиги худди куч- 
кига ухшаб ортиб бораверади. К,он ивиши in vivo иккита ёки бун
дан кура купрок; бос^ичларнинг активланишидан бошланадиган 
булса,  ^еч а ж а б  эмас.

II, VII, IX ва X омилларнинг пептид занжирларида галати бир 
аминокислота/-у -к арбоксигл утамат  кислота бор. Бу  аминокисло
та  глутам ат  кислотадаи ^озир айтиб утилган о^силларнинг пост- 
трансляцион модификацияси натижасида ^осил булади:

II, VII, IX ва X омиллар иштирок этиб борадиган реакциялар 
С а2+ ва фосфолипидлар билан активлашади;  карбоксиглутамат 
кислота радикаллари шу о^силларда Са2+ ни бириктириб олиш 
марказларини ^осил ^илади. Хрзир айтиб утилган омиллар, шу
нингдек V'  ва VII '  омиллар С а2+ионлари иштирокида цупщаватли 
фосфолипид мембраналарига ва бир-бирига бирикади ва ана шун
дай комплексда II, VII, IX ва X омиллар активланади.  С а2+ иони 
^он ивишининг бошк;а баъзи реакцияларини ^ам активлаштиради;  
кальцийдан ма^рум цилинган ^он ивимайди.

Глутамин ^олдигининг у-карбоксиглутамил ^олдигига айлани
шини коферменти витамин К дан иборат фермент катализлайди:

Витамин К . _ берадиган ^одиса-
дир: бу витамин купгина овк;ат ма^сулотларида булади ва бундан 
ташкари,  ичак флораси томонидан синтезланади. У ёгларда эрнн- 
диган витамин булгани учуй гиповитаминоз бошлапишп одатда, '

ВИТАМИН К

СООН СООН

С Н -С О О Н

СН2

NH—СН—СО— - H N —С Н - С О
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О
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масалан  ут йуллари ти^илиб долган м ахалларда  ёглар сурилиши- 
нинг издан чицишига алохадор булади.

Тажрибада дайвонларда пайдо ^илинган гиповитаминоз хон 
кетишига орти^ча мойил булиш, тери остига ва  ичкарига î oh ху- 
йилиб долиши билан намоён булади.  Бу шунга богли^ки, витамин 
К йух булган мах алларда  таркибида у- карбоксиглутамил холдик;- 
лари булмайдиган II, VII, IX ва X омиллар юзага келади:  бундай 
проферментлар актив ферментларга айлана олмайди.

Тузилиши жи^атидан витамин К га ухшаш (унинг структура 
аналоги булган) дикумарол глутамин колдикларининг у- карбокси
глутамил трлди^ларига айлантирадиган ферментни ингибициялаб 
Хуяди: витамин К етишмовчилиги ^андай о^ибатларга олиб келса,  
организмга дикумарол юбориш х ам худди шундай о^ибатларга 
олиб келади.

Кон ивишида иштирок этадиган оксиллар анча тез янгиланиб 
туради.  Улардан купчилигининг ярим умри 3—5 кунни ташкил 
этади. Дикумарол юборилганидан кейин янгидан синтезланадиган 
II, VII, IX ва X омиллар таркибида у- карбоксиглутамин колдих* 
лар булмайди ва нормал омиллар аста-секин нухсонли омиллар 
билан алмашиниб боради-да,  цон ивувчанлиги пасайиб колади.  
Дикумаролни хон ивувчанлиги кучайган махалларда тромбозлар- 
нинг олдини олиш учун хулланилади;  унинг таъсири организмга 
юборилганидан тахминан бир кундан кейин маълум була бош
лайди.

Кон ивишида иштирок этадиган о^силларнинг ирсий нухсонла- 
ри куп хонаш, хон кетиб туриши билан намоён булади.  VIII омил 
йухлигидан келиб чи^адиган касаллик — А гемофилия хаммадан  
кура купрок; учрайди. VIII омил гени Х-хромосомада жойлашган;  
шу геннинг зарарланиши рецессив белги тарицасида намоён бул а 
ди, шу муносабат билан геномида иккита Х-хромосомаси бор аёл- 
ларда А гемофилия булмайди.  Битта X- хромосомаси бор эркак- 
ларда нухсонли геннинг наслдан утиши гемофилияга олиб келади.  
Бу касаллик белгилари одатда ёш гудакликдаёх  намоён була 
ди: баданнинг бирор жойи андек кесилганида,  лат  еганида, сут 
тишлари тушиб кетганида,  борингки, уз-узидан х,ам ^он кетиб, 
конталашлар пайдо булиб туради;  бугимлар ичига хон хуйилиб 
колиши гемофилия учун характерлидир.  Тез-тез хон кетиб туриши 
темир етишмаслигидан бошланадиган анемияга олиб келади.  Ге- 
мофилияда хон охишини'/тухтатиш учун таркибида VIII омили 
буладиган янги донор хонй ва VIII омил препаратлари юборилади.

Тромб хрсил булганидан бир неча k v h  утгач сурилиб 
кетади.  Унинг эриб кетишида протеолитик фермент плазмин асо
сий ролни уйнайди. Плазмин фибриннинг аргинин ва  триптофан

ГЕМ О Ф И Л И ЯЛ АР

Ф ИБРИ НОЛИЗ
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цолдщларидан з̂ оср/л булган пептид богларини гидролизлайди, шу 
билан бирг'а бунда эрийдиган пептидлар з^оснл булади.

Организмда айланиб турган крнда плазмин утмишдоши — плаз- 
миноген булади. Уни, чамаси,  купгина ту^ималарда буладиган 
урокиназа ферменти активлаштиради.  Айланиб турган цонда уро- 
киназанинг ярим умри узо^ чузилмайди — тахминан 10 минутга 
боради. Тромб з^осил булаётган ва^тда плазминоген ва урокиназа 
фибринга абсорбланнб, тромбга урнашиб ^олади; плазминоген 
аста-секин активлашиб боради ва  з^осил буладиган плазмин тромб 
фибринини гидролизлайди:

Урокиназадан тапщари, плазминоген калликреин таъсирида 
активланиши мумкин, калликреин з^ам тромбда булади.

Плазмин томирлар зарарланмасдан туриб, айланиб юрган цон- 
д а  хам активланиши мумкин. К*он узанининг дам  бир жойи, дам  
боища жойнда цандай булмасин бирор д а р а ж а д а  крн ивиш ходи- 
саси булиб туради деб уйлашга асослар бор, лекин плазмин таъ 
сири туфайли тромблар усиб, катта  булиб кетмайди. Айланиб 
турган 1фнда плазмин антиплазмин деган оцсилли ингибитор т аъ 
сирида тез инактив хрлга келади,  з^олбуки тромб ичида у  ингиби
тор таъсиридан са^ланиб туради.

Урокиназа тромбофлебитлар, упка  томирлари тромбоэмболия- 
лари, миокард инфарктида, катта-катта  хирургик операдияларда 
тромбларни эритиб юборпш ёки уларнинг пайдо булишига йул 
^уймаслик учун яхши наф берадиган воситадир. Лекин урокиназа 
олинадиган бирдан бир манба — бу одам сийдигидир, шу сабабдан 
урокиназа кам раем булган.  Худди шу маьрадда  баъзи турдаги 
стрептококклардан ажратиб олииадиган протеолнтик фермент — 
стрептокиназа т^улланилади, бу фермент з^ам плазмнногенни актив
лаштиради.  Лекин у  одам учун ёт о^силдир, антителолар з^осил 
булишига ва аллергик реакциялар бошланишига сабаб булади.

шнг ивиш системаси ривожланиб борар экан, эволюция д а 
вомида бир-бирига 1̂ арама-^арши иккита масала :  томирлар ши- 
кастланганида цоннинг о^иб чнциб кетишига йул цуймаелпк, 
ва шу билан бирга шикастланмаган томирларда крнни суюц ^ол- 
д а  са^лаб цолиш масаласи зсал булиб борган. Иккинчи масала 
цоннинг ивишига царшилик хиладиган система иштирокп билан 
хал ^илинади, бу система протеолнтик ферментларни тмпбпппя 
л аб  цуядигаи бир туп плазма оьрилларидан иборат.

Урокиназа

Плазминоген Плазмин

Фибрин Эрувчи пептидлар

к,он ивиш ига к;арш и ли к  ХИЛАДИГАН СИСТЕМА
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Плазма оцсили III антитромбин, V i l a  омилни з^исобга олмаган-  
да,  i ^ o i -i  ивишида иштирок этадиган з^амма протеиназаларни инги- 
бициялаб 1̂ уяди. Бу о^сил фосфолипидлар билан зрсил булган 
комплекслар таркибидаги омилларга таъсир утказмаД;  балки"плаз- 
мада  эриган з^олда булганларигагина таъсир курсатади,  холос. 
Демак ,  у тромб з^осил булишини идора этиш учун керак булмас- 
дан, балки тромб з^осил булаётган жойдан цон о^ймига тушадиган 
ферментларни бартараф этиш учун керак  булади,  шу билан бирга 
у коннинг ивиши ^он узанининг шикастланмаган ^исмларига тар- 
1̂ алиб боришига йул ^уймайди.

Гепарин III антитромбиннинг ингибициялайдиган таъсирини ку- 
чайтиради: гепарин бирикиши ингибиторнинг тромбин ва боШка 
омилларга я^инлигини кучайтирадиган конформацион узгаришлар-  
ни бошлаб беради. Лекин бу комплекс тромбин билан бириккани- 
дан кейин гепарин ажралиб чи^ади ва III антитромбиннинг б о ища 
молекулаларига бирикиши мумкин. Шундай ^илиб, гепариннинг 
з^ар бир молекуласи III антитромбиннинг куп мицдор молекулала- 
рини активлаштириши мумкин;  шу жихатдан  олганда гепарин 
таъсири катализаторлар таъсирига ухшаб кетади:

А нтитром бин  III ^ --------------- f епарин **------А нтитром бии Ш м ром бин

А н т и гр о м б и н  Ш *гепари н  Т р о м б и н

Гепаринни тромботик з^олатларга даво ^илишда антикоагулянт 
тарицасида цулланилади.

Крндаги III антитромбин концентрацияси нормадагигащараган- 
да  икки баравар кам  буладиган ирсий нущсон маълум;  ана шундай 
нуксони бор одамларда  тромбозлар булиб туради.

III антитромбин афтидан, ^он ивишига царшилик курсатадиган 
системанинг асосий таркибий цисмидир. Бирок;, к;он плазмасида 
бонща оксиллар— протеиназалар ингибиторлари хам булади, бу
лар з^ам к;оннинг томирлар ичида ивиб ^олиш эз^тимолини камай- 
тира олади. Шулардан бирини — а 2- макроглобулинни курсатиб 
^тамиз.  У молекуляр массаси 720 ООО га борадиган йирик о^сил 
булиб, туртта ухшаш суббирликлардан тузилган.  Буо^сил купгина 
протеиназаларни, з^аттоки, кон ивишида иштирок этадйганларидан 
боищаларини з^ам ингибициялайди.

а 2-Макроглобулин таъсирининг механизми дикцатга сазовор- 
дир. Унинг таркибида купгина протеиназалар учун субстрат булиб 
хизмат циладиган пептид занжири цисмлари бор; протеиназалар 
мана шу «тузо^ хураги»га  келиб бирикиб, ундагн баъзи пептид 
богларини гидролизлайди, натижада а 2- макроглобулиннинг кон
формацияси узгаради ва у  худди копконга ухшаб ферментни уш 
лаб олади. Бунинг учун ингибитор улчамлари катта  булиши керак .  
Бунда фермент зарарланмайди: у  ингибитор билан комплекс бул
ган з^олда паст молекулали пептидларни гидролизлай оладию, ле-
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кин йирик молекулалар учун ферментнинг актив маркази етмай 
долади. «г-  Макроглобулин билан фермент комплекси дондан тез 
чикиб кетади:  унинг дондаги ярим умри тахминан 10 минут.

Крнни ивитадиган омиллар активланган долда донга куплаб 
тушиб турадиган булса,  к;ониинг ивишига даршилик курсатадиган 
система дуввати етмай долиши мумкин, тромбозлар пайдо булиш 
хавфи тугилади.  Жумладан,  баданнинг куп жойлари шикастланга-  
нида ва катта  хирургик операциялар вадтида ана шундай в а зи я г  
юзага келади.

X X I  боб 
М УСКУЛЛАР

Мускуллар бутун одам танаси массасининг ярмига якининю 
ташкил этади. Мускулларнинг функцияси таранг тортиш ва кис- 
дариб, калта  тортишдан иборат, шунинг натижасиДа организмнинг 
даракатланиши ва  механик кучга  даршилик курсатиши (статик 
нагрузкалар)  таъминланади.  Одам организмида мускулларнинг 
учта асосий тури тафовут дилинади:Адамнинг узининг ихтиёри би
лан дисдарадиган кундаланг-таргил скелет мускуллари^йхтиёрдап1 
ташдари дисдараверадиган кундаланг-таргил юрак мускул иуйн а  
ихтиёрдан ташдари дисдарадиган силлид мускуллар.  Мускуллар- 
дисдарпши АТФ энергияси дисобига юзага чикади ва бунга нерв* 
импульси сабаб булади.

Мускул айрим толалардан ташкил топган, мускулнинг шу тола- 
лари мускул дужайраларидаи иборатдир. Мускул дужайрасининг 
йугонлиги 10— 100 мкм га тенг, узунлиги эса мускул узунлигига 
баравар булиши мумкин;  одамдаги тикувчилар мускули дужайра-  
ларининг узунлиги 12 см га етади. Хужайра  плазматик мембрана 
(сарколемма)  билан уралган;  цитоплазмасида сарколеммасига  т а -  
калиб турадиган купдан-куп ( 100—200 та ) ядролари, митохрндрия- 
лари ва одатда дужай раларга  мансуб буладиган бошда органел- 
лалар бор. Эмбриогенезда дар бир мускул дужайраси купдан-куп 
утмишдош хуж а й раларнинг бир-бирига душилиши йули билан до- 
сил булади.  Ш ускул  дужайрасида алодида тахлитда тузилган од- 
сил д а с т а л а р и — миофибриллалар  бор, булар дужай ра буйлаб 
жойлашган.  Миофибриллалар уз  навбатида икки хил — йутон ва-' 
ингичка оксил ипларидан (филаментлардан) тузилган. Йутон ип- 
ларнинг асосий одсили миозин булса,  ингичка ипларнинг асосий 
одсили актиндир. Миозин ва  актин иплари барча дисдарувчи сис- 
темаларнинг асосий таркибий дисмидир.

Мускулларнингкундаланг ва буйлама кесмаларини электрон 
микроскопда урганиш миофибриллаларда актин ва миозин 
иплари датъий тартиб билан жойлашганини курсатиб берди 
(159-расм) .  Миофибрнлланинг функционал бирлиги сйркомер — 
миофибрилланинг иккита Z-пластинкалари орасидаги дисмидир 
(узунлиги 2,5 мкм келади) .  Саркомер урта кисми билан М-плас,-



Z -  пластинка М-чиэиц Z-пластинка

>ЦЧЦ*1

I I
1-диск А -диск

С арком  ер

159-расм. М ускул  тола- 
сининг тузилиши: 

а  — электрон ми кр оскоп да  
олинган  фотосурати ; б — 
сарком  ер ту зили ш и ки нг  с х е 
маси  /ю кор и д а -уз  у н ас и г а ,  
п а с т д а  к^ н д а л а н ги га  олин

г ан  кесмалар/.

тинкага бириккан миозин иплари дастасини (М-чизш^) ва Z-плас- 
тинкаларга  бириккан актин иплари дасталарини уз  ичига олади. 
Саркомерлариинг бир иеча юзтаси миофибриллани ^осил к,илади.

Миофибриллада йугон ипли ^исмларнинг ингичка ипли цисм- 
.лар билан навбатлашиб бориши (А-дисклар ва I-дисклар)  мус- 
кулларни кундалангига чизилган шаклда  1̂ илиб курсатади 
(мускулларнинг кундаланг-таргиллиги). К ис^аРиб турган мускул- 
нинг электрон микроскопда олинган фоторасмида I -дисклар деяр- 
ли йуколиб кетиши, йугон ипларнинг учлари Z -пластинкаларга,  
■ингичка ипларнинг учи эса М- чизицца я^инлашиб келиши куриниб 
туради.  Бу—кискариш ингичка ва йугон ипларнинг бир-
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бирининг ^аршисига цараб 
сирралиши йули билан юзага 
чикади демакдир.  К,ис^аргани- 
да  саркомерлар 25—50 фоиз
га калталашади.

Миофибриллаларни узига 
жо цилган саркоплазмани бу
лар орасидан эндоплазматик 
(саркоплазматик) ретикулум- 
нинг цистерналари ва найча- 
лари тури, шунингдек кунда-  
ланг  найчалар системаси 
тешиб утади, кундаланг най
чалар системаси саркоплазма- 
тик ретикулумга зич тацалиб 
турадию, лекин улар билан 
туташмайди (160-расм).

Биохимиклар качонлардан 
бери жавобини излаб келиша- 
ётган масалалар  ^уйидаги- 
лардан иборат: мускул i^Hci^a- 
ришининг молекуляр механиз
ми цанаца;  АТФ энергияси 
кай тарифа механик энергияга 
айланади;  нерв толаси мем- 
бранасининг электр потенциа- 
ли, яъни нерв импульси ^ай 

тарифа мускулнинг цис^ариш жараёнини бошлаб беради.
Мускуллар биохимиясини урганиш мускулларни зарарлайдиган 

касалликлар (мускул дистрофиялари, гиподинамиядаги узгариш
лар )  нинг молекуляр механизмларини тушуниб олиш учун, шу
нингдек спортчилар ^амда касб-кори яхши жисмоний тайёргарлнк- 
ни талаб хиладиган кишилар (масалан,  космонавтлар) ни манщ 
^илдириб бориш методларни танлаб олиш учун му^имдир.

МИОЗИН ИПЛАРИНИНГ ТУЗИЛИШИ

Миозин иплари миозин оцсилидан ташкил топган; бу о^силнинг 
тузилиши 161-расмда курсатилган.  Миозин скелет мускулларидаги 
барча оксилларнинг деярли ярмини ташкил этади. Миозин моле
куласида  бир-бирига ухшаш иккита огир полипептид занжири билан 
(хар кайсисииинг молекуляр массаси 200 000) туртта енгил поли
пептид занжири булади (буларнинг молекуляр массаси 20 000 ат 
рофида).  ^ а р  бир огир занжири С-учки томонидан буйининг кун 
кисмида а-спирал конформациясига эга булиб, иккала спирали 
бир-бирига уралиб туради;  молекуланинг шу цисми таё^ча шакли
д а  булади. Хар бир занжирнинг царама-^арши томондаги учлари 
(N -учлари) глобуляр шаклга  эга булиб, молекуланинг «бошчаси-
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160-расм. М ускул  толасининг к у н д а 
л а н г  найчалари ва саркоплазматик 

ретикулуми:
1 — миофибриллани у р а б  т у р а д и г а н  с а р 
к о п л а з м а т и к  р е т и к у л у м ;  2—Т -най чалар ;  

3—Т-найча о р з и ; 4—сар к о л е м м а .
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161-расм. Саркомердаги миозин (а) ва миозин ипи (б) нинг тузилиши.

ни» ^осил цилади. Бошчаларининг ^ар бирига иккитадан енгил 
занжирлар ковалентмас тарзда бириккан булади.

Миозин АТФ гидролизини катализлайди;  буни Энгельгардт ва) 
Любимовалар 1939 йилда ани^лашган. Гидролиз энергияси мускул-  
нинг цис^ариши учун сарфланади. Бир мунча кейинро^, каталитик 
актив марказнинг миозин молекуласи бошчаларида жойлашган 
булиши ани^ланди. Миозиннинг АТФаза активлигига эга эканли- 
гининг кашф этилиши мускул ^ис^аришини текшириш ишларини 
ж у д а  ^ам жонлантириб юборди, чунки цисцариш энергияси ман- 
баини ^амда шу энергиядан фойдаланишда миозиннинг ролини 
курсатиб берган дастлабки далил булди.

Миозин молекулаларининг таё^часимон думлари узунасига  бир- 
бири билан бирикиб дасталар  хосил к;илиши мумкин;  бошчалари 
даста  юзига думбайиб чик£иб, унинг атрофида спирал буйлаб саф 
тортиб туради.  М-чизи^ со^асида дасталар  «думи думига та^алиб»- 
бир-бири билан туташиб кетади (161-расм) .  Шу тарифа саркомер 
миозин иплари юзага келади,  буларнинг ^ар бирида 400 та атро
фида миозин молекулалари булади.

Актин иплари таркибига актин, тропомиозин ва тропонин о^- 
силлари киради. Иплар асосини актин молекулалари ташкил э та 
ди. А к т и н  молекуляр массаси 43000  булиб, диаметрн 5 нм 
атрофида келадиган шарсимон молекулалардан иборат глобуляр 
окрилдир; шу шаклдаги актин G - актин (глобуляр актин) деб а т а 
лади.  G- актин мускулдан  л'апщаридаги купгина дужайраларда  ^ам  
булади.

АКТИН ИПЛАРИНИНГ ТУЗИЛИШИ
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G - актин молекулалари ковалентмас тарзда бирикиб, фибрил
ляр  актин з^осил ^ила олади, — F -актин деб шуни айтилади. F -ак 
тин молекулаларининг шакли бир-бирига уралиб кетган икки 
анода мунчокща ухшайди (162-расм) .  Мускул  з^ужайраларида ак- 
тинкинг ^аммаси F - актин шаклида булади.

F- актинга миозин бошчалари келиб бирикиши мумкин, шу 
билан бирга F-актиндаги з^ар бир G-актин молекуласида миозин- 
ни бириктириб олиш маркази бор. Ана шундай узаро таъсир на
тижасида миозиннинг АТФаза  активлиги неча юз баравар ортади. 
F - актиннинг миозин билан з^осил ^илган бирикмаси актомиозин 
деб аталади.  Саркомердаги миозин билан актин иплари уртасида 
богланишлар зфсил булиши мускулнинг ^ис^ариш жараёнида  му- 
з^им ахамиятга  эга.

Актин нпларидаги бош^а о^сил — т р о п о м н о з и н  — молеку
л ал а р и  узунлиги 40 нм га  борадиган таё^чалар шаклида булади.  
Улар F - актин спирал тасмасининг новлари я^инидан, унинг узу- 
наси буйлаб жой олади, шу билан бирга ^ар бир тропомиозин 
молекуласи еттита G-актин молекуласи билан бирикади, учлари 
эса 1фпни тропомиозин молекулаларига та^алиб туради (162- 
расмга ^аралсин) .

Актин инларидаги учинчи о^сил — т р о п о н и н  — глобуляр 
шаклга  эга ;  у  учта з^ар хил с'уббирликлардан тузилган.  Тропонин 
тропомиозин ва актин билан ковалентмас тарзда бириккан; з^ар 
бир тропомиозин молекуласига  битта тропонин молекуласи турри 
келади.  Тропонин суббирликларидан бирида Са-бириктирувчи 
марказлар бор: бу суббирлиги тузилиши жихатидан кальмодулин- 
га ухшаб кетади.

Ингичка иплар пластинкаларга бириккандир, бу пластинкалар 
з^ам ок.силли структуралардир.

Миофибриллалардаги миозин, актин, тропомиозин ва тропо
нин микдори тегишлича тахминан 55, 25, 15 ва  5 фоизга тенг.

Миофибриллалар оцсилларини мускулдан ажратиб олиш ва 
соф з^олда урганиш мумкин.  Улардан in vitro миозин ва  актин ип- 
ларини ажратиб олса булади.  Миозин ва актин ипларини з^ужайра 
мембраналари ва миофибриллаларни оз^иста емиргандан кейин 
мускул ту^имасидан ажратиб олиш з^ам мумдин. Юцорида айтиб 
утганимиздек,  миозин бошчаларининг актин ипларидаги G- актин
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162-расм. Саркомер G-актини билан F -актини (а)  в а  актин ипи (б) 
нинг тузилиши.
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молекулаларига бирикиши на
тижасида ^осил буладиган 
актиномиозин комплексларипи 
^ам олиш мумкин (кундаланг 
куприкчаларни) . Актиномио
зин толалари муайян шароит
ларда in vitro цисцара олади.. 
Мускул  ^ис^ариши механиз-  
мини урганиш учун ана шун
дай модел системалардан фой- 
даланиш ни^оят даражада .  
самарали булиб чи^ди.

МУСКУЛ К И С Ц А Р И Ш И  
М Е Х А Н И З М И

Мускулларнинг цисцариши з^ар бир саркомерининг калта торти- 
ши натижасидир.  Саркомер миозин иплари орасидан актин ипла- 
рининг М- чизиц томонга караб сурилиб кириб бориши йули билан 
кал та  тортади; актин иплар бириккан Z - пластинкалар миозин 
ипларининг учларига ж у д а  зич та^алиб келганида калта тортиш 
энг куп д а р а ж а г а  етади (163-расм).  Актин ипларининг з^аракатла- 
ниши, уз  навбатида,  миофибриллалар туртта асосий о^силлари — 
миозин, актин, тропомиозин ва тропониннинг узаро таъсир ^илиши 
натижасидир.  Саркомернинг кис^ариши АТФ гидролизи билан д а 
вом этади ва кальций ионлари томонидан идора этиб борилади.

„ К,иск;ариш вацтида миозин ва актин иплари уртасида функция- 
ларнинг та^симланишини ^уйидагича тасаввур этиш мумкин.  Мио
зин ипларида АТФ гидролизи учун актив марказ ,  АТФ энергияси- 
ни механик тортиш кучига айлантириш учун мослама,  актин 
иплари билан туташиш учун мослама ва  актин иплари томонидан 
келадиган идора этувчи сигналларни ^абул цилиш учун мослама 
бор. Акт’ин иплари миозин иплари билан туташиш механизмига ва 
цискариш хамда бушашишни идора этувчи механизмларга эгадир.

Саркомер ^ис^аришининг тажриба натижаларига з^аммадан 
Kf'pa купро^ мос келадиган модели 164-расмда курсатилган.  Мио
зин бошчаларининг АТФаза  марказлари АТФ га  говори д а р а ж а д а  
яцин булиши билан ажралиб туради,  шунга к^ра мускулда бошча- 
ларнииг купчилигида бириккан АТФ булади.  Актин ипи мономер- 
ларида Са2+ ионлари иштирокида миозин бошчаларини бирикти
риб олиш марказлари очилади. Бу нарса тропониннинг Са- бирик
тирувчи суббирлигига Са2+ келиб бирикиши натижасида руй 
беради (164-расм, а).

Са2+ ионлари бутун тропонин — тропомиозин — актин система- 
сида биттадан тропонин ва  тропомиозин молекуласини ва еттита 
G- актин молекуласини уз  ичига оладиган конформацион узгариш- 
ларни келтириб чицаради: еттита актин мономерининг х;аммасида 
миозин бошчалари билан бирикиш марказлари очилади. Миозин 
бошчаси актин мономерларидан бирига (энг я^индагисига) келиб

Й Ь.
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163-расм. Саркомернинг ^ис^ариши:
а — тннчлик полати ; б — у р т а ч а  ки скар иш ;
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бирикади ва  шу йул билан а к 
тин ва миозин иплари туташиб 
^олади ( 164-расмдаги б ^олат) .

Бошчанинг актинга келиб би- 
рикиши АТФаза марказиии а к 
тивлаштиради,  АТФ гидролизла- 
ниб, АДФ билан фосфат актив 
марказни ташлаб чикади, бу — 
миозин конформациясининг у з 
гариб цолишига олиб келади:  
бошча билан миозин молекула
сининг думи уртасидаги а  бур- 
чакни кичрайтиришга интилади- 
ган, яъни бошчани М-чизи^ то
монига букишга интиладиган 
кучланиш юзага келади.  Бош
ча актин ипига бирикиб турган- 
лиги учун, у  М-чизи^ томонга 
эгилар экан,  актин ипини з^ам 
худди шу томонга суради (164- 
расмдаги в з^олат). Энди АТФ
аза  маркази янги АТФ молеку- 
ласини бириктириб олиши м ум 
кин булади;  унинг бирикиши 
миозин бошчасининг актинга 
якинлигини камайтиради,  миозин 
дастлабки холатга цайтади ва 
актин билан узаро таъсирнинг янги цикли бошланади. Янги цикл- 
да  уша бошчанинг узи энди актиннинг Z -пластинкага я^инрок; 
турган бошка мономерига келиб бирикади, чунки актин ипи бош- 
дан охиригача сурилиб долган булади (164-расмдаги г з^олат).

)^ар бир миозин ипидаги неча юзлаб миозин бошчалари бир 
вацтда (лекин баравар эмас)  ишга тушиб, актин ипини ичга тор- 
тади. Мускул кисцариши секунднинг юздан бир улушлари (0,02 
секунд атрофида) зурайиб бориб, энг охирги д араж асига  етади. 
К^сцариш кучи ишга тушган миозин бошчаларининг сонига бог- 
лик; булади.

Тинч турган мускул эластик булади,  осон чузилади. К^сцаргап 
мускул,  аксинча, эластикмас ,  таранг тортиб турадиган булади;  
актин ва  миозин иплари орасидаги богланишлар чузилишга тус- 
1̂ инлик ^илиб туради.

Мускулларда  АТФ концентрацияси нихоятда камайиб кетгани- 
да з^ам мускул таранг тортиб, ^атти^ булиб колади, яъни ригидлик 
юзага келади;  мана шундай шароитларда тобора купрок соидаги 
миозин бошчалари в з^олатда актин билан борланган булиб к,о- 
лади (164-расм) ,  чунки бундай ^олатдан чик;иш учун АТФ керак 
булади.

Ана шундай ригидлик, масалан, кучли гипоксия ма^алида пайдо
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'булиши мумкин.  Мурданинг ^отиб 1̂ олиши з^ам АТФ йу^олиб ке 
тиши туфайли актин иплари билан миозин иплари уртасида бор
лар юзага келишига ало^адордир.

М У С К У Л  К И С Ц А Р И Ш И Н И Н Г  Б О Ш Л А Н И Ш И

Мускул цис^ариши нерв толасининг з^аракат потенциали билан 
бошланади,  нерв толасининг з^аракат потенциали медиатор ёрда
мида нерв-мускул синапси оркали Т-система сарколеммалари ва 
гнайчаларининг з^аракат потенциалига айланади.  Найчаларнинг 
тармо^лари з^ар бир миофибриллани ураб олади, шунингдек сар- 
.коплазматик ретикулум цистерналарига та^алиб туради (160-расм- 
т а  ^аралсин).  Цистерналарда анча катта  концентрацияда кальций 
булади, унинг бир цисми секвестрин деган махсус Са-бириктирув- 
>чи махсус о^сил билан бириккан ^олда са^ланади.  Найчалардан ке
ладиган  з^аракат потенциали саркоплазматик ретикулум цистерна- 
ларидан Са2+ ажралиб чи^ишига сабаб булади (бунинг механизми 
урганилган эмас ) .  Тинч з^олатда турган мускулларда  хужайралар  
цитозолидаги кальций концентрацияси 10-7 моль/л дан бир мунча 
кам ;  цузгалиш маз^алида у  10-5 моль/л гача ортади. Ана шундай 
■концентрацияда тропонин молекулалари Са2+ ионлари билан ту- 
шинади ва ^ис^ариш бошланади.

Саркоплазматик ретикулум мембранасида С а -А ТФ аза  булади, 
у  шу мембраналарнинг купчилик интеграл оксилини (барча oiv 
силларнинг 90 фоизга як,инини) ташкил этади.  Цитозолда Са2+ 
концентрацияси кутарилганида Са -А ТФ аза  уни ретикулум бушли- 
рига кайта з^айдай бошлайди. Нервдан Са2+ нинг цистерналардан 
чи^ишига сабаб буладиган янги импульс келмаса ,  у  з^олда С а2+ 
концентрацияси цитозолда 10~7 моль/л гача камаяди  ва  мускул 
бушашади.

С И Л Л И К  М У С К У Л Л А Р Н И Н Г  К И С К А Р И Ш И

Силли^ мускуллар кундаланг-таргил мускулларга  Караганда 
бонщача тузилган;  улар камро^ урганилган,  улар з^ам актин ва 
миозин толаларининг АТФ иштирокида узаро таъсир к;илиб, бир- 
бирига нисбатан сурилиб бориши йули билан ^ис^ариши маълум.

Силли^ мускулларнинг ^ис^ариши учун з^ам миофибриллалар 
■соз^асидаги Са2+ концентрациясининг ортиши сигнал булиб хизмат 
килади, лекин бунинг механизми кундаланг-таргил мускулларда-  
ги билан бир хил эмас.

Силли^ мускул хужайраларида Са2+ ионлари концентрацияси 
10~5 атрофида булганида Са-бириктирувчи о^сил кальмодулин 
билан бирикади (165 -раем) .  Са- кальмодулин комплекси миозин 
киназасига бирикиб, уни активлаштиради.  Активлашган киназа 
миофибриллалар таркибидаги енгил миозин занжирларини фос
фориллайди ва бу реакция ^исцаришга сабаб булади. Мускул 
Са2+ концентрацияси 10-7 моль/л гача камайганидан кейин ^ис-
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фосфорилланган 
м и о з и н  

( н и  с ц а р и ш )

ФосФатаза

165-расм. Силлик; мускуллар  ^ис^аришииииг идора эти
лиши.

Харади; бунда Са-кальмодулин-киназа комплекси диссоциланиб, 
фосфатаза таъсирида миозиндан фосфат кислота ажралиб чикади. 
Мускул цис^аришини бошлайдигаи ва тухтатадиган мана шу ме
ханизм кундаланг-таргил мускуллардаги  механизмдек унчалик 
тез ишга тушавермайди.

Силлих мускуллар ^ис^аришини идора этувчи система адени
латциклаза  системасига х ам богли^дир. Миозинни фосфорилловчи 
киназанинг узи хам цАМФ га боглик; булган боища протеинкиназа 
таъсирида фосфорилланиши мумкин (165-расм).  Фосфорилланган 
киназа Са2+- кальмодулинга камрох я^ин булади ва  купгина х ис'  
ми активлашмаган холда ^олаверади.  К,ондаги адреналин кон
центрацияси ошиб кетганида хон томирлар ва ички органлар сил
лих мускулларининг фкщариши шунга боглик;, чунки адреналин 
силлих мускуллар хужайраларидаги  адренилатциклазани актив
лаштиради ва цАМФ концентрацияси ортади.

М У С К У Л М А С  К И С К А Р У В Ч И  О К С И Л Л А Р

Актин билан миозин хам м а  хуж айраларда  булади ва уларнинг 
Харакатланишини — лейкоцитлар, тромбоцитлар, фибробластлар 
ва боища хужайраларнинг амёбасимон з^аракатларини, хужайра- 
лар ичида юзага чихадиган х аРак атл аРни (масалан, хромосома 
ларнинг бир-биридан узоцлашиб, тархалишини), эндоцитоз билан 
экзоцитозни, эпителиал хуж айралар  киприкчалари х амДа МИкро- 
ворсинкаларининг х аРакатларини таъминлаб беради. М ускул \у~
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Жайраларидагига дарши ^ларод, боШДа Дужайраларда МйозйН- 
нинг нисбий микдори актин миддорига дараганда камрод булади;  
баъзи турдаги дужайраларда  фадат актин бор, холос. Актив да- 
ракат  дилиб турадиган дуж айраларда  актин (макрофаглар,  тром- 
бодитларда) цитоплазма одсилининг купчилигини ташкил этади: 
унинг микдори дам ма одсилларга нисбатан олганда 20—30 фоиз
га  етади; камрод даракат  диладиган дужайраларда  актин 1—2 
фоиз миддорида булади. Д амма  долларда дам бу одсиллар дис- 
даришга лаёдатли фибрилляр структуралар досил дилади. Бу 
структураларнинг тузилиши, даракатни юзага чидариш ва дисда- 
ришни идора этиш механизмлари етарлича урганилган эмас.  Х,у- 
жайраларнинг даракатида тубулин одсилларидан тузилган мик- 
ронайчалар дам иштирок этади.

М У С К У Л  ИШИ У Ч У Н  Э Н Е Р Г И Я  М А Н Б А Л А Р И

Энг зур активлик билан ишлаб турган скелет мускули тинч 
турган мускулга  дараганда неча юз баравар купрод энергия сарф- 
лайди, шу билан бирга тинчлик долатидан энг зур иш долатига 
утиш секунднинг улушлари ичида руй беради. Шу муносабат би
лан бонща органлардан фард дилиб, мускуллар учун АТФ синтези 
тезлигини ж у д а  кенг доираларда узгартирадиган,  шунингдек бир 
иш режимидан бошда иш режимига тез кучирадиган механизмлар 
зарур булиб долди.

АТФ х,осил булишини кучайтирадиган механизмлар.  М ускул 
лар ишиии энергия билан таъминлаб берадиган купгина жараён-  
лар олдинги булимларда куздан кечириб чидилган. Булар ^ато- 
рига мускулларни оксидланувчи субстратлар билан таъминлашни 
купайтириш: жигар ва  мускуллар гликогенини сафарбар этиш, сут 
кислотадаи глюкоза досил дилиш (глюконеогенез, Кори цикли ва 
глюкозоаланин цикли),  тупланиб турган ёгларни сафарбар этиш 
ва ёг кислоталари билан кетон таналарининг мускулларга  утиб 
туриши киради. Упка вентиляцияси ва дон одимининг тезлиги дам 
ортади, демак,  мускулларнинг кислород билан таъминланиши дам 
кучаяди.  Мана шу жараёнлар  аллостерик идора этишнинг асосий 
катаболизм ферментлари активлигини кучайтирадиган механизм
лари билан биргаликда АТФ синтезини неча-неча баравар кучай- 
тиради.

Ишлаб турган мускулда  А Т Ф — АДФ циклининг давра буйлаб 
айланиш тезлиги ортади. Лекин АТФ концентрацияси арзимас 
д а р а ж а д а  узгаради:  тинч турган мускулдагига  дараганда  атиги 
10—20 фоиз кам  булади,  холос.

Мускулда умумий АТФ миддори мускул массасининг 1 г га 
тахминан 5 мкмоль ни ташкил этади.  АТФ синтези тухтаганйда 
бу миддор тахминан 1 секундли ишга етади. Бундан 1 г мускулга  
дар секундда 5 мкмоль атрофида АТФ синтезланиб туриши керак 
деган хулоса келиб чидади. М ан а  шунга асосланиб туриб, танада- 
ги мускулларнинг 1/3 дисми (тахминан 10 кг  мускул)  ишга туша-
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диган ва иш 10 минут давом этадиган булса,  шу вацт ичида 1,5 кг 
атрофида АТФ синтезланишини (ва худди шунчаси АДФ га айла
нишини) ^исоблаб чи^иш мумкин. Бу рак;ам тахминий бир катта-  
лик булиб, куп д а р а ж а д а  ишнинг жадаллигига  боглик; булади, 
албатта .

Ишлаб турган мускулда митохондрияларнинг кислород билан 
таъминланиши чекловчи ^ал^а булганлигидан,  глюкозанинг ана
эроб йул билан парчаланишининг активланиши мудим а^амиятга 
эга булади. Гликолиз аденилаткиназа таъсирига боглик, бу фер
мент куйидаги реакцияни катализлайди:

2АДФ - у  АТФ -(- АМФ

Ишлаб турган мускулда  АДФ концентрацияси бип мунча о р т г а н ^  
(шунга яраша АТФ концентрацияси камайган)  булади;  шунинг г 

учун аденилаткиназа таъсири натижасида гликолизнинг асосий 
фермента — фосфофруктокиназанинг аллостерик активатори бул- 
миш АМФ концентрацияси з;ам ортади. Ана шу механизм мускул 
лар ишлаб турган ма^алда  гликолизнинг тезлашувида,  афтидан, 
асосий ролни 'уйнайди.

М ускуллардаги  энергия алмашинувини тез узгартирадиган ме
ханизмлар.  М ускулларда  креатинфосфат деган юксак энергияли 
модда бор, у  креатинкиназа таъсирида креатин билан АТФ дан 
^осил булади:

NH NH
I! л

С — МН2 С — NH — Р 03н ?
! t

N — СН3 4- АТФ ->■ N — СНз + А Д Ф
I I

сн2 сн2
I I

соон СООН
кр еати н  креатинфосфат

Бу реакция осой ^айтадиган булади.  Тинч турган мускулда креа
тинфосфат микдори АТФ мицдоридан кура 3'—8 баравар ортик; 
келади;  бу микдор мускулларнинг 2—5 секунд мобайнида з^р 
бериб ишлаб боришини таъминлаб беради. Шу ват^т ичида одам
15—50 м масофани югуриб босиб ^тиши мумкин.  Тинчлик ^олати- 
дан ишга утишда мускуллар олдинига кпеатинфосфатдан досил 
буладиган АТФ дан фойдаланади — бу АТФ ^осил булишининг 
энг тезкор йули. Шу орада бошка механизмлар:  мускул з^ужайра- 
ларидаги гликогенни сафарбар этиш учун кетма-кет  бошланиб ке- 
тадиган реакциялар механизми (шалола механизми) , шунингдек 
жигар билян ёг ту^имасидан оксидланиш субстратларини мускул-  
ларга  зур бериб "тказиб берувчи механизмлар ишга туптади. Мус
кул  ишлаб турган вактда биринчи навбатда запас углеводлар 
сарфланишит'л узок иш вактида эса ёрлардан фойдаланинт аст;' 
секин купай ;  ̂ боришини эслатиб утамиз.  Анаэроб ва аэроб й^л-
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лар билан АТФ ^осил булишининг нисбий жадаллиги ^ам у з г ара 
ди: ^ис^а муддатлн зур иш (масалан,  100 м масофага югурнш) 
бутунлай деярли гликолиз ^исобига утиши мумкин. Иш давом 
этаверадиган булса,  аэроб жараён  улуши ортиб, анаэроб жараён  
улуши эса камайиб боради.

Кизил ва  оц мускуллар . Скелет мускуллари бир хилда булмай
ди, уларнинг бир неча тур-хиллари тафовут ^илинади, шуларнинг 
асосийлари 1̂ изил (сусткаш, аэроб) мускуллар билан ок; (тезкор, 
анаэроб) мускуллардир.  К,изил мускулларда  митохондриялар куп, 
улар глюкоза, ёг кислоталари, кетон таналарини юкори д а р а ж а д а  
аэроб йул билан оксидлаш хусусиятига эга.  Бу мускуллар i^oh би
лан яхши таъминланиб туради ва миоглобини куп булади, шу мио
глобин уларга  1̂ изил ранг бериб туради.  СЦ мускулларда  мито
хондриялар кам, лекин бунинг эвазига гликолитик ферментлар куп 
булади,  шунга кура гликогеннинг анаэроб йул билан парчалани- 
ши бу мускулларда  катта  тезлик билан юзага чикади. Бу мускул 
ларнинг функционал имкониятлари з^ам шунга яраша х;ар хил 
булади. 1̂ изил мускуллар узо^ ишга купроц мослашгандир, х;ол- 
буки, оц мускуллар тинчлик ^олатидан максимал  активлик ^ола- 
тига тез утади,  чавдон ^ис^аради, лекин уларда  чарчаш тез бош
ланади:  мускул хужайраларидаги  гликоген запаслари тез тугаб 
колади, кондан глюкоза утиши ва о^ мускул ^ужайраларида бун
дан фойдаланиш эса секинлик билан боради.

Одам танасида нуцул oi  ̂ ёки ну^ул ^изил мускуллар булмайди 
(купгина ^айвонлар, масалан, паррандалар,  ^уёнлардан фарк; ^и- 
либ).  Одам мускуллари ^ам г^изил, хам  ок; мускул толаларидан 
иборат булади;  буларнинг нисбий микдори турли мускулларда  бир 
хил эмас. )^ар бир одамнинг узига  хос, яъни индивидуал тафовут
лар ^ам булади.  Мана шу нарса одамларнинг спорт имкониятла- 
рига ба^о беришга имкон тугдиради:  масалан,  мускулларида ок 
толалари куп одамни анча исти^болли спринтер (яцин масофага 
югуриш спортчиси) деб ^исобласа булади.

ЮРАК МУСКУЛИ ДАГИ  АЛМАШ ИНУВ ХУСУСИЯТЛАРИ

Юрак мускули бир кеча-кундузда 100 000 мартадан кура куп- 
ро^ ^исцариб, 7200 л атрофида к;онни ^айдаб беради. Миокард 
тузилиши ва хоссалари жихатидан 1̂ изил скелет мускулларига fx -  
шашдир. Юрак мускулидаги энергия алмашинувининг хусусияти 
унинг табиатан бутунлай деярли аэроб булишидир. Бунда энергия 
етказиб берадиган асосий субстратлар ёг кислоталари булиб хиз
мат к;илади: юрак мускули томонидан истеъмол к;илинадиган кис- 
лороднииг 70 фоизга яг^ини ёг кислоталарини оксидлашга сарф
ланади. Бундан таищари, глюкоза,  сут кислота билан пироузум 
кислотадан фойдаланилади. Овк;ат ейилганидан кейин глюкозадан 
фойдаланиш ортиб, ёг кислоталаридан фойдаланиш кам аяди ;  
жисмоний иш вацтида юоакни энергия билан таъминлаб туришда 
сут кислота улуши ортиб боради.
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Ишлаб турган мускулда  талайгина мицдорда аммиак ^осил 
булиб боради. АМФ нинг дезаминланиши бевосита аммиак манбаи 
булиб хизмат ^илади:

АМФ + Н20->ИМФ + NH3
Лекин аспарагинат кислота аминогруппасидан фойдаланиб, АМФ 
яна ^айтадан юзага келади:

ИМФ +  Аспартат + Г Т Ф - у  АМФ + Фумарат +  ГДФ + Н3РО4
Фумар ат  кейин оксалоацетатга  ва сунгра аспартатга айланади. 
Шундай к;илиб, аммиакнинг бирламчи манбаи деб оксалоацетат 
билан трансаминланадиган аспарагинат кислота ва бош^а амино- 
кислоталарни ^исоблаш мумкин. Ана шу реакциялар системаси, 
афтидан, аминокислоталарнинг билвосита йул билан дезаминла
ниши учун хизмат ^илади, ^осил буладиган кетокислоталардан эса 
энергия манбалари урнида фойдаланилади. Бундан ташкари,  
аммиак гликолизда ^осил буладиган сут кислота туфайли му^ит- 
нинг кислотали булиб ^олишига йул ^уймаслиги мумкин.

К А Р Н О З И Н  В А  А Н З Е Р И Н

Мускул ту^имасининг характерли таркибий ^исмлари карно- 
зин ва анзерин деган гистидинли дипептидлардир:

НС ===== С—СНг— с н —СООН НС =  С—с н 2—с  Н—СООН
I I I  I I I
N NH NH N N—СНз NH

ч с Х  <Uo c - oH 9 °  H
CH2 CHj
I I
CHr-NHj СН,—NH2

карнозин анзерин

Бу моддалар мускуллар билан миядан бош^а ту^ималарда деярли 
топилмайди; мускулларда  уларнинг концентрацияси анчагина кат 
т а — 100 г хом туцимага тахминан 100—200 мг дан тугри келади. 
Карнозин билан анзериннинг функциялари маълум эмас.

МУСКУЛ ДИСТРО ФИ ЯЛАРИ

Зурайиб борадиган бирламчи мускул дистрофиялари (миопа- 
тиялар) сезиларли д а р а ж а д а  ирсий табиатга  эга  булган огир 
касалликлардир.  Д ард  одатда болалик ёки усмирлик чогида бош
ланади.  У мускул ^ужайраларининг аста-секин ^алок булиб, би
риктирувчи тузима билан алмашиниб бориши билан намоён була
ди: мускуллар тобора заиф булиб бораверади ва пировард нати
ж а д а  бутунлай йуколиб кетади. Беморлар одатда инфекция 
^ушилишидан улиб кетади. Мускуллар лизосомалардан ажралиб 
чи^адиган нордон гидролазалар,  айни^са протеиназалар таъсири

М У С К У Л Л А Р Д А  АММИАК *О С И Л БУЛИШИ
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натижасида йу^олиб боради. Цитозолда лизосома фермеитлари 
пайдо булишига олиб келадиган дастлабки ну^соннинг нимадан 
иборат эканлиги маълум  эмас.

Е- авитаминоз ма^алида , мускуллар нервлардан мазфум ^илин- 
ган, ^имирламайдиган ^илиб щшилган (гипслаб боглаб ^уйилган),  
пайлари кесилганида х ам мускул толалари зур бериб парчаланиб 
боради (мускуллар атрофияси). Е-авитаминозда мускуллар атро- 
фияси, афтидан, мускул лизосомалари мембраналарининг перок
сид иштирокида липидларнинг оксидланиш ма^сулотлари билан 
зарарланишига богли^, чунки антиоксидант (витамин Е) булма-  
ганида бундай оксидланиш анча актив холда боради.

К Р Е А Т И Н  ВА К РЕ А Т И Н И Н  Э К С К Р Е Ц И Я С И

Мускуллар касалликларида, айни^са, уларнинг атрофияси би
лан бирга давом этиб борадиган дардларида к;ондаги креатин 
концентрацияси ортиб, у  сийдик билан бирга чи^иб туради.  Креа- 
тиннинг ^ондаги концентрацияси — синтези, сийдик билан бирга чи- 
^иб туриши (нормада бир кеча-кундузда 0 мг дан 150 мг гача кре-'  
атинин сийдик билан бирга чик;иб туради) ва креатинипга айла 
ниши тезликларинннг балансига креатипин х ам сийдик би
лан бирга чик;иб туради,  унинг микдори бир кеча-кундузда 1 — 
2 г га боради. Креатинин креатинфосфатнинг ферментсиз дефос- 
форилланиши натижасида хосил булади:

N H  ...— ►
/ II

С— NH— Р 0 3Н2 NH
I

НзС— N
I
СН2
I
СООН

креатинфосфат креатинин

Мускулларнинг касалликларида креатин чикиши купайиб, 
креатинин чикиши камаяди.  Чамаси,  бу — мускулларда  креатин 
фосфорилланиши тезлигининг пасайишига боглик;.

Нормада сутка  сари чи^иб турадиган креатинин микдори х аР 
бир одам учун узгармас ,  доимий катталик булиб, мускуллар мас- 
сасига тугри мутаносибдпр. Кондаги креатинин концентрацияси 
нормада 1—2 мг/дл булади.  Креатинин нефронларнинг каналча-  
ларида бирламчи сийдикдан 1̂ айта сурилмайди, шунинг учун чи- 
^ариб туриладигаи креатинин копточсалардаги фильтрация кат- 
талигини акс эттиради: креатинин чи^арилишига ^араб буйрак- 
лардаги фильтрация х ажми билан ^айта сурилиш — реабсорбция 
Хажмини хисоблаб чи^са булади. Буйраклар касалланиб,  фильтра
ция издан чш дан  махалларда креатинин чициши камайиб ^олади, 
унинг к;ондаги концентрацияси эса ортади: ^он билан сийдикдаги 
креатининни диагностика мацсадида ани^ланади.

- Г  <?-iNHЧ
НзС,—N—CHf

,с = 0  +  НзРО,
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X X II  боб
НЕРВ СИСТЕМАСИ

Одам миясида 10ш— 1011 нейрон булади.  Х,ар бир нейрон денд- 
ритлари ва  аксонлари ёрдамида талайгина бонща нейронлар билан 
боглангандир; одам бош миясидаги нейронлараро туташмалар 
(синаислар) сони 1013— 10й таг а  боради деб белгиланади. Денд- 
ритлар билан аксонларни >̂ ам ^ушиб ^исоблаганда,  нейрон юза- 
сининг ярмидан кура купрогини синапслар эгаллаган.  Аксон нерв 
дужайрасини эффектор хужай ралар  билан ^ам боглаб туради. 
Дендритлар билан аксонлар нерв импульсини утказиш учун хиз
мат ^илади. Мияга  сезги органларидан,  шунингдек мускуллар,  
пайлар, юрак, ^он томирлар, безлардан афферент импульслар 
о^им булиб келиб туради,  буларда  химиявий таркиб, механик бо
сим, чузилиш, температура узгаришларини идрок этадиган сезув- 
чи нерв охирлари булади.  Мияда  органларнинг функциялари ва 
юриш-туришии идора этадиган эфферент импульслар о^ими шакл- 
ланади.  Шундай 1̂ илиб, миянинг иши куп д а р а ж а д а  ахборот бе
рувчи афферент импульсларни расшифровка цилиш, яъни маъно- 
сини ча^иш ва боищарувчи эфферент импульслар яратишдан 
иборат булади.  Бу жараёнлар  ихтиёрий ^аракатларни боищаради 
(соматик ^аракат  системаси) ,  ихтиёрдан ташкари ишлайдигаи 
силли^ мускуллар,  юрак, безлар функцияларини идора этиб бора
ди (автоном нерв системаси) .  Нерв системаси олий функцияла
ри — онг ва тафаккур, шуииигдек ^ис-туйгулар, инстинктлар, хо- 
тира асосида ^ам шулариинг узи ётади.

Дозир нерв импульсининг юзага келиши ва  уни утказишнинг 
молекуляр механизмлари,  импульснинг синапсдан утиш механизм- 
лари зур бериб урганилмо^да.  Миянинг интеграл функцияларига 
келганда ,  нейробиохимиявий тад^и^отларнинг ^озирги а^волини 
шу муаммога ёндошиш йулларини топишдаги изланишлар деб 
таърифлаш мумкин, холос.

Купгина кузатувлар нерв системасининг бир ^анча касаллик 
лари молекуляр жараёнларнинг издан чикиши натижасида бошла- 
нишини ёки шундай узгаришлар бу касалликларнинг патогенезида 
му^им бос^ич булишини курсатиб турибди. Ана шундай касаллик- 
ларни ва^тида ва тугри ани^лаб олиш ^амда  уларга  даво к;илиш 
учун нерв системаси биохимиясини урганиш зарур.  Нейробиохи- 
миявий тад^и^отларнинг купгина натижалари ^озирнинг узидаёц 
медицииада амалда  татби^ этиладиган булиб ^олди.

НЕРВ ТОЛАСИНИНГ ТУЗИЛИШ И

Дендритлар ва аксонларнинг нерв толалари плазматик мембра
нанинг давоми булиб ^исобланадиган найдаи иборатдир. Нерв им
пульсини шакллантириб берадиган ва унинг тола буйлаб ^ара- 
катланишини таъминлайдиган асосий молекуляр структуралар 
тола мембранасида жойлашган.  Тола бушлигида цитоплазма (ак-
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166-расм. Нерв ^ужайрасининг тузилиши: 
а — нерв д у ж а й р а с и :  д ен др и тл ар и  /1/, боища нейронларнинг у н г а  так ;алиб ту р ган  охмр- 
лари  /2/, миелин п ар д а  /4/ билан  Уралган  аксони /3/; 5—Р а н в ь е  р а^н аси ;  б — миелинлп 

то ласининг к у н д а л а н г  кесим и ;  6—аксони ; 7—Ш ванн  х у ж а й р а с и  ядроси .

соплазма) булади;  аксоплазманинг асосий органеллалари тубулии 
деган о^силдан хосил булган микронайчалардир. Булар диаметри 
25 нм атрофида булиб, толанинг буйига даста  холида жойлашган.  
Бундан ташдари,  аксоплазмада о^силли боища фибрилляр струк- 
туралар хам бор: кам  урганилган о^силдан тузилган, диаметри 
10 нм келадиган нейрофиламентлар ва актиндан тузилган, диа 
метри 5 нм келадиган микрофламентлар шулар жумласидандир.  
Аксоплазмадаги фибрилляр структуралар аксоплазманинг нейрон 
танасидан синапсларга томон тухтовсиз харакатини юзага чица- 
ришда (аксоплазматик о^имни) иштирок этади.  Аксоплазматик 
о^имнинг тезлиги суткасига тахминан 20 см ни ташкил этади. 
Метаболитлар,  оксиллар ва субхужайра органеллалари (митохон
дриялар,  саркоплазматик ретикулум,  лизосомалар) шу ок;им би
лан нервларнинг синаптик охирларига етказиб келинади. Нейрон 
танаси томонга ^араб борадиган тескари о^им хам бор, у  бир 
мунча-секин булади.

Нерв толалари миелин парда билан у'ралган, бу пардани пери- 
ферик нерв системасида Шванн хужайралари,  мияда глия хужай-  
ралари (олигодендроглиал хужайралар )  хосил ^илади. Миелин 
парда Шванн ёки глия хужайралари плазматик мембранасининг. 
унумидир: мембрана икки букланган булиб, аксонни гир айлан
тириб, куп марта ураб туради (166-расм) .  Миелин парда аксон- 
нинг буйламасига 1̂ араб калта-калта гилофчалар х°сил ^илади, 
буларнинг орасида мнелинсиз жойлар — Ранвье рахмалари к;ола- 
ди: улар бир-биридан 0,1— 1 мм оралиада жойлашгандир.  Миелин 
парда мембранаси хам худди боища мембраналар сингари бир 
хилда тузилган. Миелин парда fqypyi  ̂ моддасининг массасига нис
батан олганда 70 фоиз липидлардан ва 30 фоиз о^силлардан ибо
рат.  Миелиннинг асосий липидлари 5 6 -ж а д в а л д а  курсатилган.  
Мия барча липидларининг 65 фоизга я^ини миелин пардаларда 
булади.

504



56 - ж а д в а л

Одам нерв ту^имаси миелинининг липид таркиби

\
[ Липид Мкадори,% Липид Микдори, %

Колестерин 27,7 Сфингомиелинлар 7,9
^Цереброзидлар 22,7 Фосфатидилсерин-
Фосфатидил-этано лар 4,8
ламинлар 15,6 Плазмалогенлар 5
Фсхгфатидил-холин 12,3
лар 11,2

__________ S

Миелин парда кушни толалар уртасида «кис^а туташиш» бу
лишига йул ^уймайдиган изолятор вазифасини бажаради,  асосан 
эса нерв импульсининг миелинсиз толалардагига  дараганда  т ах 
минан 6 баравар тез утишини таъминлайди (цуйига царалсин).

Миелин о^силлари, одатда,  гидрофоб, сувда эримайдиган була- 
дию, лекин мембрана липидлари билан ковалентмас бирикмалар 
хосил килади;  о^силларнинг баъзиларида ковалент тарзда бирик
кан §f кислоталар булади (протеолипидлар).

Миелин барча оцсилларинингтахминан 1/З^исми сувда эрийди
ган, «энцефалитоген» деб аталадиган ишкорий оксилга тугри келади 
(pi = 10,6). Шу о^силни баъзи тажриба хайвонларига юбориш 
у л арда аллергик энцефалит деган касалликка сабаб булади, бу 
касаллик нерв толаларининг миелиндан махрум булиши ва фа- 
лаж л ар  билан бирга давом этиб боради. Касаллик энцефалитоген 
оксилга антителолар юзага келишига боглик булади:  антителолар 
кейин нервляр ишкорий окснлининг узи билан реакцияга киришиб, 
яллигланиш жараёни бошланиши х>амда миелин пардаларнинг ши- 
кастланишига сабаб булади.  Тажрибада ^осил килииадиган ал 
лергик энцефалит баъзи жи^атлардан одамда учрайдиган таркрк 
склерозга ухшаб кетади ва шу касалликни урганиш учун модель 
тарикасида ундан фойдаланилади. Нервлар бошка касалликларда ,  
масалан, дифтерия невритлари, липидлар, углеводлар,  аминокис
лоталар алмашинувининг ирсий ну^сонларида хам миелинини йу- 
котиб, ундан махрум булиб колади.

НЕРВ ИМПУЛЬСИ

Нерв импульси юзага келиши ва утказилишини тажриба ша- 
роитларида танасидан жудо цилинган нейрон аксонида кузатнш 
мумкин. Масалан,  бака  нерви хужайралардан ажратилганидан ке 
йин бир хафтадаи кура купрок ва^т давомида импульсларнп 
утказиб туради. Аксондан аксоплазмани чикариб ташлаб,  уни туз 
эритмаси билай алиштириб куйилса ^ам, колган мембрана панча- 
си кузгалиш ва нерв импульсини утказиш лаё^атини сацлаб цола- 
ди. Нерв импульсининг электр характеристикалари ва механич-
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167-расм. Х аракат  потенциали.

щг икки томонидаги потенциал*- 
фар^ини, аксон ичига микроэлек- 

ми кальмарнинг ба^айбат аксонларидан тайёрлангаи худди i киритиб туриб, улчаш мумкин:
дай найчаларни ^улланиш йули билан биринчи марта у|>г;лик пайтида у 60_70 мВ га тенг,
чи^илган эди. )ий заряд аксон ичида булади.

Аксон мембранасининг нерв импульсини юзага келтирувчи тик потенниали 6vtvh толанинг 
сий цуроллари натрий „асоси" (Na, К-АТФаза) ва ионлар,, ,, f i  „ °1 ,р Т а ,а  бир „  “ Z  
зувчи икки хил канал натрии каналлари билан калии кж^Цнчлик-з^олатида кичик доиралар- 
ридир. Мана шу учала мосламаларнинг хар бири махсус <>i\ца узгаради,  холос. 
лардан тузилган муста^ил структура бирлигидир. Функцшшчлик потенциали нерв хужай- 
жихатдан учала мослама бир-бирига богланган. Натрии оо^рининг фацат узига хос хусусия- 
Na+ ионларини тапщарига,  К + ионларини эса ичкарига хайдаб, ,(ас. Натрий' насоси хамма хужай- 
энергияси хисобига мембрананинг иккала томонида шу 1И>1рнинг плазматик мембранасида 
концентрациясининг фарцини (градиентини) хосил ^илади. 1ДИ ва унинг таъсири хамма хол- 
рий.В'а калий каналлари очилиб, ёпилиши 'мумкин; 'Nat,',в а К + а мембрананинг икки томонида 

ларини шу ионлар концентрацияси ^градиентига 1̂ араб у т к 1Гр потенциали пайдо булиб, плазматик мембрананинг ички 
туради. Д е м а к  ион каналлари очи^ б у л г а н д а ^ а ,  К-АТФаза '■ Ид а манфий зарядлар орти^ча булиб туришига олиб келади.  
нидан юзага келтириладиган градиентни йу^ ^илиб юб(Ф аракат  потенциали. Нервнинг таъсирланиши аксон мембрана- 
мумкин. u ги натрий ва калий каналларини очади. Бу ходиса, афтидан,

Тинчлик потенциали. Тинчлик ^олатида натрий ва калм ii лларНИ з^осил 1̂ илган оксиллар конформацияси ва  ионлашуви 
наллари ёшщ туради.  Натрий насоси узлуксиз ишлаб, ион кои|,иши натижасида руй беради. Натрий каналлари калий ка- 
трациялари градиенти томонга чиь;иб кетган ионлар урнини арига ^араганда сал илгариро^ очилади ва  уларнинг утказиш 
дириб боради. Натрий насоси мембрананинг икки томонида Х(ати ортикрок булади.  Na+ ионлари окими натижасида аксон 
киладиган Na+ ва  К т ионлари концентрацияларининг фарци (;а мембраиа икки томонидаги электр потенциалининг каттали- 
i^a ионларнииг тарцалишига хам таъсир утказади  (57-жадп;3 у ЗГаради: аввал у  нулга тенг булиб ^олади (мембрананинг

сизланиши), сунгра яна кутбланиш руй беради, лекин эНди 
Чат зарядлар аксон ичида ташки томонидагидан кура купрок; 
ди (^утблилик инверсияси).  Ана шундай ^олатда потенциал- 
фар^и 40 мВ га етади, мусбат заряд  аксоннинг ичида булади. 
дай 1̂ илиб, тинчлик потенциалидан (—60 дан то —70 мВ гача 
диган потенциалдан) нерв таъсирланганида юзага келадиган 
< яття  потенциал к>иймати (—40 мВ) гача булган узгаришлар 

Концентрацияси, ммолций амплитудаси тахминан 100 мВ ни ташкил этади. (167-
----------- 0 .  Сунгрт натрий кяналлари ёпилади, калий каналлари эса
ташкарис1адИ) ^ужайрадан  К + ионлари чика бошлайди-да,  потенциал
----------- дан то —70 мВ гача, яъни тинчлик потенциали даражасигача

ради. Потенциални шу тарифа узгартириш учун жойини алиш-
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Тинчлик потенциалими цосил хиладиган асосий ионлар 
/тахмимий концентрациялари/

Ион

Na

Cl

Концентрацияси, ммоль/л

ичида

10
150

5

таш царисида

145

5

120

Ион

НСОз

ичида

10
155

25
(ши зарур булган Na+ ва К + ионларининг микдори шу к;адар 
(и, аксоннинг ички ва ташки томонидаги ионлар концентра- 
:и арзимас д а р а ж а д а  узгаради  (тахминан миллиондан бир 
/ига) .
1он каналлари 1\ИС1̂ арок; ва^т давомида очик; колади; улар 

Натижада динамик мувозанат i^apop топиб, бунда мембрана [ганидан кейин натрий насоси мембрананинг иккала томонида 
электрохимиявий градиент нулга тенг булади,  зарядлар эса птрнинг аввалдагидек  таксимланишини тиклайди. Ана шу хо- 
кис тацсимланади:  аксон ичида манфий электр потенциалЛ]Лар тартиби харакат  потенциали деб аталади:  у 1 мс дан 
танщарисида мусбат электр потенциаллари орти^ча туплан, купро^ давом этади. Киймати бутун аксоннинг бошидан охн- 
яъни мембрананинг икки томонида электр потенциалларН1[Ча бир хилда буладиган тинчлик потенциалидан фарк килиб, 
фар^и юзага келади, буни тинчлик потенциали дейилади. Мем^кат потенциали аксоннинг ж уд а  кичик бир кисмини (миелин- 
----------------

507А — макромолекулалар ва фосфатларининг анион группалари
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ралиб туради вя 
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!аб булади. 
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/
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ли толалардан битта Ранвье раднасидан кейингисигача булган 
цисмини) уз  ичига олади.

Кандай булмасин бирор сабаб тинчлик потенниалини тахминан 
—50 мВ гача камайтириб ^уядиган булса (бусага катталиги) ,  бун
да ^ар сафар ^аракат  потенниали пайдо булаверади.  Тажрибада 
электр токи ёки аксон таищариси ва ичкарисидаги ионлар нисбий 
кондентрацияларини узгартириб куядиган эритмаларни цушиш 
ана шундай сабаб булиши мумкин. Д аракат  потенциалинн юзага 
чи^арувчи механизм «бор ё йук;» крнуни асосида ишлайди: таъси- 
рот ^аракат  потёнциалини узгартирса-ю,  лекин бу узгариш 50 мВ 
га етмаган булса,  з^аракат потенциали пайдо булмайди;  бордию, 
бусага  ^ийматига етилган ёки ортиб кетилган булса,  у  ^олда з а̂р 
сафар бир хилдаги з^аракат потенциали юзага келаверади.

Ион каналлари очилиши ва ёпилишининг молекуляр механиз
ми унча хам аниц-равшан эмас. Бу структураларнинг оксиллари 
мембрананинг к;утбланиш даражасига  сезгир булади ва потенциал 
50 мВ гача камайганида каналларни очиб, конформацияс'ини у з 
гартиради, деб уйлаш мумкин. Конформация узгаришлари,  бир 
бошланиб олганидан кейин, ионлар концентрацияси ^андай були- 
шидан цатъи назар давом этиб бораверади ва пировард натижа
д а  оксиллар дастлабки ^олатига цайтиб келади;  худди пружина- 
ли эшйк зарб билан очилганида ёпилиб цолганндек, каналлар з^ам 
ёиилиб ^олади. Д аракат  потенциалининг ^анча давом этиШи к а 
наллар очиц турадиган вак>тга боглид. Каналлар ёпилаётган, пай
тида улар цутбланишга сезгир булмайди ва шу пайтдан таъсирот 
х аракат  потенциалини келтириб чицармайди (1 мс атрофида д а 
вом этадиган рефрактер давр) .

Даракат  потенциалининг аксон буйлаб утиб бориши. Харакат 
потенциали аксоннинг бир 1̂ исмида пайдо булганидан кейин ион- 
ларнинг шу жойдан тола буйлаб диффузияланиб утиши туфайли 
^ушни жойда тинчлик потенциалини камайтириб куяди ва бу ерда 
з^ам з^аракат потенциали пайдо булишига олиб боради. Бир жойда 
юзага келган харакат  потенциали ана шу механизм туфайли бу
тун аксондан утади ва кабул 1̂ илувчи хужайрага  етиб боради. Ана 
шу сифатдаги харакат  потенциалини нерв импульси деб аталади.

Сутэмизувчиларнинг миелинли нерв толасида натрий ва калий 
ионлари каналлари Ранвье рахналарининг миелиндан мазфум 
булган ^исмларида жойлашгандир,  бу ерда аксон мембранаси з̂ у- 
жайралараро суюкликка тегиб туради.  Шунинг натижасида нерв 
импульси (сакраб-сакраб» утиб боради: бир раз^надаги каналлар 
очик турганида аксон ичига утадиган Na+ ионлари аксон буйлаб 
кейинги ра^нагача диффузияланиб боради, бу ерда потенциалии 
50 мВ гача камайтиради ва шу тарифа з^аракат потенциалини 
пайдо ^илади. ДифсЬузия тез булиб утади,  чунки з^аракат потен
циалининг максимумида турган Ранвье раз^наси билан тинч зсолат- 
даги щ/шни раз^на уртасида 100 мВ га  я^ин потенциаллар фар^и 
юзага келади;  аслида бу диффузия з^ам эмас,  балки ионлар электр 
токи ёки электрофорездир. Ана шундай тузилиш туфайли миелини



бор толада импульсни утказиш тезлиги 30—50 м/сек га тенг бу
лади;  бу миелинсиз толалардагига  дараганда  5—6 баравар жадал-  
роцдир, миелинсиз толаларда ион каналлари толанинг бор буйида 
бир декис тар^алган булади ва ^аракат  потенциали сакраб-сакраб 
утмасдан,  балки бир маромда утиб боради.

Кутблаиишнинг нерв импульси пайдо киладиган бусага  кийма- 
ти Са2+ ионлари концентрациясига богликдир. Д ужай ра ичида 
Са2+ концентрацияси нормада тахминан 0,3 мкмоль/л га тенг бу
лади;  гипокальцемия ва^тида у камайиб колади, шунинг натижа
сида нервлар ^узгалишининг бусага  киймати пасаяди ва талваса-  
лар бошланиши мумкин.

Мускул ^ужайраси (сарколемма)  плазматик мембранасида 
^ам ^аракат  потенциали пайдо булиши ва тар^алиб боришининг 
худди шундай механизми ишлаб туради.  Мускулларда ^аракат  
потенциали саркоплазма ретикулуми цистерналаридан Са2+ ион
лари ажралиб чи^ишига сабаб булади, бу ионлар кискариш жа-  
раёнида иштирок этади.

^АРАКАТ ПОТЕНЦИАЛИ ПАЙДО БУЛИШИНИ СУСАЙТИРИБ 
КУЯДИГАН ИНГИБИТОРЛАР

Натрий насоси нерв импульсини утказишда бевосита иштирок 
этмайдию, лекин аксон мембранасининг иккала томонида шунинг 
учун зарур булган натрий ва  калий ионлари концентрациялари 
фаркини таъминлаб беради. Якка ^аракат  потенциали аксондаги 
натрий билан калий концентрациясини гарчи арзимас д а р а ж а д а  
узгартирса-да .  куп ми^дор импульслар пайдо булганида бу ион- 
ларнинг таксимланиши анча бошкача булиб колиши мумкин бу- 
лур эди. Na, К-АТФазанинг иши бунга тус^инлик ^илади. Уабаин 
(строфантин G) Na, К-АТФазани танлаб бириктириб олади ва 
унинг активлигини бугиб куяди.  Нерв хужайрасининг аксони 
уабаин иштирокида бир неча минг импульсни утказа  олади, шун
дан кейин натрий билан калий концентрациялари шу кадар узга- 
радики, ^аракат  потенциалининг юзага келиши мумкин булмай 
колади.

Тетродотоксин (Tetraodontidae оиласига мансуб балщ лардан  
ажратиб олинган) ва сакситоксин (Gonyaulax ^аторига кирадиган 
денгиз фитоилаиктонидан олинган) таркибида гуанидин группаси 
буладиган полициклик бирикмалардир.  Буларнинг иккаласи хам 
натрий каналининг окрилларига шу каналнинг ташки йули сохасн 
да бирикиб, натрий ионлари утишини, демак,  ^аракат  потенциали 
пайдо булишини тухтатиб к;уйиши мумкин. Тетродотоксин билан 
сакситоксинни аксон ичига юбориладиган булса,  булар импульс, 
утишини тухтатмайди.  Бу иккала модда аксондаги уз  рецептор 
ларига ж у д а  юкрри д а р а ж а д а  якинлиги билан ажралиб туради па 
шу сабабдан ^аммадан кучли аа^арлар тоифасига киради: I мг 
сакситоксин улимга олиб борадиган фалажга  сабаб булади.

Калий каналларини тетраметиламмоний ва цезий ионлари бп 
лан бугиб цуйиш мумкин;  булар шу каналларнинг нчки Пули 
томонидан таъсир утказади.

609



Уснмликлардан олинадиган алколоид кокаин ва унинг синтетик 
аналоглари (новокаин ва бонщалар) маз^аллий анестезия (огршу 
сизлантириш) учун цулланилади. Буларнинг огри^сизлантируйчн 
таъсири аксонлар ион каналларини бугиб цуйишига богли^дир.

Ингибиторлар нерв импульсини утказишда иштирок этадиган 
оксилларнинг олган жойини текшириб, билиб олишга, уларнинг 
ми^дорини аницлашга (лиганд билан титрлаш),  дам  бир, дам 
бонща хал^ани ишдан тухтатиб ^уйиш ва шу йул билан аппарат 
айрим ^исмларининг функцияларини хам да  нерв имиульси з^осил 
булиши ва уни утказишда руй берадиган з^одисаларнинг тартиби- 
ни билиб олишга имкон беради.

НЕРВ ИМПУЛЬСИНИНГ СИНАПСДАН УТИШИ

Синапсда аксон узилади ва импульс маълум бир модда — ме- 
диаторнинг диффузланиши йули билан боища хужай рага  утади. 
Ацетилхолин билан норадреналиннинг медиаторлик функциялари 
бонщаларидан кура яхширо^ урганилган.  Битта нейрон синапсла- 
рида медиатор сифатида ^андай булмасин битта моддадан — аце
тилхолин (холинэргик нейронлар ёки синапслар) ,  норадреналин 
(адренэргик нейронлар) ва боищалардан фойдаланилади.

Импульснинг синапсдан утиши жараёнида  ^уйидаги босцич- 
ларни ажратиш мумкин:

а) аксоннинг охиригача етиб борган нерв импульси нерв охири- 
дан синапс тир^ишига медиатор ажралиб чицишига сабаб булади 
(168- р а е м ) ;

б) медиатор боища хужайранинг мембранасига (постсинаптик 
мембранага) диффузияланиб ;утади;

в) постсинаптик мембранада медиатор о^силга, яъни медиатор 
рецепторига бирикади ва рецептор конформацияси узгариши на
тижасида хузгатувчи постсинаптик потенциал юзага келади, у бу
сага  д аражасига  етганида з^аракат потенциалини пайдо цилиши

168-расм. Синапснинг тузилиши:
1 — а к с о н - 2 — м и кр он айчалар ;  3 — м и то хо ндр иялар ;  4 
о «н ап с  п уф акч ал ар и ;  5'— Шва,н< в д ж а й р а л а р и ;  6 — пре- 
си нап ти к  м е м б р а н а ;  7 — синапс тир^иши; 8 постеинап- 
ти к  м е м б р а н а ;  9 — ацетилхолин рецептори; 10 — аде-  

ти лхоли нэстер аза .
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мумкин. Постсинаптик мембрана бош^а нерв хужайрасининг аксо- 
нига тегишли булса,  \аракат потенциали шу аксон буйлаб юра 
бошлайди (нерв импульси) ;  бордию, синапс аксонни эффектор 
Хужайра билан боглаб турадиган булса,  шу хужай ра  учун х ар ак 
терли реакция бошланади, масалан,  бездан секрет ажралиб чикади 
ёки мускул толаси цисцаради;

г) синапс тирцишидаги медиатор инактив холга келади ёки ун
дан чихиб кетади, шундан кейин синапс кейинги импульсниутка-  
зишга тайёр туради.

Биохимиянинг синапсдан импульс утиши устидаги талайгина 
текширишлари бош ёки орха мия ту^ималаридан олинадиган 
синапс препаратлари билан олиб борилган. Тухимани гомоген хо- 
латга  келтиришда нерв охирлари узилиб, шу узилган жойдаги 
мембрана юмилиб ^олади ва туташ пуфакчалар — синаптосомалар 
хосил булади:  буларни табацалаштирувчи центрифугалаш методи 
билан гомогенатнинг боища х исмлаРиДан ажратиб олинади. Си
наптосомалар уларнинг трансмембрана потенциалини мусбат белги 
томонига узгартириб цуядиган таъсирот тушганида у зиДан ме- 
диаторни ажратиб чикаради.

ХОЛИИЭРГИК СИНАПСЛАР

Бу группага ^аракатлантирувчи нейронлар хосил хнладиган 
нерв-мускул бирикмалари, автоном нерв системаси преганглионар 
нейронлари билан парасимпатик непв системаси постганглионар 
нейронларининг синапслари кирчди. Холииэргик синапслари була- 
дигяц сохалар бош мияда хам бор.

Холииэргик нервларнинг охипида холинацетилтрансфераза де
ган фермент булади, у  ацетил-КоА билан холиндан ацетилхолин 
синтезланишнни катализлайди:

СНз — СО — S-KoA + НО — СН2 — СНо — N+ (CH*V >>->-’
С Н з —  С О  —  О — сн 2 — С Н 2 — N+ ( С Н з )  з + HS-KoA

Ацетил-КоА нерв охирларининг узида хосил булади, холин эса 
кондан утади.  Ацетилхолин мембрана билан уралиб турадиган 
синаптик пуфакчаларда тупланиб боради. Пуфакчаларда вёзику- 
лин деган нордон (кислотали) оксил булади, ацетилхолин шу ок
сил билан тузсимон бирикмалар хосил килади. ХаР бир пуфакчада 
104— 105 та ацетилхолин молекуласи булади.

Нерв охирига ^аракат  потенциали келганйда пуфакчаларнинг 
бир кисми (200—300 таси) пресинаптик мембрана билан кушилиб 
кетади ва пуфакчалар ичидагиси синапс тиркишига ажралиб чи
кади (экзоцитоз) ; бу ерда ацетилхолин билан везикулиннинг туз 
симон бирикмаси диссоциланади. Экзоцитозда нерв охири цито- 
плазмасинннг цис^арувчан толалари иштирок этади;  х аРакат  
потенциали нерв охирида Са2+ концентрацияси ортишига сабаб 
булади,  Са2+ эса ^ис^ариш механизмини ишга туширади.
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Ацетилхолин постсинаптик мембранага диффузланиб утади b;i 
шу ерда ацетилхолин рецептори билан бирикади. Рецептор иост- 
синаптик мембрананинг интеграл оцсилидир. Ацетилхолиннинг 
рецепторга бирикиши-— i-^айтар жараён;  синапс тирцишида аце
тилхолин концентрацияси нечоглик говори булса,  рецептор моле- 
кулаларидан шунча куп микдори у  билан бириккан булади. 
Ацетилхолин рецепторнинг конформацион узгаришларга учрашига 
сабаб.  булади, бу узгаришлар постсинаптик мембранадаги натрий 
ва калий каналларига утади,  натижада каналлар очилади. 200— 
300 та п у ф а к ч а д а н  ацетилхолин ажралиб чикиши синапс^ тирци- 
шидаги унинг концентрациясини шундай д а р а ж а г а  етказадики,  
бунда куп мшуцэр рецепторлар ацетилхолин билан бирикади ва 
постсинаптик мембранада х а р а к а т  потенциалини юзага келтирл- 
оладиган кузгатувчи потенциал пайдо булиши учун етарли миц- 
дордаги ион каналлари очилади. Сунгра,  х а Р а к а т  потенциали, 
агар бу синапс нейронлараро синапс булса,  постсинаптик хужайра 
аксони буйлаб ёки, у  нерв-мускул синапси булса,  сарколемма 
бу'йлаб, уз  йулини бошлайди.

Постсинаптик мембранада ацетилхолин рецепторлари бил а и 
бир каторда ацетилхолинэстераза ферменти булади;  у ацетилхо- 
линни гидролизлайди;

СНз — СО — О — СН2 — СН2 — 4+ ''СНз) з + Н20  - I  
-V СНз — СООН + НО — СН2 — СН2 — N (СН3) з

Синапс тиркишига ацетилхолин ажралиб чивданидан кейин дар- 
ров унинг гидролизи бошланади. Гидролиз булиб, ацетилхолин 
концентрацияси камайиб борган сайин ацетилхолин-рецептор ком
плекси диссоциланиб боради ва пировард натижада  рецепторнинг 
Х а м м а  молекулалари ацетилхолиндан халос булади,  рецепторлар 
билан ион каналларининг конформацияси аввалги холатига к ел а 
ди. Постсинаптик мембрана Na, К-АТФазаси эса ионлар билли 
электр зарядининг тинчлик холати учун характерли булган тарзда 

. та^симланишини аслига келтиради (тинчлик потенциали).
Холинэстераза таъсири натижасида хрсил буладиган холин 

билан ацетат пресинаптик мембрана оркали нерв охирига етказиб 
борилади ва яна ацетилхолин синтези учун сарф булади. Нерв 
охирида ацетилхолин билан тулиб турган пуфакчалар микдори 
2000—5000 импульсни утказиш учун етарли булади;  бу — кучли 
рагбат булганида бир неча минутли ишга етиб туради.

А Д РЕ Н Э РГ И К  СИНАПСЛАР

Адренэргик синапслар жумласига  катехолинаминлар — норад
реналин, дофамин ва балки, адреналин медиатор булиб хпзмлт 
киладиган синапслар киради. Катехоламинлар синтези XI бобдл 
тасвирланган. Катехоламинлар синтезида иштирок этадиган фер
ментлар нейронлар танасида хосил булади ва  аскоплазматик окпм 
бил&н нервлар охирларига етиб боради. Катехоламинлар синтези
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тезлиги нерв охиридаги медиатор концентрацияси томонидан тсс 
кари манфий ало^а механизми буйича идора этиб борилади: Д" 
фамин билан норадреналин реакциялар занжирининг биринчи 
ферментини ■— тирозингидроксилазани бугиб к;уяди:

Тирозин  -£*■ Д О Ф А  — ► Доф амин — *• Норадреналин —*■ Адреналин

Медиатор синапс пуфакчаларида тупланиб боради ва нерв им- 
пульси келганида синапс тирцишига ажралиб чикади. Ажралиб 
чи^адиган медиатор микдори ^ам тескари манфий алоца мехаппа- 
ми буйича идора этиб борилади: пресинаптик мембранада идора 
этувчи оцсил булади, у  синапс тир^ишида медиатор концентрация
си кутарилганида бу медиаторни бириктириб олиб, медиаторнинг 
яна экзоцитозга учраб боришини тухтатиб вдяди.

Адренэргик синапслар, холииэргик синапслардан фарк; килиб, 
синапс тир^ишидаги медиаторни парчалаб юборадиган фермент- 
ларга  эга эмас.  Бунинг урнига импульс утиши медиаторни преси- 
напт'ик мембрана орхали ^айта ^айдаб чи^ариш билан тугаллана-  
ди, шу мембранада уни утказиб юборадиган махсус система бу
лади. Бу ерда медиатор синапс пуфакчаларига 1̂ ушилиб кетади 
ёки моноаминоксидаза таъсирида дезаминланиш йули билан, шу
нингдек катехол-О-метилтрансфераза таъсирида метилланиш йу- 
ли билан инактив холга келтирилади.

Норадреналин симпатик нерв системасининг постганлионар 
тол ад ар и синапсларида ва бош миянинг турли булимларида (дум- 
бо^ости со^аси, курув думбоги, лимбик булимларида) таъсир 
курсатиб боради.

Дофамин мия стволидаги i^opa субстанция нейронлари хосил 
киладиган синапсларда медиатор булиб хизмат килади;  бу ней- 
ронларнинг аксонлари таргил танада тугалланади.  Миянинг бу 
буликлари одамнинг ихтиёрий х;аракатларини назорат щ ли б  бо
ради'  Паркинсон касаллиги  импульсларнинг дофаминэргик си
напслардан утиши издан чик;ишига богли^. Бу касалликда мус
кулларнинг таранг тортиб, катти^ булиб туриши (ригидлиги),  
^аракатлар  ^ийинлашиб, танг булиб долиши, ихтиёрдан ташкари 
галати ^аракатлар  ^илавериш (титрашнинг ало^ида бир тури) к у - 
затилади. Паркинсон касаллигидан улган кишилар миясининг тар- 
гил танасида дофамин микдори кескин камайиб кетган булади. Бо- 
морлар ^онига ДОФА юбориш касаллик аломатларини бартарпф 
этади:  ДОФА дофаминдан фарк; килиб, к;ондан мияга осой утадп 
ва  шу ерда дофаминга айланади.



БОИЩА МЕДИАТОРЛАР

Мия нейронларининг ж у д а  куп ^исмида— барча синапслар- 
нинг тахминан ярмида — 4 - амииомой кислота ва глицин медиа-  
торлар тарикасида хизмат к;илиб боради. Бу медиаторнинг икка-  
ласи нейронларда тормозланиш жараёнларига сабаб булади,. 
Холбуки боища медиаторлар ^узратувчи булиб хам, тормозловчи 
булиб хам хизмат 1̂ илиши мумкин. Бундай лолларда ^узралиш 
ёки тормозланиш пайдо булиши медиаторнинг табиатига богли^ 
£улмасдан,  балки унинг постсинаптик мембранадаги рецепторига 
богли^ булади.

Медиаторлар ^аторига серотонин, адреналин, гистамин, баъзи 
пептидлар хам киритилади. Бу моддалар медиатор вазифасини адо 
этишини курсатадиган етарлича ишончли далиллар уларнинг х ам 
маси учун хам олинган эмас.  Иккинчи томондан, хрзир медиатор- 
ларнинг хаммаси хам маълум эмас деб тахмин ^илишга асослар 
бор.

НЕРВ ТУКИМАСИ ПЕПТИДЛАРИ

Бир ^анча нейронларнинг синапсларида махсус пептидлар ме- 
диаторлик вазифасини адо эта  олиши сунгги йилларда ани^ланди. 
Булар одатда бир ^адар кичик булади (трипептидлар, тетрапеп- 
тидлар) ,  лекин неча унлаб аминокислоталардан тузилганлари х ам 
бор. Хозирги ва^тда  тахминан ун бештага я^ин пептидлар медиа
торлар вазифасини адо этади деган тажриба маълумотлари мав-  
ж уд ;  буларнинг баъзилари 58-жадвалда курсатилган.  Бу пептиц- 
ларнинг купчилиги, норадреналин билан адреналинга ухшаб,

5 8 - ж а д в а л

Нерв системасининг баъзи пептидлари

Номи Тузилиши

М етионин-энкеф алин Arg—Туг—Gly—Gly—Phe—Met
Холецистокинин - 8 Asp—Tyr—Met—Gly—Trp—Met—Asn—

Phe
Р модда Arg—Pro—Lys—Pro—Gin—Gin—Phe—

Phe—Gly—Leu—Met
Нейротензин пиро-Glu—Ley—Tyr—Glu—Asn—Lys—

Pro—Arg—Arg—Pro—Tyr—lie—Leu
И чак вазоактив пептиди H is^-... A s n
Брадикинин Arg—Pro—Pro—Glu—Phe—Ser—Pro—•

Phe—Arg
II ангиотензин Asp—Arg—Val—Tyr—Val—His—

б Pro—Phe
|Тиролиберин пиро-Glu—His—Pro
1' Ala—Gly—Cys—Lys—Asn—Phe—Phe—
|Соматостатин Trp—Lys—Thr—Phe—Thr—Cys
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H?N — ------^=,------ COOH
Метионин-энкеФалии(б)

/  эндорфин

N Учки Коргикогропнн(ЗЭ) yff-ЯипогРопин (91) 
пептид (40)

ПРООПИОМЕЛАНОКОРТИН

169-расм. Энкефалин билан эндорфиннинг утмиш- 
дош оь;силдан ^осил булиши. ^ а вс л а р д а  пептид- 
лардаги  аминокислота 1̂ олдик;ларининг сони к у р 

сатилган.

медиаторлар тари^асидагина эмас,  балки гормонлар тарикасида 
^ам таъсир утказиб боради, яъни организмдаги айланиб юрган 
сукщликлар оркали ахборот утказиб туради.  Нейропептидлар мия 
нейронларида ва  ичакнинг баъзи хужайраларида ,  афтидан, улар 
билан нейронлар учун умумий булган эмбрион хужайраларидан  
в уж уд га  келадиган хужайраларда  синтезланади.

Энкефалинлар билан эндорфинлар ор^а м и я д а — огри^ сезги- 
сини идрок этувчи сенсор нейронларда ва хис-туйгуларни идора 
этувчи лимбик система нейронларида булади. Бу пептидлар про- 
опиомеланокортин деб аталган о^силнинг чала гидролизланиши 
йули билан юзага келади:  бу о^сил кортикотропин, |3-липотропин, 
j3- эндорфин ва метионин-энкефалин утмишдоши булиб хизмат ци- 
лади (169-расм) .  |3-Липотропин деган пептид ^адимдан маълум 
эди, уз  номини хам ёг ту^имасидаги липолизни бир ^адар актив- 
лашига к;араб олган, лекин унинг физиологик функцияси, афтидан, 
шу хоссаси билан богли^ эмас.  Ягона утмишдошдан ухшаш меха- j 
низмлар буйича хосил булиш холлари бошк;а нейропептидлар ва / 
пептидли гормонлар хусусида хам топилган.

Холецистокининнинг иккита шакли маълум — уларнинг бири 
33 та  аминокислота ^олдигидан тузилган булса,  иккинчиси 8 та 
аминокислота колдигидан тузилган. Холецистокинин-8 холецисто- 
кинин-33 дан цисман протеолиз натижасида хосил булади.  Холе- 
цистокинин мияда ,  ж ум лад ан  мия пустлогида ва ичак ту^имасида 
булади.  У ичакда махаллий гормон тарикасида таъсир утказиб,  ут  1 
пуфагининг ^ис^аришини ва меъда ости бези шираси ажралиб 
чи^ишини жонлантириб туради.  Холецистокининнинг миядаги ва- 
зифаси аник; маълум эмас.  Одамнинг бутун мия пустлогидаги 
холецистокинин микдори 1—2 мг ни ташкил этади, х°лбуки боища 
нейропептидлар мкг  билан улчанади.  Мияда булсин, ичакда бул
син, устун турадиган шакли холецистокинин-8 дир.

Р модда орк;а миянинг сенсор нейронларида ва ичак тук;имала- 
рида топилган, у  ор^а мия нейронларида медиатор тарикасида,  
ичак ту^имасида эса махаллий гормон тарикасида таъсир утказиб 
боради. Бу  модда ичак силли^ мускулларининг кис^аришига са 
баб булади, сулак  ажралишини жонлантиради,  крн босимини 
пасайтиради (томирларни кенгайтиради) .
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II ангиотензин сув-туз алмашинуви ^амда  айланиб юргаи су- 
ю^лик ^ажмини идора этишда ^атнашади.  Ренин-ангиотензин 
системасининг ^амма таркибий ^исмлари мияда бор. Миянинг 
учинчи 1̂ оринча атрофидаги со^аси чан^о^лик ^исси пайдо були
ши учун масъулдир.  Шукоринчага  II ангиотензин юбориш чан- 
^окликка сабаб булади,  шунингдек антидиуретик гормон ишланиб 
чикишини жонлантиради.  Бундан ташкари,  II ангиотензин турри- 
дан-турри марказий вазопрессив таъсир курсатади.  Эссенциал 
гипертониянинг келиб чикиши, чамаси, к;он босимининг II ангио
тензин билан марказдан  туриб идора этилиши издан чи^ишига- 
боглик;, чунки бундай касалларда opi^a мия сую^лигида II ангио
тензин концентрацияси кутарилиб крлгани топилган.

Соматостатин миянинг турли булимларида ва ичакда топилган.
У гипофиз гормонлари — соматотропин, тиротропин ва пролактик 
ишланиб чикишини бугиб ^уяди.  Соматостатин миянинг боища 
булимларида ^андай вазифани адо этиши маълум  эмас.  Хазм йу- 
лнда соматостатин ма^аллий гормон тари^асида таъсир утказиб, 
глюкагон, инсулин ва  гастрин ишланиб чикишини бугиб куяди.

Нейропептидларнинг медиаторлик вазифалари ва улар идора 
этиб борадиган физиологик жараёнлар етарлича урганилган эмас.  
Нейропептидларнинг баъзилари узи медиатор булмагани ^олда 
бошка моддаларнинг медиаторлик вазифаларига таъсир утказа -  
диган булса хам,  аж аб  эмас.

Медиаторлар ва гормонлар деган тушунчалар уртасидаги че- 
гаранинг ноаниц эканлигига дикдатни ж алб  этиб утамиз.  Либерин
лар билан статинлар, буларнинг гипофизда ишланиб чикишини 
нерв импульси жонлантириб туради, гипофизгача калта бир йулни 
босиб утади ва мембраналардаги узига хос рецепторлар орхали 
таъсир утказиб,  гипофиз хужайралари томонидан гормонлар ишла
ниб чикишини жонлантиради ёки бугиб цуяди. Либеринлар билан 
статинларни махаллий гормонлар деб ^араш мумкин. Иккинчи 
томондан, гипоталамус ^ужайраларини гипофиз хужайралари би
лан туташтирувчи каналларни «чузилиб кетган» синапслар деб, 
либеринлар билан статинларни эса шу синапслардаги медиатор
лар деб цараш мумкин.

Буйрак усти безлари мия моддасининг адреналин билан нор
адреналин ишлаб чикарувчи хужайралари (хромаффин х уж ай р а 
лар) эмбрионал ривожланиш даврида адренэргик нейронлар 
билан умумий булган битта утмишдошдан юзага келади.  Хромаф
фин хужайралар шундай шакл узгаришларига учрайдики, нерв 
импульсига жавобан медиаторни синапс тиркишига ажратиб чи- 
кармасдан,  балки хУж а йРал аРаР0 суюцликка ажратиб чицаради- 
ган булиб ^олади, шу сукщликдан медиатор конга утади.  Миядаги 
пептидларнинг медиаторлик вазифаси билан ичакдаги худди уша 
пептидларнинг гормонлик вазифаси уртасида хам худди шуна^а 
иуносабатлар булса,  аж аб  эмас.

Медиаторларнинг типик синапслардан хужайралараро  суюк;- 
ликка кисман диффузияланиб чикиб, конга утишини ва аксинча, 
кочдан синапсларга тушиши мумкинлигини айтиб утамиз.  Шу ке-



"Зинги хоссаси мазкур медиаторнинг ^андай физиологик функция
ларни идора зтиб боришини ани^лаб олишга имкон беради. М а с а 
лан, тажриба хайвонининг конига ацетилхолин юбориш органлар
да  худди холинэргик нервларни электр токи билан таъсирлашда-  
гидек бир хилдаги реакция келиб чи^ишига сабаб булади. 
Медиаторлар ва  аналогларини дори воситалари тарикасида ишла- 
тиш худди мана шу хоссасига — уларнинг к;ондан синаисларга 
;ута олишига асосланган.

НЕРВ ИМПУЛЬСИНИНГ СИНАПСДАН УТИШ ИГА ТАЪСИР 
КУРСАТАДИГАН БИ РИ КМ АЛАР

Нерв импульсларининг синапсдан утишини узгартирадиган 
моддаларни ^идириб топиш ва in vitro хам да  in vivo тажрибалар-  
д а  уларни ишлатиб куриш синапслар биохимиясини ва нерв сис
темаси турли булимлари функцияларини урганиш учун катта  а$а-  
миятга  эга.  Бу хилдаги купгина бирикмалар рухий функцияларга,  
эмоционал холат ва хул^-атворга таъсир ^илади. Мана шу тад^и- 
«,отлар бир цанча дори ва токсинларнинг таъсир механизмларини 
тушуниб олишга ва мухими, нерв системасининг издан чивдан 
функцияларига даво ^илиш учун, жум ладан  рухий касалликларга  
даво г^илиш учун маълум бир ма^садни кузлаб янги дори-дармон- 
лар (психотроп дорилар) яратиш йулларини белгилаб олишга 
имкон берди.

^ а р а к а т  потенциалининг пайдо булишини бугиб ^уядиган мод
даларнинг хаммаси аксондан нерв импульси у тишини бугиб ^у- 
йишдан ташдари унинг синапсдан утишини х ам бугиб 1̂ уя ол? \ 
чунки унинг синапсдан утиши постсинаптик мембранада х аР ; 
потенциали пайдо булишига боглик;. Бундан таищари, синаг 
боища жараёнлар х.ам булиб турадики,  турли моддаларнинг i  
•сири шуларга  ^аратилган булиши мумкин. Шу жараёнларщ | 
асосийлари куйидагилардир:  1) медиатор синтези; 2 ) медиат 1 
нинг синапс тир^ишига ажралиб чикиши; 3) медиаторнинг реи- \> 
тор билан узаро таъсир цилиши; 4) медиаторнинг бартараф э . ■,) 
лиши (инактив х олатга келтирилиши ёки синапс тир^иши/| Д 
чикариб ташланиши).

Сннапсларда импульсларнинг турли медиаторлар билан у п  
зилишига таъсир курсатадиган купгина моддалар маълум.  I 
моддалардан  баъзилари тугрисидаги маълумотлар 59-жадвал\ 
келтирилган. \

Медиатор рецептори билан узаро таъсир к;иладиган модданилг 
таъсири икки хил булиши мумкин. Бу моддаларнинг баъзилари 
худди медиатор сингари постсинаптик мембрананинг ^утбсизлани- 
шига сабаб булади, яъни улар медиаторнинг худди узидек таъсир 
курсатади.  Бундай лигандлар агонистлар ёки миметиклар деб а та 
лади.  Бошкалари рецепторга келиб бирикканида унда импульс 
уташини таъминлаб берадиган узгаришларни келтириб чицармай- 
ди; иккинчи томондан, булар медиаторнинг келиб бирикишига йул 
•цуймайдн, яъни буни блоклаб куяди,  булар антагонистлар ёки 
литиклардир.
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1ерв импульсининг синапсдан утишига таъсир курсатадиган  бирикмалар

59-ж а д в а л

икманинг номи Бирикма ва таъсирининг таърифи

Холииэргик синапслар

лотоксин Клостридийлар деган анаэроб микрооргаиизмлар оц-
сили. Синапс пуфакчаларидан ацетилхолин аж рали б  
чикишини бугиб 1̂ уяди. Яхши са^ланмаган гушт, балиц 
ва ^узи^орин ма.\сулотлари истеъмол ^илинганида за- 
^арланиб колишга сабаб булиши мумкин. 

зтин Тамаки алколоиди. «Никотин» редепторларига худди
ацетилхолинга ухшаб таъсир ^илади. Am anita  Musca- 

карин ria деган зарарли ^узи^орин алкалоиди. «М ускарин»
редепторларига худди  ацетилхолин сингари таъсир ^и- 
лади.

Жанубий Америкада усадиган баъзи усимликлардан 
зкурарин олинувчи кураре деган за^арнинг асосий таркибий ^ис-

ми. Скелет мускулларидаги нерв-мускул синапслари ре- 
цепторларини бугиб 1̂ уяди. Миорелаксант тарш<;асида 
ишлатилади.

Ю^ори д а р а ж а д а  кураресимон активликка эга  булган 
илин синтетик бирикма. Миорелаксант тари^асида ишлати

лади.
Аспидлар оиласига мансуб бунгарлар (крайтлар) де- 

>унгаротоксин ган илонлар захрининг пептиди. Никотин рецепторла-
рини бугиб куяди .

И тузумдошлар оиласига мансуб усимликларнинг ал- 
юпин калоиди. Мускарин рецепторларини бугиб цуяди. Сил-

лин; мускулларнинг тортишиб, таранг булиб туриши, 
яъни спазмига алохадор касалликларга  даво  ^илиш 
учун, шунингдек куз  тубини текшириш ма^алида к у а  
!\орачигини кенгайтириш учун ^улланилади.

Калабарин дуккакларининг алкалоиди. Ацетилхолин- 
зостигмин эстеразани сусайтириб цуяди, ингибирлайди; глауком а ,

яъни куксув  касаллигига даво  1̂ илишда ишлатилади.

[гидроэрготамин

апирилин (про- 
анолол)

празид

гзерпин

Адренэргик синапслар

Корамир алкалоид эрготаминнимг цайтарилишидаи 
хосил буладиган ма^сулот. а-  Адренорецепторларни 
блоклаб цуяди. Мигренга даво  цилишда ишлатилади.

Синтетик модда. [3- Рецепторларни блоклаб куяди . 
Стенокардияга, аритмияга (юрак иши мароми, ритми 
бузилиши) га, гипертониянинг баъзи формаларига даво  
)^илиш учун ишлатилади.

Синтетик модда. Синапс тир^ишидан нерв охирига 
катехолинаминларнинг 1̂ айтиб утишини ингибирлайди. 
Депрессив психозларга даво  цилишда цулланилади.

Синтетик модда. Моноаминоксидазани бугиб ^уяди 
(ингибирлайди) ва шу йул билан синапслардаги катехо- 
линаминлар концентрациясини кучайтиради. Депрессив 
психозларга даво  ^илишда ^улланилади.

Раувольфия алкалоиди. Синапс пуфакчаларида кате- 
холаминлар тупланиб боришини сусайтириб куяди  (ин
гибирлайди). Кон босимини пасайтирадигаи дори сифа-



Стрихнин

Б и рикм ан ин г  номи

тида ва  шизофренияга даво  ^илиш учун ишлатилади.

Глицин синапслар

Кучала урурларидан олинадиган алкалоид. Глицин 
рецепторлари билан бирикиб, уларга  глицин келиб би- 
рикишига йул к;уймайди [(ингибирлайди)] .  Тонусии 
кучайтирадиган модда тари^асида ишлатилади; дозаси 
ошириб юборилганида т ал васа  тутиб ^олишига сабаб 
булади.

Пептид синапслар

Морфин Опий алкалоиди, наркотик. Энкефалин рецепторлари-
га  бирикиб, улар га  Ухшаб таъсир ^илади. Орри^ 
^олдирадиган восита тари^асида ишлатилади.

Д алоксон Синтетик препарат, морфиннинг структура  аналоги.
Энкефалинлар антагонисти. Одам морфин билан за^ар- 
ланиб долган м а^ ал да  зиддизахар, яъни антидот тари- 
1̂ асида ишлатилади.

Шу хилдаги лигандларнинг таъсирига цараб холинэргик ней- 
ронларнинг икки тури ажратилади:  никотин нейронлари ва муска
рин  нейронлари (никотин билан мускарин антагонистларди 
Никотин рецепторлари скелет мускулларининг нерв-мускул сина 
ларида ва вегетатив ганглияларда ;  мускарин рецепторлар силл 
мускуллар ва мияда булади.  Холинэргитик синапсларнинг шу i 
кя  хили уларга  антагонистларнинг ^андай таъсир цилиши жи;  
тидан хам бир-биридан ажралиб туради. Никотин синапсла 
кураресимон за^арлар ва аспидлар оиласига кирувчи илонл 
(масалан,  кузойнакли илон) за^арлари билан блокланади;  м> 
карин синапсларини атропин блоклаб цуяди. Баъзи антагонистла'\ 
рецепторлар билан ж уд а  мустахкам  бирикмалар хосил ^илади в 
синаптосомалар гомогенатларидан оксилларни ажратиб олишдг 
дулланилади.

Ацетилхолинэстераза ингибиторлари импульс утишини узиб 
дуяди,  чунки ацетилхолин синапс тир^ишида йу^олиб кетмайди ва 
синапс навбатдагн импульсни утказишга тайёр булмайди.  Ацетил- ' 
холинэстеразани физостигмин деган усимлик алкалоиди ва унинг 
синтетик аналоглари (прозерин ва бошкалар) ингибирлаб ^уяди.

Диалкилфосфатлар,  жумладан ,  диизопропилфторфосфат, ж у д а  
паст концентрацияларда ацетилхолинэстеразани ингибирлайди ва 
шу сабабдан хаддан танщари захарли деб хнсобланади: 1 кг тана 
массасига 0,5 мкг  дан тугри келадиган дозаси хайвонларни улди- , 
ради. Диизопропилфторфосфат ферментнинг актив марказидаги 
серин колдигига бирикади; у  ацетилхолинэстеразанинг узинигина 
эмас, балки актив марказида серин буладиган протеолитик фер- 
ментларни >̂ ам (ингибирлаб) бугиб куяди.
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Норадреналин синапслари ^ам лоак;ал агонситлари ва антаго- 
стлари жихатидан бир-биридан фарк ^илувчи икки хил (а  ва р) 
риантда булади;  а- рецепторлар меъда-ичак йулининг силлик 
скуллари синапсларнда. ^-рецепторлар юрак ва скелет мускул-  
рида булади.
Депрессив хрлатларга  даво ^илишда ишлатиладиган купгина 

д д ал а р  — антидепрессантлар (имизин, моноаминоксидаза инги- 
торлари) — синапс тир^ишидаги катехоламинлар концентрация- 
ни турли йуллар билан оширади, шунга кура постсинаптик мем- 
-ананинг жонланиши осонлашади. Резерпин, аксинча, синапс 
ркишидаги катехоламинларнинг концентрациясини камайтиради;.  
;кннчи томондан, конга резерпин юбориш рухий депрессияга са-
16 булиши мумкин. Мана шу кузатувлар  депрессиянинг келиб 
[киши тугрисидаги катехоламинлар гипотезасига олиб келдики, 
г гипотезага мувофи^, депрессия мияда катехоламинлар етиш- 
аслигига богли^ булиб, синапс тиркишида катехоламинлар ми^- 
)рини купайтирадиган дорилар таъсирида бардам топади.

60- йиллардан бошлаб шизофрения давоси учун аминазин ва 
ыоперидол деган препаратлар кенг ^улланилмо^да.  Булар аввал-  
ан ишлатиб келинган дори-дармонларнинг хаммасидан шу 1̂ адар 
щаралироц булиб чикдики, уларни деярли батамом сикиб чицар- 
л. Аминазин билан галоперидолнинг дофамин рецепторларини 
локлаб куйиши хозир аницланган, уларнинг шифобахш тасвирн 
ам шунга боглиц деб ^исобланади. Шизофренияда дофаминэргик 
мпульсация, афтидан, зурайиб кетган булади.  Боища бир тарзда- 
-I кузатувлар  ^ам шундай хулосаларни тасди^лаб беради. Фена- 
ин синапс тиркишидаги дофамин концентрациясини кучайтиради.  
у  препарат марказий нерв системасини жонлантирадиган воситз 
арикасида цулланилади.  Иккинчи томондан, фенамин катта  доза- 
арда хуп кайта кабул килинганида галлюцинациялар билан ута-  
игаи ва одамни худди параноид шизофрениядагйдек хрлатга 
хар хил формада буладиган рухий кузгалнш ва пойма-пой ха Ра_ 
атлар ^илавериш ^олатига) солиб цуядиган психоз бошланади. 
Аминазин ва галоперидол фенамин таъсирида юзага келган пси- 
юз аломатларини бартараф этади. Шизофрения ма^алида була-  
даган депрессия ва психомотор кузгалиш туррисида, шунингдек 
сорил яр таъсири туррисида бу уринда баён этнлган фикрлар ана 
ну нихоят д а р а ж а д а  мураккаб  х°дисаларнинг молекуляр меха-  
шзмларини тушуниб олиш йулида куйилган биринчи ^адамдир,. 
албатта. Лекин уларнинг ахаМияти шундаки, улар кейинги 1<^адам- 
тарни 1̂ айси томонга цараб цуйиш кераклигини курсатиб турибди.

Опиум алкалоидлари — морфин ва бошка опиатлар огрикни 
колдириши (анальгетик таъсир курсатиши) ва эйфорияга сабаб 
зулиши кадимдан маълум.  Морфин дастлаб ^анака нишон-моле- 
кулаларга таъсир ^илишини аниклаб олиш йулида утказилган 
изланишлар «опиат» рецепторлар деган оксилларнинг кашф этили- 
шига олиб келди. Кейинчалик эса шу рецепторларнинг табиийг 
лигандлари—• энкефалинлар хам топилди. Энкефалин рецепторла-
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рини хозир купинча опиат рецепторлар деб а т а ш а а ..................
лар энкефалинларнинг агонистларидир.

Опий алкалоидлари хаммадан  яхши кор циладпган <н pin-., i ,■ 
дирувчи дорилардир. Лекин уларнинг мухим бир камчнлш и пир 
уларни ишлатиб туриш одамнинг шу моддаларга  ургаппп, ми , 
ванд булиб х°лишига (наркоманияга) олиб келади. Опмаыар 
бирикадиган о^силларнинг табиий лигандлари—•эикефнлпмлар
нинг кашф этилиши огриц ь;олдирадиган воситаларпп i-.n m i .....
топишни ма^садга  мувофиц бир асосга ХУЯДИ: энкефалнпларшнп
фазовий структураси билан улар рецептори актив маркаап ........
структурасини урганиб чивдандан кейин энкефалинларнинг шун 
дай аналогларини синтезлашга имкон очиладики, булар худди 
морфин сингари кучли оррик; колдирувчи таъсирга эга булгани 
Холда наркотиклар ^аторига кирмайдиган булади деб мулжал  ин 
лиш мумкин.

КУРУВ

Нерв системасида айланиб юрадиган нерв импульслари даст- 
лаб сезги органлари ва ички органлардаги афферент нервларнииг 
сезувчи (сенсор) охирларида хосил булади.  Таищи таъсирот энер- 
гиясини пировард натижада  онг фактига,  органларнинг англашил- j 
майдиган реакцияларига айланиб колишига олиб келадиган узун- j 
дан-узо^ ва сертармоц х ° Д н с а л а р  занжирининг дастлабки х алцаС£и| 
худди ана шу ердан жой олган. Сенсор нерв охирларидаги ^айси | 
молекулалар химиявий, механик, термик таъсиротларни цабул к,и- 
либ олиб, харакат  потенциали энергиясига айлантириб бериши 
купчилик холларда маълум эмас.  Ёрурликни цабул килиб олиш j 
идрок этиш боищаларидан кура яхшироц урганилган.

Одам кузининг тур пардасида икки хил рецептор хуж ай ра 
л а р — таёкчалар ва колбачалар бор. Таёкчалар ёрурликни сезиши! 
катта  булиши билан ажралиб туради — нерв импульси пайдо бу- / 
лиши учун атиги бешта ёрурлик кванти кифоя килади. Бу хужай-г^ 
ралар ёрурлик кам  жойда куришга мулжалланган  булиб, oi^-^opaf1̂  
манзарани беради. Колбачалар рангли курувни таъминлайди.  Кол-®1 
бачаларнинг уч тури бор — спектрнинг кук ,  яшил ва цизил цпсм- 
ларини сезувчи колбачалар.  i

170-расм. К урув  таё^часининг тузилиши:
 ̂ Диски бор таш ци сегмен ти ;  2 — м н то хо н др и я ли  т а к а л и б  т у р ув ч и  сег -  

менти ; 3 — ^ у ж а й р а  там ас и  в а  я д р о с и ;  4 — аксони.

Родопсин. Куз тур пардаси таё^чаларида  ёрурликни идрок 
этувчи молекула родопсин ёки курув пурпуридир. Родопсин мем
брана структуралари — таё^ча ташки сегментики тулдириб тура 
диган дискларда булади (170-расм) .  Дар бир диск ясси тортган



гуташ мембрана пуфакчасидир; таё^чада даста  булиб тахланган 
Мингга я^ин дисклар булади.  Дисклар таё^чанинг ёндош турган 
цтментида синтезланади ва  шу ердан таищи сегментга утади.  
Гаищи сегментнинг ^арамащарши учидан дам -бадам  шу сегмент 
шсмлари ажралиб чи^иб, пигмент эпителийси хУж а йралари га  
цтнлиб туради.  Янги дисклар хосил булиб, эскирганларини чи^а- 
иб ташлаш жараёни бутун умр буйи давом этиб боради. Мембра-  
;i днскларининг асосий одсили родопснндир: мембранадаги барча 
'^силларнинг тахминан 80 фоизи унинг улушига тугри келади. 
эдопсин молекуласи мембранани тешиб утади.  Родопсин мурак- 
б о^сил булиб, таркибида простетик группа тарикасида 11 -цис- 
тинал бор. Куз тур пардасига  ёруглик тушганида 11 -щ/с-ретенал 
■илган ёруглик энергияси хисобига изомерланиб, транс-ретиналга 
чаиади:

ундай реакция махалида  ретинал молекуласининг геометрия- 
1Йла узгариб,  унинг структураси билан родопсин о^силли 
я — опсин бириктириш марказининг структураси уртасидаги 
|)и^лик йу^олиб кетади;  натижада ,  родопсин опсин билан. 
-ретиналга диссоциланади:

hv
Родопсин-------------->- Опсин + транс-Ретинал

ал ажралиб чикиши о^ибатида о^силли ^исми, яъни опсин 
эмацияси х ам узгариб ^олади.
.опсин ^изил (^ирмизищизил) раигда булади,  ф/с-ретинал 
ундай ранг бериб туради; транс-ретинал амалда  рангсиз. 
г учун ёруглик тушганида родопсин рангсизланади.  Ажра-
шган куз  тур пардасида буни кузатиш осон: 6 ai^a ёки ^уён 

пардаси бир неча соат давомида ^оронгида са^ланганида 
улиб к;олади, ёруг тушириб турилганида эса бир неча ми- 

рангсизланади.  
тушганида таё^чаларнинг танщи сегментларидаги транс- 
а потенциали узгаришини тажрибада куриш осон. Бу 
нерв толасида х аРа к а т потенциали пайдо булишига ух- 
ди. У родопсин парчаланганида опсин конформациясининг 
шлиши ва мембрана дискларидаги ион каналларининг 
■а ало^адор булса,  аж аб  эмас, лекин х аРакат  потенциали 
гаши ва 'уни  таёк;ча аксонига утказишнинг ани^ механизм- 
аълум.
кни идрок этишда такрор ^атнашиши учун транс-рети-



{ал яна ц«с-ретиналга айланиши ва опсин билап бирга родопсин 
фсил цилиши керак .  Родопсин бир цанча реакциялар п.тш/кащда 
кайта юзага келади,  регенерацияланади.  Куз тур пардасида оула-  
диган махсус дегидрогеназа таъсирида транс-ретииал (альдегид) 
транс-ретинол (спирт) га айланиши мумкин:

С 19Н37 СН = О + Н А Д Ф -Н + Н + я
транс-ретинал

- С 19Н 3 7 С Н 2 — 01 Г I 11ЛДФ + 
транс-ретинол

Сунгра транс-ретинол изомерланиб, цис-ретинолга айланади. Ре
тинал (альдегид) х;ам изомерланиб, цис-шаклга  айланиши мум
кин. Изомерланиш ретинолизомераза деган махсус фермент ..... ..
рокида булиб утади деб тахмин цилинади. Изомерланиб, цис- 
шаклга айланиш ^одисаси цисман куз  тур иардасида,  аммо асосан 
жигарда булиб утади.  Конда нормада ^амиша плазманинг ретн- 
нолни бириктириб олувчи оцсили билан бириккан ретинол булади;  
бу комплекс куз  тур пардасининг пигментли эпителийси томопи- 
дан ушланиб цолади ва ретинол курув ^ужайраларига утади.
1 1-цис-ретиналнинг опсин билан бирикиши, яъни родопсин ^осил 
булиши ферментлар иштирокисиз бораверади.

Рангли куришни таъминлаб берувчи таёцчаларда спектрнинг 
турли со^аларига мансуб ёрурлик нурларини — кук, яшил ва ци
зил нурларни ютадиган учта пигментли оцсил бор (ютиш макси- 
мумлари тегишлича 430, 540 ва 575 нм тулцин узунликларида) .  
Шу уччала оксилнинг ^аммасида ёрурликни ушлаб ^оладиган цис- 
ми ^ам, афтидан, 1 1-цис-ретиналдир, тулцинининг узунлиги ^ар-,( 
хил булган ёругликка сезгирлик эса унга бириккан оксилларга 
(опсинларга) боглиц булади.  Ранг куришнинг ирсий камчиликла- 
ри (дальтонизм) таёцчалардаги у ёки бу опсин нуцсонларига 
алохадор булади.

Витамин А. Ретинол одам организмида синтезланмайди ва ёр\ 
да  эрийдиган витамин (витамин А) булиб хисобланади. У орга- 1 
низмга овцат билан, айницса, жигар,  шунингдек ёгли балиц | 
сингари ма^сулотлар билан бирга кириб туради.  Балик; мойи вич 
тамин А га ^аммадан бой махсулотларнинг биридир. Лекин одам 
учун яшил сабзавотлар,  мевалар ва баъзи илдиз мевалар (сабзи/ 
лавлаги)  асосий витамин А манбаи булиб хисобланади. Бу у  сим-', 
лик ма^сулотларида каротинлар, яъни тузилиши жи^атидан рети-\ 
нолга ж у д а  ^ам яцин турадиган моддалар булади (ретинол каро-, \ 
тиноидларнинг биридир).  Одам организмида каротинлар витами/
А га айланади.

Овкатда витамин А етишмайдиган булса,  шабкурлик — гипови- 
таминознинг энг илк аломати пайдо булади.  Шабкурликда курув 
бусагаси катталашиб кетади, яъни ?^али курув сезгисини келтириб 
чидариб турадиган энг кам ёрурлик микдори анча катта  булиши 
керак.  Шабкур булиб долган одамларда  курув бусагаси нормад^-1!  
гига дараганда  бир неча юз баравар ортик; булиши мумкин, шунга 
кура улар рира-ширада курмай цолишади.
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Бу витамин етишмаслиги ам алда  барча органларнинг ривож- 
иши ва ишлаб боришига таъсир этади. Шуига асосланиб ту- 
, витамин А ёругликни идрок этишдагина эмас,  балки хали 
цлаб олинмаган боища жараёнларда хам иштирок этиб бора- 
деб тахмин ^илинади.

МИЯ МЕТАБОЛИЗМИ

Мия бутунлай деярли глюкозанинг аэроб йул билан парчала- 
ни хисобига энергия билан таъминланиб боради. Одам тинч 
тан  махалида истеъмол к;иладиган кислородининг тахминан 20 
ззи мияда сарфланади, холбуки миянинг массаси тана массаси- 
ir атиги 2 фоизини ташкил этади. Бир кеча-кундуз  давомида 
яда 100— 120 г глюкоза оксидланади. Очлик махалида ва узок 
зом этадиган мускул иши пайтидагина кетон таналари сарфлана 
илайди, бундай шароитларда уларнинг оксидланиши энергияга 
1ган мия эхтнёжининг ярмичаснни таъминлаб бериши мумкин. 
[я ту^имасида лактатдегидрогеназа булади,  лекин мия конга 
: кислота ажратиб чицармайди. Устига устак ,  мускул 
[и пайтида мия к;ондан сут кислотани ютади. Лактатдегид-  
геназа ва  лактат-пируват системаси, афтидан, пируват концен- 
адиясини идора этиб борадиган бир нав буфер ролини уйнайди. 
Мияда  асосий энергия истеъмолчиси Na, К-АТФазадир,  у  тинч- 

к потенциалини са^лаб боради ва нерв импульси утиб булгани- 
п кейин буни яна аслига келтиради. Миянинг глюкозани куп 
геъмол ^илиб туриши уни гипогликемияга нихоят д а р а ж а д а  
згир 1<;илиб цуяди, глюкоза катаболизмининг табиатан аэроб бу- 
:ши эса унинг гипоксияга сезгирлигини ошириб юборади.

Мия эркин аминокислоталарининг характерли турда булиши 
лан  ажралиб туради:  аминокислоталарининг тахминан 75 фоизи- 
аспартат,  гл утамат ва уларнинг унумлари—глутамин,  4-амино- 

й кислота, N- ацетиласпартат ташкил этади.
4- Аминомой кислотанинг утмишдоши булиб, глутамат  кислота 

змат ^илади:

СООН СООН
1 1 
сн 2 с н 2

СНг ------- >- СН 2 ~Ь СОгI ]
СН — n h 2 с н 2 — n h 2

со о н
г л у т а м а т  4 -ам ин обути рат

Бу реакцияни глутаматдекарбоксилаза  катализлайди.  4- Амино- 
ой кислота медиатор эканлигини эслатиб утамиз.

Мия ту^имасида тинмай аммиак хосил булиб туради;  АМФ- 
й н г  дезаминланиши унинг бевосита манбаи булиб хизмат ^илади. 
ЧФ нинг дезаминланиши, афтидан, худди мускуллардаги синга-



ри, ^андайдир бир идора этувчи механизмнинг бир дисмидир. J^o- 
сил булган аммиак  глутамат  билан бирикади ва глутамин шаклида 
миядан чи^иб кетади. АМФ нинг ИМФ дан к;айтадан тиклапшпи, 
регенерацияланиши IX бобда тасвирланган йулдан боради; айни 
ва^тда аминогруппанинг бирламчи манбаи булиб турли аминокис
лоталар,  уртадаги  ташувчилари булиб эса глутамат билан аспарат 
хизмат ^илади. Шундай ^илиб, мияда аммиакнинг бирламчи ман
баи аминокислоталардир.
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