Bazi amintursularin (qlisin, serin, kiikiirdlii, dikarbon, aromatik
amintursularin) miibadils xiisusiyyatlari.
Amintursu miibadilasinin qazanilmis vJ irsi pozulmalari.
Purin va pirimidin nukleotidlarin miibadils xiisusiyyatlari.
Hiperurikemiya, yaranma sabablari, patologiyasi.

Amintursularin spesifik katabolizm yollar.

Amintursularin ¢oxu onlar {iglin soCiyyavi olan iimumi katabolizm yolundan basqa
spesifik yolla da miibadilo prosesinds istirak edirlor. Amintursularin demok olar ki, hamisi
spesifik katabolizm yolunu kegarok doyisiklikloro moruz qalirlar. Insan orqanizminin bir cox
fizioloji vaziyyatlorini miiayyan edon bazi amintursulardan bioloji foal maddslorin sintezi ilo
miisayiat olunan spesifik metabolizm yollarini nazardan kegirok.

Qlisin (qlikokol) amintursusu organizmda treonin, serin va transaminlosmo yolu ilo
qlioksil tursusundan sintez olunur.

Qlisinin serin amintursusundan sintez reaksiyasini serinhidroksimetiltransferaza
fermenti kataliz edir. Bu fermentin kofermenti THFT-dir. Reaksiya asanligla geriya dona bilir.
Daénon xarakterli bu reaksiyaya osasan glisindon serin amintursusu sintez edilmis olur. Insan vo
digar onurgalilarin orqanizminda glisin amintursusunun asas katabolizm yolunda da THFT (H4-
fol tursusu) istirak edir. Donon Xarakterli bu reaksiya glisinsintaza ferment kompleksinin
katalizatorlugu soraitindos hayata kegirilir. Qlisinsintaza ferment kompleksi piruvatdehidrogenaza
kompleksina oxsar olub, qaraciyor hiiceyralorinin - mitoxondrilorinds  yerlogir.  Qlisin
oksidlogsmoklo aminsizlosmays moruz galarag, diger amintursularin dezaminlosmasindan
forqgli olaraq ketotursuya deyil, aldehid-tursuya - glioksil tursusuna gevrilir. Qlioksil tursusu da
THFT ilo garsiligh tasirds oldugda - formil-THFT amolo galir. Qlisin biokimyavi ¢evrilmalords
tokkarbonlu fragmetlorin - formil vo metilen gruplarinin donoru vazifasini dasiyir.

Alanin amintursusu transaminlogsmo Yyolu ilo piroliziim tursusuna ¢evrilir. Alanin
ammonyakin zorarsizlosdirilmasinds istirak edir. Umumiyyatlo, ammonyakin detoksikasiyasinda
miivaqgati yolla alanindan basqa, qlutamin va qlutamin tursusu da istirak edir.

Metionin molekulunda metil qrupu kiikiird atomu ilo davamli rabito vasitasilo
birlosmisdir. Una géro do transmetillosmo reaksiyalarinda onun foal formas: olan S-
adenozilmetionin (SAM) istirak edir. Bu birlosmo miitaharrik metil grupuna malikdir. S-
adenozilmetionin  metioninlo  ATF-in qarsiligh  tosirindon  omalo  golir.  Reaksiyan
metioninadenoziltransferaza fermenti kataliz edir. Metioninin foal formasi transmetillosma
reaksiyalar1 sayasinda metil gqrupundan azad olub, S-adenozilhomosisteina (SAH) cevrilir. Insan
organizminds metabolizm xisusiyyatlorino gora bir-birilo six olageds olan kiikiirdli
amintursudur:

e ziilal biosintezi li¢iin zaruri hesab edilon metionin amintursusudur. Metionin NRNT-si
translyasiya prosesinds togabbiiscii kimi istirak edir;
e sisteinin sintezi ii¢lin kiikiird atomunun donoru vazifasini dasiyir;

Bir ¢ox maddolorin (adrenalin, xolin, kreatin, karnitin, timin, fosfatidilxolin, anserin va
s.) sintezinds metil qrupunu miivafiq akseptorlara otiirarok metillosmo reaksiyasinda istirak edir.
Belo reaksiyalar transmetillosmo adlanir.

Metionindon omoalo goalon S-adenozilhomosistein hidrolitik yolla homosistein va
adenozino pargalanir. Homosistein yenidon metillogorok metionina ¢evrilo bilir. Homosistein
homginin sistein amintursusunun sintezinda ds istirak edir. Bu baximdan sistein sorti avazedilon
amintursu sayilir. Sisteinin orqanizm {i¢lin mithiim shomiyyati olan miixtslif bioloji funksiyalari
vardir:



e Ziilal molekulunun konformasiya doyisikliyinde (foldinginds) 6ziinii biiruzo verir.
Polipeptid zoancirinds yerloson sistein qaliglar1 disulfid (-S-S-) rabitasinin  amalo
galmasinds istirak edir, sistein molekulunda sis-voziyystds olan sulfhidril (-SH) grupu
mohkom disulfid rabitasinin yaranmasina sobab olur. Disulfid rabitasi hesabina 2 molekul
sistein oksidlosorok sisteinreduktaza fermentin tosiri ilo sistino ¢evrilir;

e Qlutationun, taurinin, piroliziim tursusunun va S. sintezindo istirak edir;

e Koenzim A-nin (HS-Ko0A) tioetanolamin fragmentinin salofidir;

Heyvan toxumalarinda sisteinin taurino ¢evrilmosinds sisteinsulfinatdekarboksilaza vo
hipotaurindehidrogenaza fermentlori istirak edir. Qosa 6d tursularinin tarkibinda rast golinan
taurin heyvan va insan toxumalarinda sisteinsulfin tursusundan sintez edila bilir. Taurinin bu
yolla sintezinds sisteindioksigenaza fermenti istirak edir.

Sistein oksidlosma yolu (asas yol) ilo piroliziim tursusuna ¢evrilo bilir. Reaksiyanin
katalizindo istirak edon sisteindioksigenaza fermentinin foalligit NAD(F)H-H*-dan asili olur,
onun foalligi Fe2+ ionundan da asilidir. Bu zaman sistein sisteinsulfin tursusuna gevrilir.
Prosesin ndvbati ¢evrilmasi transaminlosma yolu ilo davam etdirilir, bu zaman sulfinil- pirotiziim
tursusu, ondan da piroiiziim tursusu amala galir;

Sistein geyri-oksidlosma yolu ilo aminsizlosmays moruz qalir;

Sistein transaminaza yolu ils do katabolizma ugrayir. Onun transaminlogsmasi mamalilorin
garaciyarindo lokalizasiya edon sistein transaminazasinin vo Yya substrat qrupu spesifikliyino
malik fermentlordon glutamattransferaza, homginin AsT-nin katalizatorlugu soraitinds bas verir.
Reaksiya noticasinds amalo golon 3-merkaptopiroiiziim tursusu névbati marholodoa reduksiyaya
moruz qalaraq, 3- merkapto-siid tursusuna c¢evrilir. Reaksiyan1 L-laktatdehidrogenaza fermenti
kataliz edir. Organizmds 3- merkaptopirotiziim tursusunun oksidlosmasi noticasinds piroiiziim
tursusu da sintez olunur, bu zaman sulthidril qaligi hidrogen sulfid (H2S) soklinds molekuldan
ayrilir. Bu reaksiya sulfotransferaza fermentinin istiraki ilo miisayiat olunur.

Beloliklo, sistein amintursusunun asas katabolizm mohsullart piroiiziim tursusu, H2SO4,
taurindir. Organizm bu maddolarin har birindon miixtalif magsadlor tigiin istifads edir.

Monoamindikarbon tursulari (asparagin vo qlutamin tursulari) vo onlarmm amidlori
(asparagin, qlutamin) amintursu metabolizminds markazi rol oynayan substratlardir. Asparagin
Vo glutamin tursular1 ammonyakla birlagib, 6z miivafiq amidlorina ¢evrilmaklo organizmds 2
metabolik funksiya dastyirlar.

Asparagin tursusunun metabolizm xiisusiyyatlori:

e transaminlosmo reaksiyalarinda istiraki  barodo molumat verilmisdir.  Lakin
transaminlogsmo prosesinds istirakinin intensivliyi qlutamin tursusu ilo miqayisodo
asagidir. Transaminlogsmo naticosinds asparagin tursusu hom anabolik, hom dos katabolik
proseslords xiisusi rolu olan oksalatsirks tursusuna (OST) ¢evrilir. Oksalatsirka tursusu
bazi sintez proseslori (qlikkoneogenez) tigiin sorf edilo bilir, limon tursusu dovranina da
daxil olub katabolizmo ugrayir;

e amin grupun donoru vazifasini dastyir vo purin va pirimidinlarin, karbamidin sintezinda
istirak edir;

e dekarboksillosmays moruz galib, B-alanina ¢evrilir. Qeyri-proteinogen amintursularin
niimayondasi olan B-alanin karnozinin sintezino,  pantoten tursusunun da struktur
komponentidir.

Asparagin tursusunun amidi - asparaginin ds organizmds rolu vardir. Asparagin ammonyakin
zorarsizlosdirilmasinds, eloco do toxumalar arasinda noagl edilmoasinds istirak edir. Beyin
toxumasinda omolo golon asparagin gan vasitesilo ammonyaki boyraklora vo ya qaraciyars
dasimaq funksiyasina malikdir.



Qlutamin tursusu va qlutaminin torkibindo sorbast amintursu azotunun 70-80%-i olur.
Organizmin miixtalif organ va toxumalarinda bu tursular genis yayilmisdir (beyinds - 150 mq%,
tirok ozolasinds - 150 mq%). Qan plazmasinda 3-3,5 mq% qlutamin tursusu vardir. ©zalo
ziilallarindan - aktinin torkibinds biitin amintursu qaliglarinin 15%-i, miozinds isa 22%-i
glutamin tursusunun payina diisiir. Amin qrupunun donoru vo akseptoru funksiyasini yerino
yetiron glutamin tursusu:

e insan organizmindo birbasa sintez olunan yegans amintursudur;

e Dbiosintez prosesindo ovozedilon amintursularin hamisinda transaminlogma reaksiyasi

zamani amin qrupunun donoru vazifasi tizarins diisiir;

e Dbeyin toxumasinin qlikkozadan sonra enerji moagsadilo istifado etdiyi ikinci substrat
qlutamin tursusudur;

e Dbeyin toxumasinda spesifik dekarboksilaza fermentinin tasirindon karboksil grupunu
(CO2) itirir. Bu zaman impulslarin sinapslar vasitasilo bir sinir hiiceyrasindan digarinas
otiriilmoasini longidon mediator - y-aminyag tursusu (QAYT) sintez edilir. Onun
tasirindon beyinds enerji yaranma proseslori siiratlonir. Transaminlosma yolu ilo QAYT
doyisikliya moruz qalir vo amolo galon metabolit (kohroba tursusu) Krebs ddévran
vasitasilo enerji metabolizmindas istirak edir:

e qlutamin tursusu ammonyakin akseptoru kimi do miivafiq reaksiyada istirak edir, bu
zaman qlutamin amintursusu sintez olunur ki, bunun da ammonyakin detoksikasiyasinda
mithiim ohomiyyati vardir. Beyin toxumasinda amalo golon NH3 osason glutaminin
torkibindo ganla boyroklora vo qaraciyaro gotirilorok zorarsizlogdirilir. Qlutamin
ozalolords da sintez olunur;

e qlutamin tursusu bir ¢ox maddslorin sintezi {igiin substrat rolunu oynayir (qlutation,
prolin va s.). Qlutaminin amid grupu purinlarin heterotsiklik niivasinin 3-cii vo 9-cu azot
atomlarinin sintezino Sorf edilir. Qlutamin tursusu orqanizmds bir sira anabolik vo
katabolik proseslordo istirak edir. Qlutamin amintursusunun qlutaminaza fermentinin
tosiri ilo qlutamin tursusuna g¢evrildiyi barade malumat verilmisdir.

Diaminmonokarbon tursularinin metabolizm xiisusiyyatlori do miihiim shomiyyat kosb
edir. Lizin amintursusunun katabolizmi 2 miirokkab biokimyavi yolla hoyata kegirilir:

Birinci yolla katabolizm zamani lizin transaminlosmo vo 2 dofo dehidrogenlogsma
reaksiyalarina ugrayaraq e-aminadipin tursusunun yarimaldehidine ¢evrilir. Davam edon novbati
reaksiyalarda a-ketoadipin tursusu amolo golir ki, bu da spesifik dehidrogenaza kompleksinin
istiraki ilo oksidlogsmoaklo dekarboksillosma prosesina ugrayib, glutaril-KoA-nin amala galmasina
sobab olur.

Ikinci katabolizm yolu garaciyorda pipekolin tursusunun omolo golmosi ilo miisayiot
olunur. Katabolizmin bu yolunda da a-aminadipin tursusunun yarimaldehidi amola galir va bu
birlosma eyniadli substratin dehidrogenazasinin tasiri ilo e-aminadipin tursusuna, sonra glutar
tursusuna gevrilir. Qlutar tursusu qlutaril-KoA-ya ¢evrildikdon sonra dekarboksillasib asetasetil-
KoA-ya pargalanir. Asetasetil-K0A iso B-oksidlasma prosesini davam etdirs bilar.

Yogun bagirsaqda lizin dekarboksillagarok kadaverina gevrilir.

Argininin metabolizm xiisusiyyatlorindon biri karbamidin sintezinds istirak etmasidir.
Bundan olavo arginin amintursusunun kreatininin do sintezinds rolu vardir. Umumiyyoatlo,
kreatininin sintezinds arginindon basqa qlisin vo metionin (foal formasi) amintursulari da istirak
edir. Bunun igiin arginin avvalco boyraklords qlisin amintursusu ilo qarsiliql tasirds olur, bu
zaman arginin molekulundaki amidin qrupu glisin molekuluna 6tiiriiliir, quanidinsirks tursusu
(gqlikosiamin) vo ornitin amolo golir. Reaksiya qlisinamidintransferaza fermentinin (bdyrok
hiiceyralorindo  olur) istiraki soraitindo bas verir. Sonra quanidinasetatmetiltransferaza



fermentinin katalizi naticasinds quanidinsirks tursusu metillogarok kreatino gevrilir. Kreatin iso
ozalalordos kreatinfosfata gevrilir.

Arginin amintursusunun qlikoplastik amintursulara aid edilmasi onun spesifik
katabolizminin son mahsulunun qlutamin tursusudur.

Organizmds arginin amintursusundan azot-2-oksidin (NO) monbayi kimi do istifads
olunur. Hiiceyrolorda azot-2-oksidin sintezi Ca?* ionlarindan asili miirokkob ferment - NO-
sintaza sayasinds basa catdirilir. NO-sintaza fermentinin torkibino hem, FMN, FAD, H4BP vo
Zn2+ ionlart daxildir. NO biitiin hiiceyrs Vo toxumalarda smals galir.

Fenilalanin va tirozin amintursularinin metabolizm xiisusiyyatlori:

Ovozedilmoyon amintursu fenilalanin toxumalarda sorti  (gismoan) ovozedilon
amintursuya - tirozins gevrilo bilir. Ona gors do bu amintursularin katabolizm yollar1 demok olar
ki, eyni ardicilligla davam edir. Insan orqanizmindo bir qayda olarag, normal soraitdo
fenilalaninin katabolizmi fenilalanin amintursusunun tirozino ¢evrilmasi ilo baslayir. Bu
reaksiyanin mithim ohomiyyati vardir.  Reaksiyami spesifik monooksigenaza - foalligi
tetrahidrobiopterin kofermentindon asili olan fenilalanin-4-hidroksilaza fermenti kataliz edir.
Tetrahidropteridin (tetrahidrobiopterin) tursusunun pterin niivasinin kimyavi strukturuna gora fol
tursusunun torkibindaki pterin niivasine oxsarlhigi vardir;

Tirozin qaraciyardo son katabolizm mohsullarina - fumar vo asetsirko tursularina
parcalanir. Bu substratlara gora fenilalanin vo tirozin amintursulari qlikoketogen amintursularin
niimayandalari hesab olunur;

Melanositlordo  (pigment hiiceyralorinda) tirozin amintursusunun metabolizmi
naticasindo rongli pigmentlor - melaninlor sintez olunur. Metabolizmin birinci reaksiyasi
tirozinaza fermentinin tasirindon tirozinin DOFA-ya ¢evrilmasi ilo baslayir;

Tirozin amintursusundan boyrakiistii vozinin beyin maddosinin hormonlart va sinir
hiiceyralorindo bas veron metabolizm noticasindo omolo golon bioloji aktiv maddalor -
katexolaminlar (dofamin, noradrenalin, adrenalin) sintez olunur.

Triptofan amintursusunun katabolizmi forqli yollarla getso do, onun 90%-o qodori
Kinurenin-3-hidro- ksiantranil tursusuna ¢evrilmo yoludur: nikotin tursusunun sintezi yolu 3-
hidroksiantranil tursusunun sintezindon sonra ayrilir vo NAD+-1n sintezino godor forgli yolla
gedir. Nikotin tursusunun sintezina 3-hidroksiantranil tursusunun ¢oX az hissasi sarf edilir. 3-
hidroksiantranil tursusunun ¢ox hissasi asas katabolizm yolunu kegorok glutaril-KoA-ya gevrilir.
Bu substrata gors triptofan ketogen amintursu hesab edilir.

Triptofan amintursusu dekarboksillosmo yolu ilo do katabolizms ugrayir. Bu zaman
vazomotor doyisikliyo Sobob olan serotonin sintez edilir. Serotoninin artiq hissaSi
monoaminoksidaza fermentinin  tosirindon  oksidlogir. Bu zaman omalo golon  5-
hidroksiindolilsirks tursusu sidiklo organizmdon xaric edilir.

Histidinin metabolizmi 2 istigamotdo geds bilir:

o histidaza (histidindezaminaza) yolu ilo son mohsullara godar pargalanma;

o histidindekarboksilaza yolu ilo histaminin amals galmasi.
Histidaza fermentinin tosirindon qaraciyar vo dorido histidin amintursusu molekuldaxili
aminsizlosmays moruz qalaraq urokanin tursusuna ¢evrilir. NOvbati  marholodo
formiminglutamin tursusu formimin qaligindan azad olunaraq qlutamin tursusuna gevrilir.

Nuklein tursular1 voa nukleotidlarin  hazmi. Nukleotidlorin  hozmi vo hazm
mohsullarinin sorulmasit mada-bagirsaq sisteminds hoyata kegirilir. Qida nukleoproteinlorinin 6z
komponentlarino (ziilal vo nuklein tursularina) par¢alanmasi xlorid tursusunun tosirindon basg
verir. Zilallar modo-bagirsaq traktinda digor qida ziilallar1 kimi proteinazalarin tasirindan
amintursulara qodor pargalanir. Nuklein tursular1 iso modoaltt vazi sirasinds olan nukleazalarin -
DNT- aza (dezoksiribonukleaza) vo RNT-aza (ribonukleaza) fermentlorinin tosirindon hidrolitik



yolla parcalanmaya moruz qalirlar. Endonukleazalara aid olan ribonukleaza pirimidin va
pirimidin nukleotidloari ilo purin nukleotidlori arasindaki 3',5'-fosfodiefir rabitalorina spesifik tosir
gostarir va oligo-, di-, trinukleotidlor qarisigi vo pirimidin mononukleotidlori amola galir. Bu
ferment purin vo purin nukleotidlori ilo pirimidin nukleotidlori arasindaki 3',5'-fosfodiefir
rabitasina hidrolitik tosir gostormir.

Dezoksiribonukleaza fermentinin tasirindon asasan oliqo-, di-, mononukleotidlor amalos
golir. DNT-aza da endonukleazalara aiddir. Nukleazalarin (DNT-aza, RNT-aza) tasirindon amala
goalon oligonukleotidlor bagirsaq fosfodiesterazalari adlanan fermentin katalizi naticasinda
mononukleotidlara godor pargalanirlar. Mononukleotidlor bagirsagin selikli qisasinda olan qeyri-
spesifik fosfatazalarin (fosfomonoesterazalarin) hidrolitik tasirine moruz galarag, nukleozidlars
Vo H3PO4-5 parcalandiqdan sonra sorulurlar. Qidanin torkibindoki vo hiiceyralorin 6zlarina
moxsus nuklein tursularinin pargcalanmasindan alinan azot osaslari toxumalarda osason son
mohsullarina godar katabolizmos moaruz qalirlar.

Purin nukleotidlarin katabolizmi.

Toxumalarda nukleotidazalar (fosfatazalar) mononukleotidlori nukleozidlors vo fosfat
tursusuna  qodor  pargalayir. Omoalo  galon  nukleozidlor  iso  nukleozidazalarin
(nukleozidfosforilazalarin) katalizi noticosindo azot osaslarina vo pentozalara pargalanir.
Beloliklo, nukleaza, nukleotidaza va nukleozidazalarin birgs foaliyyati naticasindo toxumalarda
nuklein tursular1 tam torkib hissalorine - azot osaslari, pentozalar (riboza vo dezoksiriboza) va
H3PO4-o pargalanir. Hiiceyralordo purin va pirimidin osaslart ya katabolizmo ugrayib son
mohsullarma pargalanir, ya da nuklein tursularmin sintezina sorf edilirlor. Insan organizmindo
purin nukleotidlorinin katabolizminin son mohsulu sidik tursusudur.

Nukleotidaza (5-nukleotidaza) vo ya fosfatazalarin Kkatalizatorlugu soraitinds
mononukleotidlordon miivafiq nukleozidlor vo fosfat tursusu amolo golir. Sonra adenozin va
quanozinds eyni reaksiyalar bas verir —dezaminlogsmo vo fosforoliz . Forg ondan ibaratdir ki
adenozinds ovval adenozindezaminaza vo fosforilaza istirak edir quanindo iso avvol fosforilaza
sonra quanindezaminaza.

Adenozin va inozinin katabolizm mohsulu olan hipoksantin do 6z névbasinda ksantina
(quanin isa quanindezaminazanin tasirindon ksantino) cevrilir, o da oksidlagarok sidik tursusunu
omoalo gotirir. Hipoksantinin ardicil olaraq, ksantina, ksantinin sidik tursusuna oksidlosmasini
ksantinoksidaza fermenti kataliz edir.

Organizmda omola galon sidik tursunun asas hissasi sidiklo, az hissasi bagirsaglardan
xaric olunur. Zoif turs xassoli madds olan sidik tursusunun ganda miqdar1 normada 0,15-0,47
mmol/ £ va ya 3-7 mq/d £ -dir. Giin arzinds organizmdan 0,4-0,6 q sidik tursusu vo uratlar xaric
edilir.

Insan orqanizminds Vo primatlarda sidik tursusunu allantoina pargalayan urikaza fermenti
olmur.

Miixtalif canli novlerinds sidik tursusu molekul strukturuna mis ionlar1 daxil olan
urikaza, allantoinaza va allantoikaza fermentlorinin tasirindon allantoin allantoin tursusuna, o da
karbamid va glioksil tursusularina parcalanir.



Pirimidin nukleotidlarinin katabolizmi.

Nuklein tursularmm toxumalarda katabolizmi noticasindo amalo golon pirimidin
nukleotidlori (sitidin-5'-monofosfat, uridin-5-monofosfat va timidin-5'-monofosfat) nukleotidaza
Vo ya fosfatazalarin katalizatorlugu soraitinds sitidin, uridin va timidin nukleozidlorina
parcalanirlar. Sitidin nukleotidi amin qrupunu itirdikdon sonra uridino cevrilir vo urasilin
ugradigi katabolizm yolunu kecir. Uridin va timidin ham hidrolitik, hom da fosforolitik yolla
katabolizmi paralel gedir.

Purin azot osaslarindan forgli pirimidinlorin katabolizm naticasinds tsiklik quruluslari
dagilir. Dihidropirimidintsiklohidrolaza (dihidropirimidinaza) fermenti vo suyun istirak: ilo
miisayiot olunan bu reaksiya naticasinds dihidrourasil N-karbamilpropion, dihidrotimin isa N-
karbamilizoyag tursularina detsiklizasiya olunur.

Hor iki ureid téromali birlosmo sonra iimumi fermentin - ureidpropionazanin tasirindan
pargalanir, N- karbamilpropion tursusundan CO2, NHzs, B-alanin, N-karbamilizoyag tursusundan
isos CO2, NH3 vo y- aminizoyag tursusu amolo golir. Bu zaman amala golon CO2 vo NH3
(karbamida ¢evrilo bilor) miivafiq yollarla orqanizmdean xaric edilir. Sitozin vo urasilin son
parcalanma mohsullar1 olan B-alanin (qan plazmasi vo bir ¢ox toxumalarda askar edilmisdir)
azalalarda tobii peptidlorin - anserin vo karnozinin sintezina sorf edilir. Bagirsaq mikroflorasinin
tasirindon B-alanindon pantoten tursusu da sintez olunur vo toxumalarda Hs-KoA-nin tarkibins
daxil olur. Pantoten tursusu, hamg¢inin, piy tursularinin sintezinds istirak edon asildastyici ziilalin
(ADZ) komponentlorindan biridir.

Belsliklo, insan organizminds (toxumalarda) amalo goalon pirimidin osaslarinm son
katabolizm mohsullar1 — CO,, NHs, B-alanin vo y-aminizoyag tursusu ya miivafiq sintez
proseslorinds istirak eds bilir, ya da organizmdon xaric olunurlar.

Purin nukleotidlarinin biosintezi.

Purin nukleotidlorinin yenidon (de novo) sado birlosmolordon biosintezi miixtalif nov
canli orqanizmlarinds eyni mexanizm {izra hoyata kegirilir.

XX asrin 50-ci illarinds nukleotidlorin heterotsiklik purin niivasinin formalagmasinda
istirak edon atomlarin mongoyi radioaktiv izotoplarla aparilan todgigatlar naticasinds
mioyyanlosdirilmisdir. Sonralar purin nukleotidlorinin sintezinin biitiin ardicil reaksiyalar
Oyronilmisdir. Biosintez prosesi li¢ morhalodon ibarat olub purin nukleotidlorinin solofi sayilan
inozin tursusunun (IMF) amoalo golmasi vo adenil vo quanil tursularmin sintezi ilo basa catir.
Purin ribonukleotidlarinin sintezinin birinci morhalasinds ribozafosfatpirofosfokinaza
(fosforibozilpirofosfatsintetaza-FRPF- vo ya FRDF-sintetaza) fermentinin Kkatalizatorlugu
soraitindo a-D-riboza-5-fosfatdan 5-fosforibozil-1-pirofosfat omolo golir. Reaksiyaya ATF
enerjisi sorf edilir, reaksiyani kataliz edon ribozafosfatpirofosfokinaza
(ribozafosfatdifosfotransferaza) Mg?* ionlarinm tasirindan foallagir. Purin
ribomononukleotidlorinin  di-, trifosfat toromolori vo HzPOs bu fermentin allosterik
inhibitorlaridir.

Organizmda riboza-5-fosfatin manbayi hom qliikkozanm pentozafosfat yolla oksidlosmo,
hom da nukleozidlorin katabolizm mohsullari ola bilar. Nukleozidlorin toxumalarda katabolizmi
zaman ilkin olaraq, onlardan nukleozidfosforilazalann tosirindon riboza-1-fosfat amolo galir,
sonra riboza-1-fosfat miivafiq mutazalarin istiraki ilo riboza-5-fosfata gevrilir.

Ikinci morholado miixtolif "donorlarm" istiraki ilo purinlarin heterotsiklik niivasi riboza-
5-fosfat tizorinds qurulur vo 10 fermentativ reaksiya naticasindo sonda hom adenin, ham da
quanin nukleotidlorinin sintezino sabab ola bilon ribonukleotid — hipoksantozin-5'-monofosfat



(inozin tursusu - IMF) sintez edilir. Bu morholoda purin nukleotidlormm amalo galmasinin galan
ardicil reaksiyalari a-D-riboza-5-fosfatin (5-fosforibozanin) tizorindo davam etdirilir.  Birinci
spesifik reaksiyasi qlutamin amintursusunun amid qrupunun FRPF-o 6tiirilmasi ilo baglayir. Bu
zaman 5-fosfo-a-D-ribozil-1-amin amola galir. Donor vozifasi dasiyan glutamin amid qrupunu
itirib glutamin tursusuna ¢evrilir. Sonra ardicil olaraq, glisin, N5,N10=CH-THFT, yens do
glutaminla, CO2, asparagin tursusunun amin qrupu vo N10-CHO-THFT ils qarsiligl tasirds olur,
noticado IMF sintez edilir

Purin nukleotidlorinin sintezinin iiciincii marhalasi adenin vo quanin nukleotidlorinin
(AMF vo QMF) amala galmoasi ilo basa ¢atdirilir.

AMF-in sintezinin birinci morhalasinde IMF ATF-in parcalanmasindan ayrilan enerji
hesabina asparagin tursusu ilo kondensasiya olunub adenilkohroba tursusuna gevrilir, sonra
adenilkohroba tursusu AMF-o vo fumar tursusuna pargalanir. Birinci reaksiyani
adenilsuksinatsintetaza, ikincini isa adenilsuksinatliaza (adenilsuksinaza) fermentlori kataliz edir.

QMF-in sintezi prosesindo IMF avvolco NAD+-dan asili IMF-dehidrogenaza fermentinin
tosiri naticasinda ksantozin-5-monofosfat (KMF - ksantil tursusu), sonra KMF qlutamin
amintursusunun amid(-NH2) qrupu ilo birlogarok QMF-o ¢evrilir. Reaksiya ATF vo QMF-
sintetaza fermentinin istiraki soraitindo bas verir.

Omolo golon AMF adenil tursusunun, QMF quanil tursusunun sintezinin birinci
morhalasinin fermentlorinin allosterik inhibitorlaridir. Belo Ki, ATF-in qatiligi ¢ox oldugda
quanil tursusu, QTF-in gatilig1 ¢ox olduqda iso adenil tursusu amoalo galir.

Purin nukleotidlarinin alternativ (digar) yollarla sintezi. Purin nukleotidlorinin sintez
prosesinin osas yoluna ¢ox enerji sorf edilir. Belo ki, purinlorin tsiklik qurulusunun omoalo
golmoasi tiglin 5 ATF molekulundan istifado olunur. Organizmin tolobatindan asili olaraq, purin
asaslarmin bir gismi nukleotidlorin sintezino calb edilir. Qeyd etmok lazimdir ki, orqanizm bu
alternativ yoldan az istifado edir. Purin ssaslarinin (adenin vo quanin) fosforibozilpirofosfatla
qarsiligh tasiri naticasindsa yenidon nukleotidlorin sintezino colb olunmasi prosesini iki -
adenilfosforiboziltransferaza vo hipoksantin-quaninfosforiboziltransferaza fermentlori kataliz
edir.

Pirimidin nukleotidlarin sintezi.

Pirimidin nukleotidlorinin sintezinin ilk reaksiyasinin mohsulu olan karbamilfosfat, hom
do ammonyakin zororsizlogdirilmasi prosesinin do ilk reaksiyasidir. Karbamilfosfatin amolo
golmosi ilo naticolonon reaksiyani karbamilfosfatsintetaza fermenti kataliz edir. Foalligi
glutamindon asili olan karbamilfosfatsintetaza II fermenti  pirimidinlorin sintezinin ilk
marholasinds istirak edir, bu proses sitoplazmada bas verir.

Radioaktiv izotoplarin totbigi naticasinds pirimidin molekulunu tagkil edon atomlarin
mongayi miiayyanlosdirilmisdir. Onun heterotsiklik qurulusunun 4 karbon atomundan {igii
(C4, C5,C6) vo 2 azot atomundan biri (N3) biitiinliiklo asparagin tursusuna moxsusdur. Qalan
azot atomu (N1) qlutaminin amid qrupunun, karbon atomu (C2) karbon qazinin hesabina
molekula daxil edilmisdir.

Dezoksiribonukleotidlorin biosintezi. Dezoksiribonukleotidlor (dATF, dQTF, dSTF, dTTF)
organizmdo DNT-nin sintezi tiglin zoruri substratlardir. Dezoksinukleozidtrifosfatlar bilavasito
miivafiq ribonukleozidtrifosfatlarin reduksiyasi naticasinds sintez edilir. Bu prosesin bas vermasi
ticlin substrat vo fermentlorin olmasi vacibdir:

e reduksiyaya ugradilacaq substratlar - ribonukleotiddifosfatlar (ADF, QDF, SDF, UDF);

e ribonukleotidlori reduksiyaya ugradan ziilal - tioredoksin;

o ribonukleotidreduktaza (RNR) va tioredoksinreduktaza (TRR) fermentlori;



e tioredoksinin disulfid formasinin (oksidlogmis tioredoksinin, TR-S2) sulfhidril formaya
(reduksiya olunmus tioredoksina [TR-(SH)2]) ¢evrilmasinds istirak edon reduksiyaedici
donor - NADFH-H+.

Buradan aydin olur ki, ribonukleoziddifosfatlarin (RNDF)
dezoksiribonukleoziddifosfatlara (dRNDF) reduksiyasini torkibino ribonukleotidreduktaza
(RNR), tioredoksin ziilali vo tioredoksinin reduksiya olunmus formasmi barpa edon
tioredoksinreduktaza fermenti daxil olan ribonukleotidreduktaza kompleksi kataliz edir.
Ribonukleotidreduktaza 2B1 vo 2B2-subvahidlarindan (protomerlordan) ibarst oliqgomer ziilaldir,
kofaktoru geyri-hem monsoali domirdir. Ribonukleotidlorin dezoksiribonukleotidlars ¢evrilmasi,
yani ribonukleotidlorin reduksiyast {igiin hidrogen atomlarinin donoru kigik molekullu
tioredoksin ziilalidir. Bu ziilalin is¢i hissasinin tarkibina 2 sulfhidril (-SH) grupu daxildir.
Sulfhidril qruplarinin hidrogenlari (TR-(SH)2) riboza molekulunda 2-ci karbon atomunun
hidroksil grupunun oksigeni ils birlasir. Bu zaman dezoksiriboza va su amala galir.

Dezoksitimidm-5'-monofosfatm sintezi dUMF, N5, N10-metilen-THFT va ATF istiraki
ilo hoyata kegirilir.

Ug moarhalani ohato edon bu prosesda avvalco dUDF hidroliz olunarag, dUMF-o gevrilir:
omolo golon dUMF timidilatsintaza ferment kompleksinin katalizi noticasindo dTMF-in
sintezino sobob olur:i timidilatsintaza, foalligit NADFH-H+-dan asili dihidrofolatreduktaza,
serinhidroksimetiltransferaza.

Timidilatsintetaza (timidilatsintaza) fermentinin ragabot aparan inhibitoru 5-fliiorurasil vo
5-fliior-2-dezoksiuridindir. Timin va ya THFT-nin ¢atismazligi tez inkisaf edon va boliinen sis
hiiceyralorinds hiiceyra artimini dayandirir, hotta hiiceyronin 6liimiine (mshvino) sabab olur.
Dihidrofolatreduktaza fermentinin inaktivlosdirilmasi dolayr yolla dUMEF-in dTMF-o
¢evrilmasini longidir. Odur ki, THFT-nin analoglari (aminopterin, metotreksat) onkoloji
xastaliklorin miialicasinds totbig olunur.

Ribonukleotidlorin miibadils pozulmalari.

Purin vo pirimidin ribonukleotidlormm metabolizminin miixtalif marhalalarininin
katalizinds istirak edon har hansi bir fermentin vo ya ferment kompleksinin foalligmm irsi vo
qazanilma xarakterli pozulmalari bozi Xostoliklorin yaranmasina gatirib ¢ixarir. Belo
xastoliklordon biri gan serumunda sidik tursusunun qatiliginm artmast (hiperurikemiya) ilo
miisayiat olunan podaqra xastoliyidir. Hiperurikemiya zamani sidikds sidik tursusu ilo yanasi
onun duzlarmm (ssason mononatrium) da miqdart artir, bu, uratasiduriya adlanir. Podaqra
xostoliyi (hiperurikemiya) zamani oynaqotrafi baglar, votor yataqlari, qigirdiglarda uratlarin
toplanmast miisahido edilir. Bu xastoliyin asas simptomu ol vo ayaq barmagqlarindaki oynaq
qigirdaglarina, qulaq sirgaliglarina uratlarin toplanmasidir. Xastoliyin koskin dévriindo oynaq
funksiyalarinm pozulmasi naticasindo oynaqlarda siddotli agr1 tutmalar1 vo badan
temperaturunun yiiksalmasi, hatta boyraklarin zodslonmasi ds tozahiir edir. Podaqra xastaliyinin
yaranmasinda orqanizmds sidik tursusunun sintezinin siiratlonmosine va boyraklor vasitoesilo
uratlarin ifrazinin  zoiflomasino sobab olan irsi amillorin rolu oldugu giiman edilir. Bozi
Xastolorda hipoksantin- quanmfosforiboziitmnsfemza fermentinin foalliginm qisman itirilmasi
sayasinds IMF vo QMF-in sintezinin siirati azalir, hiiceyralords artiq miqdarda FRPF toplanur.
Bu da purin nukleotidlorinin de novo sintezino sobob olur vo belsliklo, hazir purin osaslart
katabolizmos ugrayaraq, sidik tursusunun miqdarinm artmasi ilo naticalonir. Fermentin foalhginm
allosterik tonziminin pozulmasi naticasinds bazi xastolordo FRPF- sintetaza fermentinin foallig1
artiq doracads yiiksok olur. Bu zaman organizmds FRPF-in vo purin nukleotidlorinin qatilig
artir, bu nukleotidlorin katabolizmi hiperurikemiyaya gotirib ¢ixara bilir. Podagra xastaliyina



sobab olan amillardan biri gida amilidir. Bundan slava podagra xastsliyina torpaq ve suyunda
¢ox migdarda molibden (molibden hipoksantin va ksantini sidik tursusuna kataliz edon fermentin
- ksantinoksidazanin aktivatorudur) olan yasayis montagolorinde moaskunlagan insanlar arasinda
rast galinir.

Hiperurikemiyanin miialicesinds allopurinol adlanan dorman maddasindan istifads edilir.
Allopurinol hidroksipurinola oksidlasdikdan sonra ksantinoksidaza fermentinin aktiv morkazi ilo
mohkom  birlosorok onu inaktivlosdirir. Bununla da purinlorin  katabolizminin hipoksantin
morhalasi tormozlanir. Hipourikemiya miisahida olunur. Hipoksantin-
quaninfosforiboziltransferaza fermentinin foalligmin tam itirilmasi ilo Saciyyslonon agir irsi
xastalik tibbda Les-Nihan sindromu adini almigdir. Klinik tozahiirii hiperurikemiya, nefropatiya,
artrit, nevroloji vo  psixi dayisikliklardan ibarat olan bu xastalik zamani sarbast adenin
va quanindan purin nukleotidlorinin sintezi pozulur.

Ribonukleotid metabolizminin irsi xarakterli pozulmalar1 ilo slagadar xastaliklordon biri
do orotatasiduriyadir. Xostalik orotatfosforiboziltransferaza va orotidinmonofosfatdekarboksilaza
(orotodilat- dekarboksilaza) fermentlarinin irsi ¢atismazliglar: sayasinda biokimyavi proseslorin
pozulmasi naticasinds toranir. Bu zaman karbamilfosfatsintetaza fermenti UDF vasitasilo oks
alage mexanizmi tizra tam inaktivloegdirilmir. Orqanizmda pirimidin nukleotidlorinin ¢atismazligi
yaranir. Hiperorotasiduriya ti¢iin ogli va fiziki inkisafin kaskin suratdo geri galmasi saciyyavi
slamatlordondir. "Pirimidin achigini" aradan qaldirmaq ti¢iin bels Xastalors gida vasitasils 0,5-1,0
g uridin vo ya sitidin tayin edilir.






