Ziilallarin gidada shamiyyati: bioloji doyarliyi, hazmi,
sorulmasi. Toxumalarda amintursularin miibadilosinin imumi
yollari.

Orqganizmdb» ziilallarin dinamik vaziyyati.

Insan organizminin quru kiitlosinin 44%-0 qoderini ziilallar toskil edir.
Zilallarin imumi kiitlesinin 63%-1 orqanizmin skelet, skelet ozalolori, dori, 37%-1
isa daxili orqanlarda toplanir. Biitlin amintursularin asas vo oavozedilmoayan
amintursulariin iso yegana monboyi qidadir. Qida ziilallart ham do organizmin
miithiim biogen azot monboyidir. Toxuma ziilallarinin pargalanmasindan azad olan
amintursularin 65-70%-1 yenidon ziilallarin biosintezina sorf edilir; qalan 30-35%-i
159 katabolizmo ugrayir.

Hiiceyrolorin amintursu fondunun osas monbolori:
% bagirsaglardan sorulan amintursular;
% hiiceyro daxilindo avozedilon amintursularin sintezi;
% hiiceyrs daxilinds ziilallarin hidrolizi.
Hiiceyra daxilindo amintursularin sorfedilmo yollar asagidakilardir:
s zilal vo peptidlorin sintezi; amintursularm osas kiitlosi bu istigamotdo sorf
edilir;
% ziilal strukturuna malik olmayan azotlu iizvi maddslorin sintez
edilmasi;
% amintursularin  azotsuz  qaligimin  karbohidratlarin  sintezino
(qliikoneogenez) sorf edilir;
« amintursularin azotsuz qaliginin asetil-KoA-ya qodor pargalanaraq
piy tursularinin sintezino sorf edilmosi.

Ziilallar1 hozmi. Qida ziilallar1 hozm sistemi vazilorinin sirolorindo olan
proteolitik fermentlorin (peptidazalarin) tosiri altinda hidroliz olunub, sorbost
amintursulara parcalanir. Hozm sistemindon ziilal hidrolizi mohsullarmin 95-97%-1
sorbast amintursular , qalan 3-5%-1 isa di- vo tripeptidlar soklindos sorulur.

Moadada ziilallarin hozmi. Qida ziilallarinin hozmi moadoado baslayir. Tomiz
mada sirasi rongsiz, soffaf, torkibinds 0,45-0,60%-1i xlorid tursusu olduguna goro,
kaskin turs reaksiyalidir (pH=0,9-2,0). Saglam insan modosinin selikli gisas1 giindo
1,5-2,0 ¢ siro hazirlayir. Mado sirasin torkibindo proteolitik fermentlordon pepsin,
renin, qastriksin olur.

Pepsin. Mado sirosi fermentlorindon hozm prosesindo on foal istirak edoni
pepsindir. Insanin tomiz modo sirosinin horl ml-do 1 mq pepsin olur. Bir giin
orzindo i1so insan moadasing 1,5-2 g-a godoar pepsin sekresiya edilir (1,5-2,0 ¢/ mado
sirasinin torkibinda); bu qader pepsin 2 saat orzinds 75-100 kq yumurta ziilalini



parcalaya bilor. Pepsinin optimal pH 1,5-2,5 arasinda toraddiid edir.

Modonin selikli gisasinda pepsinin qgeyri-foal formasi (profermenti, zimogeni)
olan pepsinogen sintez edilir. Xlorid tursusunun vo autokatalitik yolla pepsinin
tosirindon  aktivlosmis pepsin ziilallara hidrolitik tosir  gostorir. Pepsin
endopeptidaza xassoli ferment olaraq asason tirozin, fenilalanin, triptofanin amin
qruplarinin omola gotirdiyi peptid rabitolorini, hamg¢inin zaif siiratlo qlutamin
tursusu, qlisin va s. peptid rabitolorini hidrolize ugradir:

v v v
-X-Fen—-X-; -X-Tir-X-; -X-Qlu-X-

Bu zaman iri peptidler - albumoz va peptonlar amalas galir.

Pepsin biitiin ziilallara eyni doracads tosir gdstormir. Masalon, bitki va hey-
van toxumalarinin albuminlori, homginin ozolo toxumasinin ziilallar1 (miozin,
tropomiozin) pepsinin tosiri noticosindo asanligla parcalandigi halda, birlosdirici
toxumanin ara maddosinin ziilallar1 (kollagen, elastin) ciizi doyisikliys ugrayir, tiik
vo yunun torkibindo olan keratin ziilali iso imumiyyatlo doyisikliys ugramir.

Qastriksin. Modo sirosindo proteolitik tosir xassosino goro pepsino yaxin
olan qastriksin fermenti do vardir. Qastriksin monoamindikarbon tursularinin
(asparagin, glutamin tursulari) peptid rabitolorini hidroliz edir. Onun optimal pH-1
3,0-3,5-dir. Saglam soxslorin mads sirasindo qastriksin pepsine nisboton 4 dofs az
olur, lakin qidadan sonra siid i¢cdikdo vo ya modo xorasi xostoliyi zamani bu
fermentin nisbi miqdar artir.

Renin. Siidomor usaqglarin modo sirosindo renin fermenti vardir. Reninin
optimal pH-1 4,5-2 barabordir vo siidiin torkibindo olan kazeinogen ziilalin1 kazeino
cevirilir, slidiin ¢iirimosini xatirladir. Yash soxslordo reninin bu funksiyasini
pepsin yering yetirir.

Pepsinogenin pepsino ¢evrilmoasi prosesindon basqa, xlorid tursusu asagidaki
funksiyalar1 yerina yetirir :

% pepsinin tasiri ligiin optimal miihit yaradir;

% ziilallar1 denaturasiyaya ugradib, proteinazalarin onlara asan tasir soraiti

yaradir;

% mododon onikibarmaq bagirsaga kegon tursu buranin selikli gisasini
qiciglandirmagla, pilorus (mods ¢ixacagi) sfinkterindo reflektor spazm
toradir vo gida kiitlolorinin madadon onikibarmaq bagirsaga hisso-hisso
kecmoyino sabob olur;

« onikibarmaq bagirsagin selikli gisasinda sintez edilon prosekretin xlorid
tursusunun tosiri naticosindo foallasir (sekretino cevrilir); sekretin gan



vasitosilo modoalt1  voziyo gotirilir vo bu vozinin sekresiyasini
suiratlondirir;

« xlorid tursusu modoyo diison mikroorqanizmlori mohv etmoklo,
organizmin patogen amillordon miihafizosino komok edir; gidanin
torkibindos olan kalsium duzlarinin domir birlogsmoalarinin vo digor ¢otin
hall olan maddalarin suda hall olmasini asanlasdirir.

Nazik bagirsaqda ziilallarin hazmi. Modoalt1 vozi sirasinin torkibinds peptid
rabitoloring hidrolitik tosir géstoron bir ne¢o ndv ferment vardir, hamisi geyri-foal
(zimogen) sakilda sintez edilir vo yalniz bagirsaqlara sekresiya edildikden sonra
aktivlosir.

Nazik bagirsaqda proteolitik fermentlorin aktivloasmo mexanizmi

Enteropeptidaza

Tripsinogen 3 Tripsin

Proelastaza  Ximotripsinogen Prok arbc-l-:.li peptidaza

Elastaza Ximotripsin Karboksipeptidaza

Bunlara tripsin, ximotripsin, elastaza vo 2 nov karboksipeptidaza (A vo B)
aiddir.

Tripsin. Enteropeptidaza (enterokinaza) fermenti tripsinogeni tripsino
cevirir. Foal tripsin endopeptidaza kimi ziilal vo peptidlorin molekul zoncirlorindo
golovi xassoli amintursu qaliglarinin (arginin, lizin) karboksil qruplar1 vasitasilo
omolo gotirdiklori daxili peptid rabitalorini hidroliz edir (endopeptidaza):

-Arg-x-, -Liz-x-

Ximotripsin. Ximotripsinogen onikibarmaq bagirsaqda tripsinin tosiri
naticasinda aktivlasir. Ximotripsin tripsine nisbaton genis tosir spektrino malikdir.
Bu ferment aromatik amintursularin (fenilalanin, tirozin, triptofan) karboksil
gruplarinin istiraki ilo yaranan peptid rabitolorini hidrolizo ugradir.

\ \ v

-Fen-x- , -Tir-x-, -Tri-x-



Ximotripsin (endopeptidazalara aiddir) peptid rabitolorindon olave, {lizvi
tursularin efir, amid vo digor rabitalorino do hidrolitik tosir gostors bilir.

Elastaza. Modoalt1 vozi sirosinin endopeptidaza tipli fermentlorindon biri do
elastazadir. Bu ferment digor modoaltt vozi peptidazalart kimi, qeyri-foal
proelastaza soklindo sintez olunur vo bagirsaqglara sekresiya edildikdon sonra
tripsinin tasiri naticasindo aktivlagir.

Elastazanin adi hidrolizo ugratdigi ziilal noviiniin adindan gotiirtilmiisdiir.
Elastaza genis tosir spektrino malik olsa da, hidrofob xassoli ziilallarin, xiisuson
qlisin, alanin karboksil qruplarinin peptid rabitolorini daha asanliqla hidroliz edir.

Karboksipeptidazalar  ekzopeptidazalar ~ qrupuna  aiddir.  Karbok-
sipeptidazalarin (A vo B) proferment formalari tripsinin tosirindon aktivlosir.

Karboksipeptidazanin A vo B formalar bir-birindon substrat spesifikliyino
gora forqlonir. Fermentin A tipi peptid zoncirinin C-terminalhissosinda yerlason,
osason hidrofob xassoli amintursularin (alanin, leysin, izoleysin, valin, triptofan vo s.)
qaliglarinin peptid rabitslorini hidroliz edir, karboksipeptidaza B iso — golovi xassali
amintursularin (arginin, lizin) peptid rabitolorini hidrolize ugradir.

Bagirsaq sirasinin proteinazalari. Aminpeptidazalar (leysinaminpeptidaza,
alaninaminpeptidaza), tripeptidazalar, dipeptitazalar bagirsaq peptidazalarinin osas
fermentloridir.

Aminpeptidazalar ziilal vo peptid molekullarindan amin qrupu sorbast gqalan
amintursu qaligin1 hidroliz edon fermentlordir. Bunlardan leysinaminpeptidaza
daha otrafli tadqiq edilmisdir, bu ferment ciddi substrat spesifikliyina malik deyil;
yani leysinaminpeptidaza peptid zoncirinin N-terminal hissesindo yerlason digor
amintursulart (fenilalanin, tirozin, triptofan, histidin) hidroliz edo bilir.
Alaninaminpeptidaza ziilal vo peptid molekullarinin uc hissosindo yerloson alaninin
karboksil qrupu vasitosilo torotdiyi peptid rabitosini asanliqla parcalayir; digor
amintursularin peptid rabitoloring iso zoif tosir gostorir.

Dipeptidazalar. Bagirsaglarda hozm prosesini osason dipeptidazalar basa
catdirir. Bunlar miixtalif dipeptidlori hidroliz edorsk, sorbast amintursular omalo
gatirir. Bagirsaq sirasinin proteinazalari foal formada sekresiya olunur.
Amintursularin bagirsaqlardan sorulmasi. Amintursularin bagirsaq boslugundan
enterositlora daxil olmasi enerji sorfi ilo miisayist edilon aktiv prosesdir: mexanizm
hiiceyro membrani ilo alagoali olan Na“, K"-ATF-aza fermentinin istiraki
ilo gedir. Bu mexanizm iizro amintursularin naql edilmosinds istirak edon spesifik
naqledici membran ziilallarinin on az1 5 novii vardir:

¢ neytral alifatik amintursular;
+» tsiklik amintursular;



¢ golovi xassoali amintursular;
¢+ turs xassoali amintursular;
¢ prolinin spesifik nogledici ziilallari;

Amintursularin bagirsaqlardan sorulmast y-qlutamil dovrani ils do bas verir.
Bu dovran osason qaraciyordo, bagirsaq, boyrok vo beyin hiiceyralorinds do bas
Verir.

Burada y-qlutamilsisteinilglisin (qlutation) terkibli tripeptid vo membranla
rabitali olan y-qlutamiltranspeptidaza (y-qlutamiltransferaza) fermentinin istiraki ilo
bas verir. Hor amintursu molekulunun hiiceyralora nogl edilmesi iiglin 3 ATF
molekulunun sonuncu fosforil rabitosinin enerjisi sorf edilir.

Bagirsaqlarda ziilallarin ¢iiriimasi va orqanizmd»? ¢iiriimo
mohsullarinin zararsizlasdirilmosi.

Ziilallarin hoazmi naticesinde amalo golon amintursularin boyiik hissasi nazik
bagirsaqlardan sorulub, qana kecir. Lakin onlarin az bir qismi qidanin hozma
ugramayan komponentlori vo su ilo birlikds yogun bagirsaqlara diisiir. Yogun
bagirsaqlardan ¢cox miqdarda su sorulur.

Karbohidratlar, lipidlor vo bazi amintursular qicqirma prosesine qosulurlar,
sirko, siid vo yag (butirat) tursusuna cevrilir. Bundan olavo, azotlu {izvi birlogsmolor
olan amintursular bagirsaq bakteriyalarmin ferment sisteminin tosiri altinda
aminsizlosmo, karboksilsizlosmo vo digor fermentativ doyisiklikloro ugrayir ki,
buna da ¢iiriimo deyilir. Amintursularin ¢liriimosi naticosindo bagirsaglarda, CO»,
ammonyak, metan, indol, skatol kimi maddslor omalo golir. Qicqirma prosesindo
amintursularin ~ oksoriyyoti  bagirsaq  bakteriyalarimin  tosiri  naticesindo
dekarboksillosma reaksiyasi yolu ilo meyit zohorlori vo ya ptomainlor omalo
gotirirlor.

Kadaverin vo putressinin adlar1 bu maddolorin meyitin torkibindo tapilmasi
ilo olagodardir (latinca: “cadaver”— meyit demokdir).

Ciirtimo prosesi naticosindo omolo golon maddalorin oksoriyyati organizmdon
bagirsaqglarvasitosilo xaric olur. Lakin bunlarin bir hissosi toksik maddoalor olub
(xtisusan fenol, krezol, indol, skatolva s.) gqana sorulur vo qap1 venasi vasitasilo
qaraciyora gotirilir. Bu maddslorin bagirsaqlardan soruldugdan sonra ilk névboda
qaraciyorda zararsizlogdirilir vo orqanizmdon xaric edils bilon birlosmalaras ¢evrilir.

Ciiriimo mohsullar1 vo diger ekzogen mongsoli toksik maddslor qaraciyards
oksidlogsmo, reduksiya, hidroliz vo digor biokimyovi prosesloro ugramaqla
zararsizlogdirilir. Tsiklik amintursularin ¢ilirlimo mohsullar1 (fenol, krezol, indolva
skatol) qaraciyordo sulfat vo ya qliikkuron tursular1 ilo birlosib, orqanizmdon



boyroklor vasitasilo xaric edilo bilon maddalora ¢evrilir. Bu prosesdo sulfat vo ya
glikkuron tursularinin aktiv formalart olan 3'-fosfoadenozin-5'-fosfosulfat (FAFS)
vo uridindifosfatqliikuron tursusu (UDFQT) istirak edir.

Malabsorbsiya sindromu. Mads siresinde xlorid tursusunun va pepsinin
azalmasi (hipoasid qastritlor zamani) vo ya tamamilo olmamasi (buna axiliya
deyilir) modods mikroorganizmlorin ¢goxalmasina sorait yaradir vo ¢iiriimo proses-
lorinin siirotlonmosi ilo naticolonir. Bundan slave, xlorid tursusunun sekresiyasi po-
zuldugda pepsinogenin pepsino c¢evrilmasi longiyir vo pepsinin fermentativ
aktivliyi azalir; tursu catismazligi soraitindo ziilallar sismodiyino vo kifayot
godordorin denaturasiyaya ugramadigina goro, digor proteinazalarin da hidrolitik
tasiri zoaiflayir.

Pepsin (vo ya ximotripsin) c¢atismazligi soraitindo amintursularin
bagirsaqlardan sorulmasi lonqiyirve qaraciyar digor amintursulardan da tam istifads
eda bilmir; naticade ganda amintursularin qatiligi artir(aminasidemiya) vo hotta
sidiyin torkibindo normalsoviyyodon artiq amintursu ifraz edilir(aminasiduriya).
Pepsin hozm sisteminin kollageni hidroliz edon fermentlorindon on giicliisiidiir. Bu
fermentin sekresiyasi pozulduqda kollagen ziilalinin da hozmi ¢otinlosir, azalo
liflorinin  kifayost qodor hozm edilmomosinin pozulmasi1 kreatorreya adlanan
xostalik olamati ilo (latinca: creatorrhea — nocisin torkibindo hoddindon artiq ozslo
liflori ifraz edilmosi) naticolonir.

Madoalt1 vozi peptidazalarinin hiposekresiyast vo ya onlarin geyri-aktiv
formalarinin (tripsinogen, ximotripsinogen, proelastaza, prokarboksipeptidaza A vo
B) aktivlosmosinin longimosi ziilallarin bagirsaq boslugunda gedon hozminin
zoiflomasino sabab olur. Bu zaman hom membran hozmi, hom do amintursularin
sorulmasi longiyir. Orta yasl saglam soxsin orqanizmi fizioloji tolabata miivafiq,
qarisiq qidalanma soraitinde hozm sistemina diison ziilallarin 90%-ni monimsayir.
Buna gors, gilin arzinds nacisle xaric edilon azotun miqdan 2,5 g-dan artiq olmur.
Ziilallarin manimsanilmasi pozulduqda iso bu gostorici 3 q vo daha artiq olur. Qida
maddalarinin bagirsaqlardan sorulmasinin zosiflomasi “malabsorbsiya sindromu”™
adlanir. Bu zaman bagirsaqlarda ¢iiriima prosesi siiratlondiyinden, amintursu parca-
lanmasinin zoharli moahsullarinin (aminlor, merkaptanlarva s.) miqdar artir; natics-
do bagirsaq autointoksikasiyasi (yunanca: autos —0zii, 6z-6ziino + intoksikasiya) to-
ronir.

Amintursu miibadilosinin {imumi yollar. Amintursular qan
damarlarinda 5-10 doqigodon artiq dovr etmir. Ciinki, hiiceyralor amintursular
boyiik siirotlo monimsayir. Amintursularin hor bir ndviinlin spesifik metabolizm
yollar1 askar edilmisdir. Lakin biitiin amintursularin metabolizm yollar iiglin
iimumi olan biokimyavi proseslords vardir. Bunlara aminsizlogsmo, transaminlogmo



(yenidon aminlosmo), dekarboksillosmo vo rasemizasiya proseslori aiddir.

Amintursularin rasemizasiya reaksiyalari yalniz mikroorganizmlordo mii-
sahido edilir. Bu proses zamani1 amintursularin l-izomerlori d-izomerloro gevrilir.
Biitiin amintursular {i¢clin imumi olan biokimyovi reaksiyalardan aminsizlogmo,
transaminlosmo vo karboksilsizlosmo proseslori insan vo heyvan toxumalarinda
genis yayilmisdir.

Amintursularin transaminlosmasi. Amintursularin transaminlogmo prosesi
toxumalarda (xlisuson ozolo toxumasinda) oa-ketoqlutar tursusu ilo digor
amintursular arasinda yerdoyismo reaksiyalaridir, yoni birinci tursunun keton qrupu
ilo ikincinin amin qrupu yerini doyisir:

Belo reaksiyalara transaminlogmo reaksiyalari adi verilmigdir. Reaksiyada
istirak edon amintransferaza vo ya transaminazalarin kofermentinin torkibina Be
vitamini (piridoksal (PALF) vo piridoksamin (PAMF)) daxildir. Transaminlogmo
reaksiyalarinda amin qrupunun akseptoru vazifssini ketotursulardan piroliziim
tursusu, oksalatsirks vo a-ketoqlutar tursusu dastyir.

Mosolon, alaninlo a-ketoqlutar tursusu arasinda asagidaki tonlik tizro
reaksiya geda bilor.

Donor kimyavi proses olan transaminlogsmo reaksiyasinin amintursularin hom
sintezindo, hom do katabolizmindo boyiikk ohomiyyati vardir: amintursularin
katabolizminin ilk reaksiyasi sayilir, anabolizminin iso sonuncu reaksiyasidir.
Hiiceyrodaxili miihitdo miioyyon amintursunun artiq miqdar1 transaminlogsmo
reaksiyasina girib, miivafiq ketotursuya gevrilir; reaksiya zamani oamalo golon
qlutamin  tursusu iso qlutamatdehidrogenazanin  katalitik tosiri  altinda
a-ketoqlutar tursusuna cevrilib, yenidon transaminlogsmo reaksiyasinda istirak
etmok imkani qazanir. Bu proses ii¢lin lazim golon o-ketoqlutar tursusu limon
tursusu dovraninin da substratidir. Transaminlogmo reaksiyas1 amintursular1 dolay1
yolla aminsizlogdirilmasino sorait yaradir. Transaminlosmo reaksiyasi organizm
liclin lazim golon amintursular sintez edir. Bu fermentlorin katalitik faaliyyati {iclin
eyni vaxtda hom PALF, hom do PAMF kofermentlorinin olmasi vacibdir. Lizin,
treonin, arginin, prolin amintursularin amintransferazalar1 olmadigindan onlarin
katabolizmi basqa yolla gedir. Bu amintursular transaminlogsmo reaksiyalarina daxil
olmurlar.

Transaminazalarin  iki  ndvii-  alaninamintransferaza  (ALT) vo
aspartatamintransferaza (AST) toxumalarda yiiksok aktivliys malikdir. Qan
serumunda bu fermentlorin foalliginin toyin edilmosinin bdyiik diagnostik
ohomiyyati vardir. Urok ozolosinds vo qaraciyordo ALT vo AST fermentlori daha
¢ox olur vo toxuma zadolonmasi zamani asanliqla hiiceyroarasi mayeyos vo gana
kecir. Buna goro, lirok ozolosinin vo qaraciyar parenximinin zodoslonmalori



(mosolon, miokard infarktt vo virus hepatiti zamani) ganda bu fermentlorin
foalligimin artmasi ilo miisayiot edilir.

Amintursularin aminsizlogsmasi. Aminsizlosmo (dezaminlogsmo) reaksiyalar
amintursu molekulundan a-amin qrupunun ayrilmasi ils naticalonir. Heyvan va
bitki toxumalarinda oksidlogsmoklo aminsizlogsma prosesi iistiinliik toskiledir.
Bitkilords vo bakteriyalarin bozi ndvlorinds hidrolitik vo reduksiya olunmagla
aminsizlosmoyo tosadiif edilir.

Qlutamin tursusu diiz (vasitosiz) aminsizlosmoys moruz qalir. Oksor
amintursular qaraciyordo vasitoli aminsizlogsmoyo ugrayirlar, noticodo qlutamin
tursusu NAD" asili glutamatdehidrogenaza fermentinin tosiri ilo dezaminlagir, NH3
vo a-ketoqlutar tursusu omolo golir.

Amintursularin dekarboksillosmasi. Bozi amintursular vo onlarin
toromolori dekarboksillosmoyo ugraya bilirlor.

a-karboksil qrupu geriyo donmodon molekuldan ayrilir vo miivafiq aminlor
omolo golir. Karboksilsizlogsmo reaksiyalarin1 iimumi sokildo asagidaki kimi ifado
etmok olar.

Omala golon aminlor orqanizmds fizioloji doyisikliklor toradir. Buna gora,
belo birlosmoloro “biogen aminlaor” deyilir. Karboksilsizlosmoa reaksiyalarini
kataliz edon fermentlor ~ amintursularin dekarboksilazalari adlanir.
Dekarboksilazalarin kofermenti - fosfopiridoksaldir (B¢ vitamini). Bu fermentlor
nisbi substrat spesifikliyino malikdir.

Insan toxumalarinda omolo golon aminlor orqanizmin miixtolif funk-
siyalarinin tonzimindo istirak edir. Mosalon, qlutamin tursusunun karboksil-
sizlogmasi naticasinds morkazi sinir sisteminin faaliyyati ligiin boylik shamiyyati
olan y-aminyag tursusu (QAYT) omolo golir. Bu tursu sinir hiiceyrolorinin
tormozlayict mediatorudur.

Biogen aminlorden 5-hidroksitriptamin (serotonin) epifiz vazisinin hormon-
larindan biridir vo triptofanin dekarboksillosmasindoen omalo golir; tirozinin
karboksilsizlogmasi noticosindo amolo golon tiramin arterial tozyiqi yiiksoldir; onun
damar  tonusuna  tosiri  adrenalinin  tosirine  bonzoyir;  histidinin
karboksilsizlogsmosinin mohsulu olan histamin arteriollar1 genislondirir, damar
divarinin kegiriciliyini artirir.

Biogen aminlorin yiiksok dozalar1 organizm iigiin ciddi tohliiko toradir.
Toxumalarda biogen aminlori zororsizlogsdiron spesifik fermentlor olur. Bu
fermentlorin  tosiri noticosindo biogen aminloroksidlogsmoklo dezaminlosmo
(aminsizlogmo) prosesine ugrayir. Bu fermentloro aminoksidazalar deyilir. Onlar
monoaminoksidazalar vo diaminoksidazalaradlanan iki qrupa boliiniir.

Monoaminoksidazalar(MAO) foalligi FAD-dan asili olan fermentlordir. Di-



aminoksidazalarin (DAO) kofermenti iso piridoksalfosfatdir (fermentlorin aktiv
morkozlorino Cu?" ionlar1 da daxildir). MAO mitoxondrilarlo rabitoli sokilde olur,
DAO iso sitoplazmada lokalizasiya edir:

O
R—CH,—NH, + E—=FAD + H,0 — R—C” _+ NH, + E-FADH,
\H E

E-FAD-H2 + O2 — E-FAD + H20:

Bu reaksiyalarin comini asagidaki tonliklo ifado etmok olar:

//O
R—CH,—NH, + H,0+ 0, —= R—C _+ NH, + H,0,
\H 2

Ammonyakin orqanizma toksik tasirinin, zararsizlasdirilmasinin
biokimyavi mexanizmlori

Ammonyakin toksik tasir mexanizmi. Bitiin canli orqanizmlorindo
amintursularin katabolizmi naticosindo toksik tosiro malik olan ammonyak omolo
golir. Toxumalarda fasilasiz siiratde giin arzinds parcalanan amintursularin miqdari
~100 g-a godordir. Organizmdo dezaminlogmo (vasitoli vo vasitosiz aminsizlogsmo)
hesabina amintursulardan c¢oxlu miqdarda ammonyak ayrilir. Biogen aminlarin
zararsizlasdirilmosindon, purin vo pirimidin nukelotidlorinin aminsizlogmosindon
189 ¢ox az miqdarda ammonyak sintez olunur.

Ammonyakin toksik tosir mexanizmins asagidakilar daxildir:

¢ bas beyin hiiceyrolorinin mitoxondrilorindo toplanan ammonyak

glutamatdehidrogenaza fermentinin tosiri ilo 0o-KQT-nun reduksiya
reaksiyasint stirotlondirir vo noticodo L-qlutamin tursusu omolo golir;
a-KQT-nun qatiliginin  azalmas1 TTD-nin do siirotini  azaldir,
hipoenergetik hallar yaradir.

% glutamin tursusu da 6z ndvbosindo ammonyakla birlosorok glutamin amin
tursusunun omolo golmasino sobab olur; naticads glutamin tursusunun
miqdari vo bununla slagodar olaraq, tormozlayict neyromediator olan
QAYT-1n (y-aminyag tursusu) miqdar1 azalir va qicolmalara sabab olur;

¢ qlutamin amin tursusunun miqdarinin artmasi osmotik tozyiqin
yiiksalmasina va beyin 6demlarinag sabab olur.



Qeyd etmak lazimdir ki, ammonyakin 10%-li sulu mohlulu (nasatr spirt) hom
bayilmalar (tonnofiiz morkozinin oyaniqhigini artrmaqla), nevralgiyalar, miozitlor,
hom do corrahi omoliyyatlarda aseptik madds kimi tibdo istifado olunur.

Ammonyakin zararsizlosdirilmasi. Metabolizm prosesindo omolo golon
ammonyak asason karbamidin sintezino sorf edilir. Karbamidin sintezi ammonyakin
zararsizlogdirilmasinin daimi yoludur.

Karbamidin sintezi yalniz aerob soraitdo miimkiindiir. Ciinki, bu proses ii¢iin
lazim golon enerji aerob oksidlogsmo naticasinds amolo golon ATF molekullarindan
alinir. Bu prosesin ilk morholosi karbamilfosfatsintetaza fermentinin istiraki ilo
hoyata ke¢ir; bu morholodo ammonyak, karbon qazi vo ATF arasinda asagidaki
tonlik {izro biokimyovi reaksiya gedir:

N-asetilqlutmat H,N— Céo
~O~PO,H,
karbamilfosfat

NH, + CO,+ 2ATF + H,0 +2ADF + H,;PO,

Reaksiyaya 2 mol ATF sorf edilir. Bu reaksiyant kataliz edon
karbamilfosfatsintetaza fermenti karbamidin sintezinin tonzimedici fermentidir.
Fermentin foallig1 allosterik tonzimloyici funksiyasi dasiyan N-asetilqlutamin
tursusundan asilidir. Bu reaksiya qaraciyor hiiceyralorinin mitoxondrilorindo gedir
vo yalniz karbamidin sintezi ilo noticalonon biokimyavi proseslora baglangic verir.

Karbamidin sintezinin ikinci reaksiyasi karbamilfosfatla ornitinin kon-
densasiyasindan ibarotdir. Bu reaksiya ornitin-karbamiltransferaza fermentinin
katalizatorlugu soraitinde kecir va sitrullinin amals galmasi ilo basa ¢atir. Bundan
sonra 2 ardicil reaksiyadan ibarat olan biokimyovi proses naticasinds sitrullin
arginina ¢evrilir; ovvalca argininsuksinatsintetaza fermentinin istiraki ilo (sitrullinls
asparagin tursusu arasinda) gedon reaksiya enerji sorfi ilo keg¢ir, reaksiyada istirak
edon ATF-in AMF-o vo pirofosfat tursusuna pargalanmasi vo argininkohroba
tursusunun omolo golmasi ilo basa catir. Novboti reaksiyada argininkohroba tursusu
argininsuksinatliaza fermentinin tosirindon pargalanib, arginino vo fumar tursusuna
cevrilir. Sonuncu morholo arginaza fermentinin katalizatorlugu soraitindo gedir vo
argininin parcalanmast ilo naticolonir; bu zaman reaksiyanin son moahsullar
karbamid vo ornitn omals golir. ©Omalo golon ornitin yenidon karbamilfosfatla
reaksiyaya daxil olub, yuxarida sorh edilon prosesin reaksiyalarma bagslangic vera
bilir. Beloaliklo, ornitinin omalo golmasi ilo Ornitin dovrani tamamlanir (sokil 8.4.).

CO2 + NH3 + Asparagin tursusu + 3ATF + 2H20 — Karbamid + Fumar
tursusu + 2ADF + AMF + 2H3PO4 + H4P207



Umumi tonlikdon goriindiiyii kimi, 1 molekul karbamidin sintezi zamani
qaraciyar hiiceyralori 3 ATF molekulunun torkibinds olan makroergik rabitolorin
enerjisini itirir. Bunlardan ikisi ADF-o vo fosfat tursusuna pargalanir; 1 ATF
molekulunun parcalanmasindan iso AMF va pirofosfat tursusu omolo golir.

Karbamidin amals galmasi (Ornitin dévrani)
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Qlutamin vo asparaginin omoald golmoasi. Ammonyakin qlutamin vo
asparagin tursularmi amidlogdirmosi (onlarin karboksilgruplari ilo birlogsmasi) onun
zararsizlasdirilmosing gorait yaradan shamiyyatli mexanizmlordon biridir. Qlutamin
vo asparagin tursularmin amidlori miivafiq olaraq, qlutamin vo asparagin
qlutaminsintetaza vo asparaginsintetaza fermentlorinin katalizatorlugu soraitinds
kecon vo ATF enerjisi itirilmasi ilo miisayiat edilon biokimyovi proseslor sayasindo

omolo golir.
Qlutaminin sintezi ilo noticolonon reaksiyanin iimumi tonliyi asagidaki

kimidir:



COOH COOH
CH—CH,~CH,~ COOH + ATF + NH, —— CH—CH,~CH,~ CONH,+ ADF +HPO,
NH, NH,

Qlutamin tursusu Qlutamin

Mikroorqanizmlordo vo heyvan toxumalarinda foalligt ammonyakdan asili
olan asparaginsintetaza fermenti do tapilmisdir. Bu fermentin tosiri altinda gedon
biokimyavi proses zamani asparagin tursusu qlutaminlo deyil, bilavasits
ammonyakla reaksiyaya girir. Onlarin omalo golmasi orqanizmde ammonyakin mii-
vaqqati zararsizlagdirilmoasi yoludur. Beyinds, qaraciyorda, boyraklorde vo diger
orqanlarda genis yayilmis qlutaminaza fermenti qlutamini hidroliz edarak, qlutamin
tursusuna vo ammonyaka parcalayir.

Ammonium duzlarinin omoald golmasi. Yuxarida gostorildiyi kimi,
asparagin vo qlutamin ammonyakin qan vasitosilo asanligla naqgl edilo bilon zarorsiz
birlosmoloridir. Bu  birlosmolor boyroklordo asparaginaza vo qlutaminaza
fermentlorinin tosirine ugrayir. Naticade asparagin vo qlutamin tursulart omolo
golir, onlarin torkibindo olan amid qruplart iso ammonyak soklinds ayrilir.
Asparagin vo qlutamin tursulart bdyrok borucuqlarinda reabsorbsiya edilib,
orqanizmdo saxlanilir, azad olan ammonyak iso miibadilonin turs xassoli mohsullar
ilo birlogib, ammonium duzlar1 goklindo organizmdon xaric edilir (daimi
zarosizlosdirilma yolu):

NH;3 + H" + CI- - NH4Cl

Bu proses ammoniogenez adlanir. Ammoniogenez prosesinin orqanizmin
tursu-qgolovi miivazinatinin saxlanilmasinda boylik ohomiyyoti vardir. Bu proses
noticosindo bdyrok borucuqlarinda bozi kationlar(Na®, K', Ca®, Mq*" vo s.)
hidrogen kationu ilo ovoz edilib, orqanizmdo saxlanilir; turs xassoli hidrogen
kationu iso organizmdon xaric edilir. Asidoz (organizmin mayelorindo tursulugun
artmasi) hallarinda sidiyin torkibinde ammonium duzlarinin miqdar1 artir. Bu,
asidoz zamani bdyroklordo azotlu birlosmolorin  (xlisuson  qlutaminin)
par¢alanmasinin vo ammoniogenez prosesinin siirotlonmasi ilo alagadardir.



Hemproteinlorin metabolizmi

Hemproteinlor prostetik qrupu domir ionu v porfirin niivesindon ibarat olan
miirakkab ziilallarin - xromoproteinlarin bir qrupunu toskil edir.

Eritrositlordo vo slimiik iliyinde toplanan biitiin hemprotein ehtiyatinin
83-95%-0 qodori hemoglobinin, skelet ozololori vo miokardda 17%-0 qodori
mioqglobinin payma disiir, 1%-2 qoderini iso sitoxromlar, katalaza vo
peroksidazalar toskil edir.

Qida vasitasilo gobul edilon hemproteinlor modo-bagirsaq sistemindo
apoproteino (ziilali hissasino) vo prostetik qruplarina (hem) pargalanirlar. Hem
bagirsaglardan sorulmur vo osas kiitlosi doyisiklikloro moruz galmadan
bagirsaglardan xaric edilir. Qalan hissasi iso bagirsaq bakteriyalarinin tosirindon
pargalanirlar vo amala golon porfirin niivalari orqanizmde hemproteinlorin sintezina
sorf edilmir. Hemproteinlorin qeyri-ziilali hissasi yalniz endogen yolla sintez
olunur. Qeyd etmok lazimdir ki, bu birlosmolorin sintezina colb olunan Fe?"
ionlarinin miioyyan bir qismi hozm sistemindon aldo edilir. Orqanizmds domir
tokco hemproteinlorin deyil, bazi metalli proteinlorin do torkibindo vardir.

Orqganizmin biitiin domir ehtiyati1 agagidaki kimi paylasdirilmisdir:

¢ hemogqlobin — 60-70%;

¢ mioqlobin — 3-5%;
¢ toxuma tonaffiisii fermentlari (sitoxromlar) — 5%-9 qodor;

% ferritin ~ 23%;
%+ transferrin — 0,2%.

Insan orqanizminds iso {imumi domirin miqdar1 4-5 q arasinda toroddiid
edir.

Domirin bagirsaglardan sorulmasi. Qidada oksidlosmis domir (Fe*),
osason ziilallarin vo ya {izvi tursularin domir duzlarinin torkibinds olur. Damirin
¢ox hissosi onikibarmaq bagirsaqdan sorulur. Qidanin torkibindo olan C vitamini
ticvalentli domirin ikivalentli domiro reduksiyasinda istirak etmoklo onun
sorulmasin1 asanlagdirir. Bunun sayosindo bagirsagin selikli qisasina yalniz
ikivalentli domir daxil olur. insan orqanizmindo domir ¢atismazlig1 zaman1 domir-
askorbinat dorman preparat1 toyin olunur. Giindslik gidanin torkibindo olan 15-20
mq domirin 10%-i bagirsaqlardan sorula bilir.

Enterositlordo apoferritinlo domir (Fe*" ionu ) birlosir vo orada saxlanilir.
Bu yolla da bagirsaglardan domirin kapillyarlara kegmasini azaldir. Qana kecon
Fe?" ionunu ferrooksidaza fermenti (seruloplazmin) oksidlosmis domira (Fe*")

cevirir. Qanda domirin dasinmasini transferrin hoyata kegirir. Transferrin



qaraciyardo sintez olunan qlikoprotein tobiotli, torkibino Fe*" ionu daxil olan
plazma ziilahdir.

Hiiceyrolordo domirin miqdar1 ferritin molekulundaki domirdon daha ¢ox
oldugda o, ferritinin ziilali hissosindo toplanilir vo ferritin hemosiderino ¢evrilir.
Hemosiderin qranullarinin qaraciyar, modosalti vozi vo dalagda toplanmasi bu
orqanlarin zadolonmasine — hemoxromatoza gotirib c¢ixarir. Hemoxromatoz
autosom-resessiv yolla verilon irsi xostoliklordon biridir.

Hemin biosintezi

Hemin sintezi demak olar ki, biitiin toxumalarda gedir, lakin siimiik iliyi vo
qaraciyordo bu proses daha siirotlo gedir. Siimiik iliyindo sintez olunan hem
hemogqlobinin molekul strukturunun torkibino daxildir. Hemin sintezindo 2
birlosmonin istirak edir, bunlardan biri qlisin amintursusu, digori iso Krebs
dévraninin araliq metaboliti olan kohraba tursusunun “aktiv” formasit — suksinil-
KoA-dir. Tetrapirrol niivesinin IX protoporfirinin torkibindoki azot atomlariin
hamaisi, yoni 4-ii, eloco do 34 karbon atomundan 8-i qlisin amintursusu molekuluna
moxsusdur. Qalan 26 karbon atomunun monboyi suksinil-KoA-dir. Hemin
(tetrapirrollarin) ~ sintezinin  birinci  reaksiyast  suksinil-KoA ilo  glisin
amintursusunun kondensasiyast noticosindo o6-aminlevulin tursusunun omolo
golmosi ilo baslayir.

Reaksiyan1 PALF-dan asili §-aminlevulinatsintaza fermenti kataliz edir vo
prosesinin tonzimlayici fermentidir.

Omolo golon d-aminlevulin tursusu mitoxondridon sitoplazmaya kecir vo
burada 2 molekul &-aminlevulin tursusunun molekullararasi kondensasiyasi
noticosindo  monopirrol quruluslu porfobilinogen omolo golir. Reaksiyani
porfobilinogensintaza (aminlevulinatdehidrataza) fermenti kataliz edir (sokil 10.1.).

Novboti morhoalods porfobilinogenin 4 monopirrol molekulu kondensasiya
olunur vo tetrapirollar omolo golir.

Porfobilinogenin uroporfirinogen III-a ¢evrilmasi uroporfirinogen-1-sintaza
(UPG-sintaza) vo uroporfirinogen-IlI-kosintaza (UPG-kosintaza) adlanan 2 ferment
kataliz edir.



Suksinil KoA + Qlisin |, Aminlevulin tursusu Aminlevulin tursusu
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Hemin sintezi

Uroporfirinogen III ndvboti morhalolordo  fermentlorin  tosiri  ilo
protoporfirinogen IX-un sintezino sobab olur. Protoporfirinogen 6 atom hidrogen
itirarak protoporfirin IX-a cevrilir.

Protoporfirin IX molekuluna 2 valentli domirin birlosdirilmosi ilo hemin
sintezi basa c¢atir. Reaksiyani ferroxelataza (hemsintaza) fermenti kataliz edir.

Hem sintez edildikdon sonra globin ziilalinin a- vo B-polipeptid zoncirlori
ilo birlosib hemoglobinin omolo golmoasino sobob olur. Hem hemogqlobin
molekulunun timumi kiitlosinin 4%-ni toskil edir.

Hemin biosintezinin tonzimi. Hemin sintezinin tonzimlonon reaksiyasini
d-aminlevulinatsintaza fermenti kataliz edir. Reaksiyanin siiroti fermentin
translyasiyast  soviyyosinda allosterik  tonzimlonilir.  d-Aminlevulinatsintaza
fermentinin sintezinin allosterik inhibitoru hemdir.



Hemin sintezinin pozulmalar:

Porfirinogenlorin, homginin onlarin oksidlosmo mohsullarinin toxumalarda,
ganda toplanmasi vo sidikdo askar edilmasi ilo miisayiot olunan hemin sintezinin
irsi vo qazanilma pozulmalar1 porfiriyalar adlanir. Hemin sintezinds istirak edon
(6-aminlevulinatsintaza miistosna olunmaqla) fermentlorin genetik catismazlig irsi
porfiriyalara sobab olur. Bu xostoliklor zamani orqanizmds hemin omalo
golmosinin azalmasi miisahido edilir.

Patoloji prosesin lokalizasiyasindan asili olaraq, qaraciyor vo eritropoetik
irsi porfiriyalar ayird edilir. Eritrositlorin sintezinin pozulmasi ilo oslagodar olan
eritropoetik porfiriya xostoliyindo uroporfirinogenkosintaza fermentinin foallig
azaldig1 TUgilin uroporfirinogen I-in uroporfirinogen IIl-o ¢evrilmosi longiyir.
Naticods ganda uroporfirinogen I-in miqdar1 artir vo onun bir hissasi fizioloji
ohamiyyati olmayan uroporfirin I, koproporfirin III va s. tetrapirrollara ¢evrilir.

Bazan irsi porfiriyalarin yiingiil formalar1 alamotsiz miigsayiot olunur. Lakin
d-aminlevulinatsintazanin  sintezinin induktorlart olan derman preparatlarinin
(sulfanilamid preparatlari, diklofenak, steroidlor, voltaren, barbituratlar vo s.) qobul
edilmasi xoastoliyin fosadlarinin omolo golmasi ilo naticolonir. Bozi hallarda cinsi
yetiskonlik dévriine qodor xastoliyin olamatlori bilinmir.

Qurgusun duzlar ilo zohorlonmolor zamani da porfiriyalar miisahido olunur.
Qurgusun duzlar1 oJ-aminlevulinatsintaza vo ferroxeletaza fermentlorinin
inhibitorudur.

Hemoqlobinin katabolizmi

Yasama middotini basa vurmus (120 giin) eritrositlorin pargalanmasi
zamani hor giin 8-9 q hemoqlobin azad olur. Qocalmis eritrositlor baslica olaraq,
dalagin retikuloendotelial hiiceyralorindo (RES), eloco do qaraciyer, siimiik iliyi,
limfa diiylinlorindo makrofaqlar torofindon faqositoza moruz qalirlar. Bu
hiiceyrolordo eritrositlorin (hemoqlobinin) parcalanmasi - hem vo globinin
katabolizmindon baglayir. Hemoqlobin qan plazmasinda a-2 globulin fraksiyasi -
haptoglobinla  birlosorak, = hemogqlobin-haptoqlobin ~ kompleksi  soklinda
retikuloendotelial ~ sistemi  hiiceyrolorine  gatirilir.  Hiiceyrodaxili miihitds
haptoqlobin hemoglobindan ayrilir vo yenidon qana daxil olur. Sonra globin ziilali
lizosom fermentlorinin tosirindon hidrolizo ugradilir. Qlobin ziilalinin hidrolizi
noticosindo omolo golon amintursular hom ziilal biosintezino, hom do digor
metabolizm proseslorino sorf oluna bilir. Hemin domirsiz porfirin hissasi iso geriya
donmodon 6d pigmentloring (biliverdin vo bilirubin) pargalanir.



Bilirubinin parg¢alanmasinin I morhoalosi RES-do bas verir. Hemogqlobin
monooksigenazalar qrupuna aid olan NADFH»>-don asili hemoksigenaza ferment
kompleksinin tosiri naticosindo mikrosomal oksidlogsmo prosesino moruz galir. Bu
ferment kompleksi hem molekulundaki protoporfirin niivasinin pirrol qaliglart (1,
IT) arasindaki a-metin (=CH—) korpiicliylinii qirir, metin qaligi karbon-2-oksid
(CO) soklindo ayrilir. Noticodo protoporfirin niivasi tsiklik qurulusunu itirorok
verdoglobina gevrilir. Torkibinds Fe** vo globin olan yasil rongli verdoglobin hem
xassosi dagimir. Sonra spontan olaraq, verdoglobin molekulundan Fe** vo globin
ziilalt ayrilir vo yasil rongli 6d pigmenti - biliverdin omolo golir. Molekuldan
ayrilan globin dalaq katepsinlorinin tosirindon amintursulara parcalanir, domir iso
yenidon hemoqlobin vo digor domirli birlosmolorin sintezi {iciin istifado edilir.

Biliverdin NADFH-H*-dan asili biliverdinreduktaza fermentinin tosiri ilo
reduksiya olunaraq qirmizi-sar1 rangli bilirubins ¢evrilir.

Suda ¢otin hall olan bilirubin qanda plazma ziilali olan albuminlo kompleks
soklindo daginir. Albuminlo birlogsmis bilirubin sarbast vo ya vasitali bilirubin
adlanir. Sorbost bilirubinin vosfi analizindo ovvalco spirt alavo etmoklo albumin
cokdiiriiliir, sonra Erlixin diazoreaktivindon istifado edilir. Buna goro sorbost
bilirubins vasitali bilirubin (diiz reaksiya vermoyan) do deyilir.

Albumin-bilirubin kompleksi qanla qaraciysre gotirilir vo qaraciyer
hiiceyralorinin sothindo bilirubin albumindon ayrilir, asanlasdirilmis diffuziya
mexanizmi iizra hepatositlors daxil olur.

Qaraciyoro gotirildikdon sonra bilirubin metabolizminin ikinci morhalosi
baslayir. Qaraciyordo bilirubin qliikuron tursusu ilo (onun foal formasi olan
uridindifosfoqliikuron tursusu — UDFQT) birlosorok zorarsizlogdirilir.

UDF-gliikuronat UDF

Bilirubin » Bilirubinmonoqliikuronid

UDF-qliikuroniltransferaza-1

UDF-gliikuronat UDF

Bilirubinmonogliikuronid U Bilirubindigliikuronid

UDF-qliikuroniltransferaza-II

Bu proses endoplazmatik retikulumda spesifik uridindifosfoqliikuroniltrans-
feraza (UDF-qliikkuroniltransferaza) fermentinin istiraki ilo hoyata kegcirilir vo
naticads bilirubin mono- va diqliikuronidlor amals galir. Belaliklo, bu yolla amals
golon bilirubin birlogmis bilirubin adlanir. Erlixin diazoreaktivi ilo spirt olavo



edilmodon miisbat reaksiya verdiyi iigiin ona vasitosiz vo ya “diiz” bilirubin do
deyilir. Birlogmis bilirubin suda yaxsi holl olur. Birlosmis bilirubinin 20%
bilirubinmonogqliikuronid vo 80% bilirubindigliikuronidin payma diisiir. Umumi
bilirubinin 75%-1 sorbast, 25%-1 iso birlogsmis bilirubinin payma diisiir. Qanda
imumi bilirubinin miqdart 1,7-17 mkmol/ [ -dir (0,1-1,0 mq%). Konyuqasiya
olunmus bilirubin (birlogmis bilirubin) hepatositlordon 6d kapillyarlarina aktiv
nogledilmo mexanizmi {izro enerji sorfi ilo kecgir vo bilirubin qatiliq qradiyentinin
oksina horokot edir, 6diin torkibino asason bilirubindigliikuronid (97%-dan cox)
kegir.

Bilirubin metabolizminin pozulmalari

Hemogqlobinin par¢calanma mohsulu olan bilirubinin qanda qatiliginin norma
hoddinin yuxar1 sorhoddini agsmast (17 mkmol/ [ -don ¢ox) hiperbilirubinemiya
adlanir. Bilirubinin soviyyasi ~30 mkmol/ [ -5 ¢atdiqda dori vo selikli gisalar sar1
rongo boyanir. Bu zaman toxumalarda bilirubin toplanir.

Hiperbilirubinemiyanin omalo golme mexanizmlorine gora sariliglarin 3
novii ayird edilir:

¢ qaraciyardaxili (parenximatoz);

¢ qaraciyoriistii (hemolitik);

¢ qaraciyaralti (mexaniki) sariliq.

Qaraciyardaxili sarihig hepatositlorin vo 6d kapillyarlarinin zodslonmaolori
ilo bagli olan xostoliklor (virus hepatiti, eloco do xronik vo toksik hepatitlor) zamamn
yaranir. Qanda bilirubinin qatilifinin artmasinin sobabi qaraciyar hiiceyrolorinin
zadalonmosi vo nekrozudur. Parenximatoz sariligda qaraciyardo konyuqasiya
reaksiyasinin intensivliyi azalir. Bu sababdon do qanda sarbast bilirubinin miqdart
coxalir. Naticods qaraciyar parenximi pozulduguna goro orada omolo golon
bilirubingliikuronidin bir hissosi qana, gandan da sidiys kegorok orqanizmdon xaric
edilir. Belo xastolorin sidiyindo urobilin vo bilirubingliikuronidlor olur. Qaraciyor
parenximinin struktur doyisikliyi naticosindo téronon vasitosiz bilirubinin bir qismi
boylik qan dovranina qosularaq sariliga gotirib ¢ixarir. Homginin 6diin ekskresiyasi
da pozulur. Bagirsaga bilirubin normada oldugundan az ekskresiya edilir.
Parenximatoz sariligda qanda iimumi bilirubinlo yanas1 hor iki bilirubinin do
qatiligr artir. Belo ki, bagirsaga az miqdarda bilirubingliikuronidlar ifraz edilir,
bunun naticasi olaraq, urobilinogenin ds miqdar1 azalir, buna gora do hipoxolik —
bagirsaqlardan ronginin intensivliyi az olan kal xaric edilir.

Hemolitik (qaraciyariistii) sarilig  eritrositlorin  intensiv hemolizi
noticosindo toronir. Hemoliz noticosindo hoddindon ¢ox, hotta qaraciyorin



gliikuronidlor omolo gotiro bilocoyi miqdardan da artiq bilirubin omolo golir.
Hemolitik sariliq qaraciyorin ehtiyat imkani tiikononodok inkisaf edir. Irsi vo ya
gazanilmis hemolitik anemiyalar sarilifin bu noviinlin yaranmasinin osas
soboblorindon  biridir. Hemolitik sariliq zamani hemoqlobinin katabolizmi
stiratlonir, qanda sorbast bilirubinin miqdar1 ~10 dofs artir, qaraciyards bilirubin-
albumin kompleksindon albumin azad olunur. Konyuqasiya reaksiyasi foallagir,
lakin bu faalliq bilirubinin amale golma siiratindon asagi olur. Bilirubinin 6ds daxil
olmast siiratlonir. Urobilinogen bagirsaqdan qana keg¢ir vo yenidon qapi venasi
vasitosilo garaciyars daxil olur. Qaraciyoriistii sariligda sorbast bilirubin (albuminlo
kompleks sokildo olan bilirubin) boyrok yumagqciqglarindan filtrasiya edilmir. Belo
xostolorin sidiyindo sorbast bilirubine rast golinmir.

Yenidogulma dovriiniin ilk glinlorinds korpalordo miisahido olunan fizioloji
sariig hemolitik sariligin bir novii olub, 10-15 giin orzindo kegib gedir.
Yenidogulmus usaqlarin sarihiginda (fizioloji sariliqda) qanda sorbast bilirubinin
qatiliginin  artmasina sobob hemolizin siirstlonmosi, birlogmis bilirubinin
sekresiyasi vo qaraciyardo tutulub saxlanmasinda istirak edon qaraciyor ziilallarinin
va fermentlorinin funksiyalarinin ¢atismazlhigidir.

Fizioloji sarihigin arzu olunmayan fosadi bilirubin ensefalopatiyasidir.
Konyuqasiya olunmamis (sarbast) bilirubinin qanda qatilig1 340 mkmol/ [ -don ¢ox
artdiqda bilirubin bas beynin hematoensefalik baryerindon kegarak onu zadslayir.
Fizioloji sarilig1 korpalora UDF-qliikkuroniltransferaza fermentinin foalligini artiran
dorman preparatlar1 (fenobarbital) toyin etmoklo aradan qaldirmaq miimkiindiir.
Miiasir dovrdo fizioloji sariligin miialicosindo istifado olunan fototerapiyanin
mexanizmi 450-500 nm dalga uzunluguna malik is1q siialarinin tosiri ilo dorido
bilirubinin suda hall olan izomerlors (liimibilirubin va s.) ¢evrilmasino asaslanir.

Mexaniki va ya obturasion sarilig 6diin onikibarmaq bagirsaga ifraz edilo
bilmomaosi sobobindon téronir. Sariligin bu noviine 6d axarlarinin tutulmasi — 6d
dag1 xostaliklorinds, modealtt vozi, 6d kisasi, qaraciysr, onikibarmaq bagirsaq
sislorindo, madoalti vozinin xronik iltihabi, corrahi omsliyyatdan sonra timumi 6d
axarinin daralmasi zamani rast golinir.

Qaraciyards amolo golon bilirubingliikuronidlor gana daxil olur vo ganda
birlosmis bilirubinin miqdar1 artir. Birlogsmis bilirubin boyrok yumagciglarindan
kecir vo sidikdo (sidik narinci-qohvoyi rongli olur) bilirubin agkar edilir, lakin
urobilinogenlor (sterkobilinogen, urobilinlor) olmur. Bilirubinin ekskresiya yollari
tutuldugu ti¢iin qanda konyuqasiya olunmus (birlosmis) bilirubinin gatilig1 artir.
Birlogmis bilirubin bagirsaga tokiilo bilmodiyine goéro onun katabolizm
mohsullarina- urobilinogenlora (sterkobilinogen) sidik vo kalda rast golinmir.



Axolik (agimtil-boz rongli) kal bagirsaqlardan xaric olur. Onun torkibindo yaglarin
miqdari artir (steatorreya).

Mexaniki sariliq zamani1 ganda golovi fosfataza fermentinin foallig1 artir,
gana 6d tursular ke¢diyindon (xolemiya) dorido siddotli qasinma bas verir.

Amintursu miibadilasinin irsi vo qazanilmis pozulmalari.
Nuklein tursularinin miibadilasi: purin va pirimidinlarin

miibadilasi vo pozulmalari.

Nuklein tursularimin qurulus vahidi, osason nukleotidlor hesab olunur.
Nukleotidlor 3 maddonin — azot (nitrit) osaslar1 ilo pentoza vo fosfat tursusu
qaliglarinin birlosma mohsullaridir. Nukleotid molekulundan fosfat tursusunun
ayrilmasindan amoalas golon birlosma nukleozidlor adlanir.

RNT-nin hidrolizi zamani ribonukleotidlor, DNT-nin hidrolizi zamani
dezoksiribonukleotidlor amala golir. Hor bir nukleotid molekulunda pentoza qalig1
nitrit osas1 ilo fosfat tursusu gqaligmin arasinda yerlosir. Nukleotidlorin
adlandirilmasinda miivafiq nukleozid vo fosfat tursusu istifado edilir.

Ribonukleoziddifosfatlar Miixtasar isaralori
Adenozin mono-, di-, trifosfat AMF, ADF, ATF
Quanozin mono-, di-, trifosfat QMF, QDF, QTF

Sitidin mono-, di-, trifosfat SMF, SDF, SMF

Uridin mono-, di-, trifosfat UMF, UDF, UTF
Dezoksiribonukleozidfosfatlar Miixtosar isaralori

Dezoksiadenozin mono-, di-, trifosfat d AMF, d ADF, d ATF
Dezoksiquanozin mono-, di-, trifosfat d TMF, d QDF, d QTF
Dezoksisitidin mono-, di-, trifosfat d SMF, d SDF, d STF
Dezoksitimidin mono-, di-, trifosfat d TMF, d TDF, d TTF

Nuklein tursularinin iki névii (DNT vo RNT) oldugundan nukleoproteinlor
do 2 grupa boliiniirlor:



+» dezoksiribonukleoproteinlor - prostetik qrupu dezoksiribonuklein
tursularidir (DNT);

*» ribonukleoproteinlor - bu miirokkob ziilallarin prostetik qrupu
ribonuklein tursularindan (RNT- don) ibaratdir.

Qida nukleoproteinlorinin 6z komponentloring (ziilal vo nuklein tursularina)
parcalanmast xlorid tursusunun tosirindon bas verir. Ziilallar modo-bagirsaq
traktinda digor qida ziilallar1 kimi proteinazalarin tesirindon analoji hozm prosesina
ugrayaraq amintursulara qodor parcalanir. Nuklein tursulari iso modoalti vozi
sirosindo olan nukleazalarin — DNT- aza (dezoksiribonukleaza) vo RNT-aza
(ribonukleaza) fermentlorinin tosirindon hidrolitik yolla parcalanmaya moruz
qalirlar.

Qidanin torkibindoki vo hiiceyrolorin 6zlorino moxsus nuklein tursularmin
parcalanmasindan alinan azot osaslar1 toxumalarda osason son mohsullarina qodor
katabolizma maruz qalirlar.

Purin nukleotidlorinin  katabolizmi. Insan orqanizmindo purin
nukleotidlorinin katabolizminin son mohsulu sidik tursusudur. Sidik tursusu purin
nukleotidlorindon fosfat tursusu galigmin hidrolitik yolla ayrilmasi ilo baslayir.
Nukleotidaza (5 -nukleotidaza) vo ya fosfatazalarin katalizatorlugu soraitindo
mononukleotidlordon miivafiq nukleozidlor vo fosfat tursusu omolo golir. Sonra
adenozin eyni adli substratin dezaminazasi (adenozindezaminaza) fermentinin
katalizi naticosinds IMF-o (inozin-5-monofosfat) gevrilir, nukleozidfosforilaza
fermentinin tosirindon ise inozin vo quanozinin N-qlikozid rabitasi fosforoliza
moruz qalir, sonra azot osaslarinin aminsizlosms (quaninin) vo oksidlogsmasi
(hipoksantin vo ksantinin) naticosindo sidik tursusunun sintezi basa catdirilir. Bu
zaman riboza-1-fosfat ayrilir, sarbast quanin vo hipoksantin sintez olunur.

Adenozin vo inozinin katabolizm mohsulu olan hipoksantin do 0z
ndvbasinds ksantina (quanin iso quanindezaminazanin tosirindon ksantino) ¢evrilir,
o da oksidlogorok sidik tursusunu omolo gotirir. Hipoksantinin ardicil olaraq,
ksantina, ksantinin sidik tursusuna oksidlogsmasini ksantinoksidaza fermenti kataliz
edir. Ksantinoksidaza fermenti qaraciyar vo bagirsaqlarda daha ¢ox olur.

Organizmdo omolo golon sidik tursunun osas hissosi sidiklo, az hissosi
bagirsaqlardan xaric olunur. Zaif turs xassali madds olan sidik tursusunun ganda
miqdar1 normada 0,15-0,47 mmol/ [ vo ya 3-7 mq/dl -dir. Giin orzinds orqanizmdon
0,4-0,6 q sidik tursusu vo uratlar xaric edilir.

Pirimidin nukleotidlorinin katabolizmi. Nuklein tursularinin toxumalarda
katabolizmi naticasinda amals golon pirimidin nukleotidlori (sitidin-5"-monofosfat,
uridin-5"-monofosfat vo timidin-5"- monofosfat) nukleotidaza va ya fosfatazalarin
katalizatorlugu soraitindo sitidin, uridin vo timidin nukleozidlorino pargalanirlar.



Sitidin nukleotidi amin qrupunu itirdikdon sonra uridino ¢evrilir vo urasilin
ugradigi katabolizm yolunu kegir. Uridin vo timidin hom hidrolitik, hom do
fosforolitik yolla katabolizmi davam etdirs bilirlor.

Katabolizm yolundan asili olmayaraq qeyd edilon nukleozidlordon omalo
galon mohsullardan biri miivafiq pirimidin asas1 — urasil va timin olacaqdir. Qeyd
etmok lazimdir ki, timino yalmiz DNT molekulunda, dezoksiriboza ilo
birlogsmis nukleotid formasinda rast golinir. Odur ki, timidinin (dezoksitimidinin)
hidrolitik  parcalanmasindan dezoksiriboza, fosforolitik yolla katabolizmi
noticosindo dezoksiriboza-1- fosfat omolo golir.

Insan organizmindo pirimidinlorin osas katabolizmi urasil vo timinin
reduksiyasi noticosindo bas verir. Bu zaman urasilin vo timinin heterotsiklik nii-
vosindoki ikigat rabito yerlorino hidrogen molekulu birlosdirilir vo wurasil
dihidrourasilo, timin iso  dihidrotimino  ¢evrilir.  Reaksiya  dihidro-
pirimidindehidrogenazalarin (dihidrourasil vo dihidrotimindehidrogeneza) katalizi
sayosinds bas verir. Pirimidin osaslarmin  dihidro formalar1 detsiklizasiya
naticasinda tsiklik quruluslarini itirirlor.

Bu reaksiya naticasinda dihidrourasil N-karbamilpropion (B-ureidpropion),
dihidrotimin iso N-karbamilizoya (B-ureidizoyag) tursularina detsiklizasiya olunur.
Sonra fermentativ yolla N- karbamilpropion tursusundan CO,, NH3, B-alanin, N-
karbamilizoyag tursusundan iso CO>, NH3 vo B- aminizoyag tursusu omolo golir.
Bu zaman omolo golon CO> vo NH3 (karbamido cevrilo bilor) miivafiq yollarla
orqanizmdon xaric edilir.

Beloliklo, insan orqanizminds (toxumalarda) omolo golon pirimidin
osaslarinin son katabolizm mohsullart — CO2, NH3, B-alanin vo B-aminizoyag
tursusu ya miivafiq sintez proseslorinds istirak edo bilir, ya da orqanizmdon xaric
olunurlar.

Purin nukleotidlorinin biosintezi

Purin nukleotidlorinin yenidon (de novo) sado birlosmolordon biosintezi
miixtalif név canli orqanizmlorinds eyni mexanizm iizra hoyata kegirilir. Biosintez
prosesi iic morhalodon ibarot olub purin nukleotidlorinin salofi sayilan inozin
tursusunun (IMF) omolo golmosi ilo basa catir. Adenil vo quanil tursulari sonra
IMF-dan sintez olunur.

Beloliklo, miioyyon edilmisdir ki, heterotsiklik purin niivasinin torkibino
daxil olan atomlarin mongoyi qlisin, asparagin tursusu, qlutamin amintursusu,
karbon gazi (CO») va fol tursusunun kofermentlorindondir



Orqganizmdo riboza-5-fosfatin monboyi hom qliikozanin pentozafosfat yolla
oksidlosma, hom do nukleozidlorin katabolizm mohsullar ola bilar.

Ikinci morholodo miixtolif “donorlarin” istiraki ilo purinlorin heterotsiklik
nlivosi riboza-5-fosfat {izorindo qurulur vo 10 fermentativ reaksiya noticosindo
sonda hom adenin, hom do quanin nukleotidlorinin sintezins sabab ola bilon
ribonukleotid — inozin-5'-monofosfat (inozin tursusu — IMF) sintez edilir. IMF-in
adenil vo quanil tursularina (AMF vo QMF) cevrilmosi reaksiyalar1 sintez
prosesinin III morholosini togkil edir. Hor iki purin nukleotidlorinin sintezi iki
morholodon ibarot olub, enerji sorfi ilo miisayiot edilir. Bu, purin
ribonukleotidlorinin oksidlosmo vo aminlogmo proseslori ilo hoyata kegirilir. AMF-
in sintezinin birinci morholosindo IMF AMF-in pargalanmasindan ayrilan enerji
hesabina asparagin tursusu ilo kondensasiya olunub adenilkohroba tursusuna
cevrilir, sonra adenilkohroba tursusu AMF-o vo fumar tursusuna pargalanir. Birinci
reaksiyani adenilsuksinatsintetaza, ikincini 189 adenilsuksinatliaza
(adenilsuksinaza) fermentlori kataliz edir.

QMF-in sintezi prosesindo IMF ovvolco NAD'-dan asili IMF-
dehidrogenaza fermentinin tosiri naticesinds ksantozin-5'-monofosfata, o da
glutamin amintursusunun amid (—NH2) qrupu ilo birlogorok QMF-o ¢evrilir.
Reaksiya ATF vo QMF-sintetaza fermentinin istiraki soraitindo bas verir.

Pirimidin nukleotidlorinin biosintezi

Purinlorden farqli olaraq, avvalca pirimidin nukleotidlorinin heterotsiklik niivasi
(pirimidin) sado {izvi birlosmolordon — qlutamin, CO; vo asparagin tursusundan
yenidon sintez edildikdon sonra FRPF-dan ayrilan riboza-5-fosfatla birlosdirilir.
Sintez prosesi sitoplazmada gedir vo ovvalco sintez prosesinin osas substratt olan
UMF (uridin-5"-monofosfat) omolo golir. Alt1 fermentativ reaksiyadan ibarot olan
UMF-in sintezindo 3 ferment istirak edir. Bunlardan ikisi polifunksional
fermentlordir. Bu polifunksional fermentin torkibindo karbamilfosfatsintetaza II (1)
aspartattranskarbamilaza (2) vo dihidroorotaza (3) fermentlorinin katalitik
morkozlori vardir. Bu ii¢ fermentin istiraki ilo omolo golon dihidroorot tursusu
NAD+-dan asili fermentin — orotatdehidrogenazanin tosirinden hidrogensizlogorak
orot tursusuna cevrilir. Omolo golon orot tursusu riboza-5- fosfatla birlogorok
orotidin-5"-monofosfatin sintezino sobab olur. Bu reaksiya
orotatfosforiboziltransferaza fermentinin katalizatorlugu soraitindo FRPF-in istiraki
ilo bas verir vo bu nukleotid OMF-dekarboksilaza fermentinin (orotidin-5-
monofosfatdekarboksilaza) katalizi sayoasindo dekarboksillogorok UMF-in omoalo
golmosi ilo naticolonir.



Sitidin nukleotidlorinin biosintezinin uridin-5"-monofosfatin
aminlosdirilmosidir. Bu reaksiyada amin qrupunun donoru kimi qlutamindon
istifads olunur.

Pirimidin nukleotidlorinin = sintezinin ilk reaksiyasinin mohsulu -
karbamilfosfatin ~ omolo  golmesi.  Foalligt  qlutamindon  asili  olan
karbamilfosfatsintetaza Il fermenti iso pirimidinlorin sintezinin ilk marhslasinda
istirak edir, bu proses iso sitoplazmada bas verir. Radioaktiv izotoplarin taotbiqi
noticosindo  pirimidin ~ molekulunu  toskil edon  atomlarin  monsoyi
miioyyonlosdirilmisdir. Onun heterotsiklik qurulusunun 4 karbon atomundan {igii
(C4, Cs, Cs) vo 2 azot atomundan biri (N3) biitlinliiklo asparagin tursusuna
moxsusdur. Qalan azot atomu (Ni) qlutaminin amid qrupunun, karbon atomu (C>)
karbon gazinin hesabina molekula daxil edilmisdir.

Ribonukleotidlorin miibadils pozulmalari

Purin vo pirimidin ribonukleotidlorinin  metabolizminin ~ miixtolif
morhololorininin katalizindo istirak edon hor hansi bir fermentin vo ya ferment
kompleksinin foalliginin irsi vo qazanilma xarakterli pozulmalar1 bazi xostoliklorin
yaranmasina gotirib c¢ixarir. Belo xostoliklordon biri qan serumunda sidik
tursusunun gatiliginin artmasi (hiperurikemiya) ilo miisayiot olunan podagqra
xostoliyidir. Hiperurikemiya zamani sidikdo sidik tursusu ilo yanasi onun
duzlarinin (osason mononatrium) da miqdart artir, bu, uratasiduriya adlanir.
Podaqra xostoliyi (hiperurikemiya) zamani oynaqgotrafi baglar, vator yataqlari,
qigirdiglarda uratlarin toplanmasi miisahide edilir. Bu xastaliyin asas simptomu al
vo ayaq barmagqlarindaki oynaq qigirdaqlarina, qulaq sirgaliglarma uratlarin
toplanmasidir. Xostaliyin koskin dovriinds oynaq funksiyalarinin pozulmasi
noticosindo oynaqlarda siddstli agr1 tutmalar1 vo badon temperaturunun yiiksolmasi,
hotta boyroklorin zodslonmaosi do tozahiir edir. Podaqra xostoliyinin yaranmasinda
organizmdo sidik tursusunun sintezinin siirotlonmosine vo bdyroklor vasitosilo
uratlarin ifrazinin zoiflomosino sobab olan irsi amillorin rolu oldugu giiman edilir.
Bozi xostalorde hipoksantin- quaninfosforiboziltransferaza fermentinin foalliginin
gismon itirilmosi sayesindo IMF vo QMF-in sintezinin siirati azalir, hiiceyralordo
artiq miqdarda FRPF toplanir. Bu da purin nukleotidlorinin de novo sintezina sabab
olur va belaliklo, hazir purin osaslar1 katabolizmo ugrayaraq, sidik tursusunun
miqdarinin artmasi ilo naticolonir. Podagra xostoliyino sobab olan amillordon biri
gida amilidir. Podagra xostoliyino torpaq vo suyunda ¢ox miqdarda molibden
(molibden hipoksantin vo ksantini sidik tursusuna kataliz edon fermentin —
ksantinoksidazanin aktivatorudur) olan yasayls montogolorindo moskunlasan
insanlar arasinda rast galinir.



Hiperurikemiyanin miialicosindo allopurinol adlanan dorman maddosindon
istifado edilir. Allopurinol hidroksipurinola oksidlosdikdon sonra ksantinoksidaza
fermentinin aktiv morkozi ilo méhkom birlosorok onu inaktivlosdirir. Bununla da
purinlorin  katabolizminin hipoksantin morholosi tormozlanir. Hipourikemiya
miisahido olunur.

Hipoksantin-quaninfosforiboziltransferaza fermentinin  faalliginin  tam
itirilmoasi ilo saciyyolonon agir irsi xostolik tibbde Les-Nihan sindromu adini
almigdir. Klinik tozahiirii hiperurikemiya, nefropatiya, artrit, nevroloji va psixi
doyisikliklordon ibarot olan bu xastolik zamani sorbast adenin vo quanindon purin
nukleotidlorinin sintezi pozulur. Bu sobobdon AMF vo QMF-in sintezinin
hoddindon artiq silirotlonmosi sayasindo orqanizmdo norma soviyyasindon 3-6 dofo
cox uratlar omolo golir. Buna goro do belo xastolordo hoyatinin ilk illorindo podaqgra
olamotlorinin inkisafi vo boyroklordo daslarin omolo golmosi miisahido olunur.
Bundan slava 2-3 yasinda olarken, barmaq vo dodaqlarini diglomoys baslayirlar,
agil zoifliyi, otrafdaki insanlara qars1 aqressivlik meydana ¢ixir.

Adenozinfosforiboziltransferaza fermenti foalligini1 tamamils itirdikdo 2,8-
dihidroksiadenindon ibarot olan hdyrak dasi xastaliyi toronir. Bu xostoliyin do
miialicosindo allopurinoldan istifado etmok olar.

Ribonukleotid metabolizminin irsi xarakterli pozulmalar1 ilo olagodar
xostoliklordon biri do orotatasiduriyadir. Xostolik orotatfosforiboziltransferaza vo
orotidinmonofosfatdekarboksilaza (orotodilat- dekarboksilaza) fermentlorinin irsi
catigmazliglar1 sayasindo biokimyavi proseslorin pozulmasi naticasinds toéranir. Bu
zaman karbamilfosfatsintetaza fermenti UDF vasitosilo oks olago mexanizmi {izro
tam inaktivlagdirilmir. Organizmds pirimidin nukleotidlorinin ¢atismazIig1 yaranir.
Hiperorotasiduriya iiclin oqli vo fiziki inkisafin koskin surotdo geri qalmasi
sociyyavi olamotlordondir. “Pirimidin ach@mi” aradan qaldirmaq iglin belo
xostoloro gida vasitasils 0,5-1,0 q uridin vo ya sitidin toyin edilir.



