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Terkibinde farmakoloji feal maddalarin tebistine gora Uzv
preparatlan asagidaki gruplara bdlundrler:

ferment preparatlari;
hormon preparatliari;
amintursu preparatiari;
vitamin preparatlari;

terkibinde fosfor saxlayan preparatlar;
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geyri-spesifik tesirli preparatiar.



Fermentlar va ferment

preparatiarn hagginda

» 50°C-ds gizdirdigda fermentlarin >
fealligi nezere carpacaq deracade
asagl dusur, 80° C-den yUksek
temperaturda katalitik funksiyalarini
itirirler. Fermentlarin aktivliyine termiki
tosirin uzunmuddoatliyi de tesir gdstarir.
Heyvanlarin foxuma ve
hUceyralarindan ifraz olunan
fermentler UcUn optimal temperatur
37-400 C-dir. Fermentlerin faalligi pH-
dan asill olaraqg da dayisir. MUxtalif
fermentler UcUn optimal pH
muUxtalifdir. Har bir ferment yalniz deqiq
bir substrata ve ya molekulda har
hansi bir kimyavi alageaye tasir edir.

Ferment preparatlar irinli-nekrotik
proseslerin mUalicasinda, fromboz ve
tromboflebitler zamani, hazm prosesi
pozgunluglarinda, onkoloji xastaliklarin
muUalicesinda va s. hallarda tayin
olunur. Ferment preparatiar ile
muUgayisede daha genis perspektivliye
malik olanlar immobilize olunmus
fermentlerdir. Fermentlar spesifik
zOlallardan ibarat, bUtin canl hUceyre
va toxumalarin tarkibina daxil olub,
organizmdae katalizator rolunu oynayrr,
organizmin hayat fealiyyati proseslorini
nizamlayir. Fermentlarin spesifik
xUsusiyyaeftlerine onlarin termolabilliyi,
mMuUhitin reaksiyasinin dayismasine
hassasligl ve tasir spesifikliyi aiddir.




MUasIr tesnifata gorsa butun fermentler alti
95as sinfa bolunur:
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Oksidoreduktazalar
Transferazalar
Hidrolazalar
Liazalar
lzomerazalar

Ligazalar



» Fermentler sads (hansi ki, hidrolizzamani yalniz
amintursular amala galir), ferment-proteinlar (derman
ve diagnostik magsadle (pepsin, tripsin, papain,
ureazq) istifada olunur) ve muUrekkab fermentlare
(prosintetik grupdan olan fermentlare- kofermentlars)
ayrilir. Biokatalazanin Umumi mexanizminda
kofermentin rolu vacibdir. Istehsal fermentleri asas
komponentlare gdre asagidaki kimi tasnif olunur:
amilolitik, lipolitik, sellUlozolitik, proteolitik.




Mansayina gore:

heyvan

Mikroor-
ganizm



Senaye miqyasinda proteolitik fermentlartlor
almagq u¢lin muxtoalif xammal manbslarindan
istifads edilir

Bioloji feal maddaler va
substansiya

Manbaler

Papain

Qovun agacinin meyvalari (Carica papaja)

Ximopapain

Qovun agacinin meyvalari (Carica papaja)

Fisin

Incir agacinin budaq va yarpaglan (Ficus carica)

Bromelin

Ananasin meyva, budaq va islenilmis qaliglan (Ananas
comosus)

Turs fosfataza

Kartof yumrulan (Solanum tuberosum)

Peroksidaza

Adi giigotunun koklari (Armoracia rusticana)




MDB Olkslarinda tibbi ve mikrobioloji
muassisalerda istehsal olunan
bitki meansali ferment preparatiar
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Bitki mansall fermentler

» Fermentin ekstraksiyasini hayata
kecirmak Ucun ekstragent kimi su,

Uzvi sulu hallediciler (spirt, aseton,
efir, dioksan), durulasdirimis fursu
va galavi mahlullar, duzlarnn
neytral mahlullar, hemcinin bufer
mahlullar istifade edilir.
Ekstragentler bitki xammalinin
terkibinde olan hear ferment UcUn
ferdi secilir. Hidrolitik fermentler,
masealan amilaza ve proteinaza
bitki xammalinin terkibinden
suyun kdmayi ile daha cox
ekstraksiya olunur.

Ekstraksiya naticesinde fermentlarle
yanasi, mUsayistedici zGlallar, lipidler,
pigmentlar, geyri-Uzvi ionlar,
polisaxaridler, hemcinin geyri-ferment
tebiatli maddaler alinir. MUsayietedici
komponentlarin uzaglas-dinimasina
yUksak deracads nail olmag Ucun
muUxtelif ayirma metodlarindan
istifada edilir. Birinci mearhalada
ekstraktin temizlenmasinde tursu
denaturasiyasindan istifade olunur. Bu
halda zulallar hall olmayan vaziyyete
dUsur. Burada eyni zamanda
temperatur rejimine ds smal




» Hamcinin, geyri-faal gansiglann agir metal duzlar ile

cOkdurUimasi da tatbig edila biler. Bu magsadle
ekstraktin temizlenmasini heayata kecirmak UcUn muxtalif
olculu molekullar ferglandirilir, bele halda teyin olunmus
araliglan olan membranlardan dializ vasitesile onlarin
kecmasi bas verir (sellofan, kolloid, pergament va s.).
Eyni zamanda, selllloza ve onun téramalarindan ibaret
standart membranlardan da istifade edlilir.
Elektrodializden istifada zamani nadir hallarda yerli
qizdirma va arzuolunmayan pH tahluka torads biler. llkin
temizlemadan sonra ekstrakt Uzvi halledicilerle, neytral
duzlarla, adsorbsiyaedici materiallarla, ion mUdabilssi,
gel filtrasiyasi ile fraksiyall temizlemaya ugradilrr.




ToMIZLaMa USULLARI

» Fraksiyali tamizleama. Bels temizlama zamani Uzvi
hallediciler kimi adaten etanol, metanol, izopropanal,
aseton, nadir hallarda ise dioksan, dietilkarbinal,
aromatik ve heterosiklik aminler istifada olunur.
Denaturasiyani azaltmag magsadile cokUntunun
allinmasina nail olmag Ucun temperaturu azaltmag
lazimdir. Fermentlearin fraksiyall temizlenmasi duzlarin tesiri
altinda gedir ki, bu magsadle de ammonium-sulfat,
nadir hallarda ise natrium ve magneziumun- sulfat ve
asetat duzlar istifads edilir.

» Fermentler faal kdbmur, nisasta ve onun tdéraemalari,
bentonit, kaolin, selllloza ve onun tdremaleri terafinden
yaxsli adsorbsiya olunmag gabiliyyatine de malikdirler.




ToMIZLaMa USULLARI
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lon mUbadilssi xromatoqgrafiyasi. Bu Usul fermentlerin

nisbaten inca va secici temizlenma metoduna daxildir.

Bunun asasini mahlulda ionitler ve zUlallar arasinda
mubadile reaksiyalar teskil edir. lonitler kimi terkibinda
turs radikallar olan kationitler istifads olunur:
karboksimetilsellUloza (KMS);

fosfosellUloza (FS);

sulfometilsellUloza (SMS);

Sulfoetilselllloza (SES);

lonitlerin terkibine asas gruplardan asagidakilar
daxildir:

AminoetilsellUloza (AES);
Diefilaminoetilselllloza (DEAES);
Etilselluloza (ES);
TrietilaminosellGloza (TEAS);

Quanidinoetilselluloza (QES).

Ayrima ve gatilasdirma. Z0lal fermentlarinin
ayrilmasini ve gatilasdinimasini hayata kecirmak
UcUn daha cox sefadeksin istirakrile gel
filtrasiyasindan istifade edilir.

Eyni zamanda ultrafiltrasiya da genis tetbiq
olunur. Usul esasen yUksekmolekullu ve asagi
molekullu birlesmalarin selektiv membranlardan
ayriimasina va yuksek tazyig altinda
asagimolekullu birlasmalarin buraxilmasina
asaslanir.

Ultrafiltrasiya yolu ile etanolla fraksiyalasdirmadan
istifade etmakla 5-10 dafe artig temizlenmaya nail
olmag mUmkundar.

Fermentlerin kristallasdinimasi. Bu murakkab Usul
olub, substansiya Ucun istifades olunur,
coxmarhalali tamizlenmays maruz galmagla
yerina yetirilir. Kristallasdirma metodu ve texnikasi
har zUlal fermenti OcUn fardi secilir.




Bitki mansali xammallardan
fermentlorin istehsali

» Fermentlerin senaye istehsalinda texnoloji prosesin
asas marhalaleri asagidaki kimidir:

derman bitki xammalinin ekstraksiyasi;
fermentin ayriimasi ve temizlenmasi;
qurudulma;

standartlasdirma;
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darman formasinin alinmasi.



Bitki mansali xammallardan

fermentlorin istehsali
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Fermentlarin alinmasini hayata kecirmak UcUn bitki manseli xammallardan da istifada
olunur. Bitki mansali fermentlarin alinmasinin UstUnlUkleri asagidakilardir:

- onlarnn tedarUk texnologiyasi nisbaten sadadir;

- qurudulmus material kompakt gablasdirmagqg olar, uzun middat saxlamagq olar,
onlarin saxlanmasi xUsusi texnoloji avadanliqg telebb etmir. Fermentlerin ayrilmasi G¢cin
daha ¢ox bitkilerin toxumlari istifads edilir ki, bunlar da zGlallarla zengindir. Bitki
xammallarinin catismayan cehati ise onlarin moévsumi tadartku, bitkinin mUxtalif
hissalarinda ferment tarkibinin eyni olmamasidir. MDB 6lkelerinda bitki mansali bazi
fermentlar alinir:

Lipaza- demasq garacodrekotu toxumlarindan (Nigella damascena L.)

Ureaza- garpizin toxumlar (Citrullus vulgaris L.)

B-Amilaza- bugdanin cGcarmis toxumlarindan (Triticum aestivum L.)
B-Qalaktozidaza- noxudun toxumlarindan (Pisum sativum L.)

lipazanin ingibitoru- xardal toxumlarnndan (Brassica napus L.)

amilazanin ingibitoru- bugdadan (Triticum aestivum L.)

B- Fruktofuranidaza- covdarin toxumlarindan (Avena sativa L.)




UREAZA fermentinin alinma

texnologiyasi

» Ureaza fermentinin texnologiyasi S.I.Dexteryev tarafinden toklif
edilmisdir. 9vvalca qarpizin foxumlarn dograyici vallar vasitesile
xirdalanir. Reaktorda daima natrium- xlorid ve natrium- karbonat
duzlartile (pH7,9-8,1) 2 saat erzinds 22+2° C-ds ekstraksiya olunur.

» Gosterilon mUuddet basa catdigdan sonra reaktorun icerisindaki kutla
firlanan barabanli sentrifugaya kecirilir. SUzOcU material kimi bezden
istifade edilir, hansi ki, barabana 2 gat olmagla ortulUr. Sentrifuganin
tezliyi 3000 ddvr/daq. Bulanig ekstrakt gebulediciden sentrifugaya
hissa-hisse olmaqgla sentrifuga stekani vasitasile kecirilir. Tekrar
sentrifugalasdirma 30 deqgiga arzinde aparilir. Ekstrakt selige ile steril
gaba sUz0IUr ve soyuducu skafda +10° C-ys gader soyudulur.

» Ureazanin ekstraktdan ayrilimasi reaktorda ammonium-sulfatin
doymus mahlulu ile bufer meahlulunda islenmakle ve daima
qansdirmagla hayata kecirilir. Suspenziya saklinde emala galan zUlal
cokuntUsU 6 saat erzinde saxlanilir. Gosterilen muddaet kecdikdan
sonra suspenziya reaktordan porsiyalarla sentrifuga stekani vasitasile
20 deqg arzindes sentrifugalasdinlir. Yanasi maddsler uzaglasdirilir,
coOkUNtUNUN Uzerindaki maye yeniden reaktora gaytarilr.




Ikinci duzlasdirma yerina yetirilir, reaktora 2 hacm ammonium-sulfatin doymus
mahlulu alavae edilir. Suspenziya reaktorda 12 saat saxlanilir. Bu mUddat
kecdikdan sonra faeal ferment terkibi 30 degq muddaetinds, tezliyi 3000 ddvr/daqg
olan sentrifugada firladilir ve ayrilir. Alinmis cokuntu temizlenmis suda hall edilir,
soyuducu skafda yuxaridaki gayda Uzre soyudulur. Sonra ise fermentin
etanolla fraksiyall cdkdurtlmasi hayata kecirilir (1:2). amale galmis ferment
suspenziyasl 15 deq erzinde sentrifugada firladilir ve terkib hisselerine ayrilir. Feal
ferment cokuntUsu malheamabanzer formada kUtle seklinda stekanin dibina
yiIgiimis olur. CokUntU temizlenmis su ile yuyulur. Sublimasiya metodu ile -40°C-
dan +30° C-ya kimi qurudulur. Uzunmuddatli donduruima 2-3 saata gader
davam edir.

Porosok quruduldugdan sonra narinci rangli suse gablarda 0,2 | olmagla
gablasdinlir. Preparatin ¢ciximi 0,3 %-dir. Feallig 1 gr preparatda 1500 TV az
deyildir.

Ureazanin mikrokapsullasdinimis formasi sidikyolundan gani temizlemak U¢Un
va «suni boyrek» aparatinda hemodializi aparmag Ucun istifade edilir.




Mikrobioloji sintez asasinda
alinan fermentlor

MDB va yaxmn xarici élkalards mikroorganizm kulturasindan istehsal olunan ferment darman preparatlar:

Cadval 7-2
Xamma Istehsal edan Terapevtik Istifada Farmakolo ji
e manbala milassisa effektli ferment e qaydasi tasiri
; . Amilolitik, hazm
Alfa-amilaza (Alpha- Bacillus . - , .
S subtillus wEnzim» ( Ukrayna) | c-amilaza Porogok Peroral ,w:osesm.
_ nizamlayic
Liofilizs olunmu
L- Asparaginaza (L- Cpa g . . porogok. Flakon- | Vena : .
e Echerichia coli | Latviva L- Asparaginaza larda 3000 v2 ya | daxilin Sis aleyhina
10000 ME
Proteolitik, 5is
Profezim (Profezinum) | Bacillusubtilis | Qazaxstan, Rusiva | proteinaza jg;’fﬁ akonlarda verli aleyhina,
’ nekrolitik
Lipolitik
‘e Bagwsagda hall - =
.. ; Penicillinum . . amilolitik, hazm
Solizim ( Solizynum) solitum Ykrayna, Latviya Lipaza ?_'cr:;t tablet 20000 | peroral prosesini
nizamlayici
Streptokinaza Streptomyces . , Ampullarda, 600 | Vena s
(Streptokinasum) haemoliticus C Belarusiya Streptokinaza TVimi daxilinz Fibrinolitik




Mikrobioloji sintezin asas istigameati- fermentler, antibiotikler, vitaminler,
alkaloidler, amintursular, Gzvi fursular, polisaxaridler va s. istehsal etmak U¢Un
mikroorganizm huceyrslarindan istifada etmayae asaslinir.

Ferment preparatiarinin senaye istehsall esas mikroorganizm huceyresi olan: kif
gObealeklari, bakteriya, maya, aktinomisetler vasitasile hayata kecirilir. Son iller
mitselial gdbalak cinsi olan Aspergillus, Penicillinum va Rhizopus, hamcinin
bakteriya cinsi olan Bacillus, Escherihia coli va s. istifada edilir .

Onlar ferment terkibine gdra yUksek derecade artib —coxalmaq ve afraf mUhit
soraitine adaptasiya etmak gabiliyyatine malikdirler. Mikrobb hUceyralarini
gidalandirmaqg U¢Un reangarang mahsul ve gida senayesi tullantilarindan (kartof
gabiglari, dUyU ve bugda qinntilar ve s.) istifade edilir. Mikrob xammallarinin
catismayan cehaetleri boyUk is hacminin talalb olunmasidir( secma, stamlarin
daxil edilmasi va becariimasi, gidall mUhitin hazilanmaisi, sterilizasiya seraitine
amal edilmasi, becariima, qurudulma  va s.).

Fermentasiya prosesinin asas gostericileri asagidakilardir:

Fiziki gostericilar: temperatur, tezyiq, garnsdincinin filanma tezliyi,
kdpUkamealagealma, qaz selinin sUrati, mUhitin selinin sUrati, &zI0I0k, turbulentlik.

Kimyavi gostericilar: mUhitin pH, oksidlasma reduksiya potensiali, O, ve CO,
terkibli mahlullar ve qazlar.




Fermentlarin immobilizasiyasi

vo stabillasdirilmasi

» GuUndaslik klinikalarda istifade olunan fermentlar atraf muhitin
muUxtelif amillerine garsi yuksak labilliya malikdir. Onlar
organizmda tez inaktivlasirler. Bu da onlarin manfi cehatidir,
yuxarida gosterilen catismaziigl aradan galdirmag ucin
fermentlerden immobilize olunmus sekilds istifade edilir.

» Fermentlerin mikrobioloji yolla alinmasina nail olunur ki, bu da
onlarn maksimal faalligina gatirib cixarir. Bunu nazars alaraqg
onlarn organizmden daha tez ayrnimasina calismagqg lazimdir.
Proteazanin faalliginin asagr dusmasi ile mUhite fermentlarin
utilizasiyasi bas verir. Ferment preparatlarinin istifadasi zamani
katalaza Ucun muoxtalif reaksiyalarda serbast fermentler muhitin
temperatur ve pH-na, mUxtelif maddalearin istirakina kifayet
goedar hassas olur. Bu amiller zUlallarin denaturasiyasina sebab
olur, bundan basqga serbast fermentler birdafalik istifade olunur
voe onlarin dayari kifayat gaeder yuksekdir. Molekulyar
biologiyanin nailiyyetleri coxlu sayda fermentlarin qurulusunu
dyrenmaya imkan vermisdir.




» ZUlal fermentlarinin amintursu terkibi, onlarn muoxtalif

konfiqurasiyalari, feal markazin tesiri, mUxtalif funksional gruplarin
fermentlarin katalitik fealligina tasiri va s. dyranilmisdir. Bu isa
uzunmUddeatli tesir gdstaran fermentlerin istehsali Gcun nazeri
bazanin yaradilmasina imkan verir ki, bununla da onlari
immobilizasiya olunmus, fiksasiya olunmus ve ya alagealandiriimis
ferment preparatian adlandinrlar. Immobilizasiya olunmus
fermentlarin mahiyyati- onlarin faal formasinin hall olmayan
9s5asa, gel ve ya yarimkecirici membran sistemina
barkidiimasindan ibaratdir. Fermentlarin mdhkamlandirilmasi
funksional gruplarin kdmayi ile aparilir ki, bu da faal mearkaza
daxil olmur, ferment-substrat kompleksi istirak etmir.

Dasiyicl ferment ve ya matrisa denaver formada material
soklinda, lifli struktur, plastinkasakilli sath, ortUk ve ya toxuma,
boru, kapsul seklinds ola biler.




Dasiyicl hissaciyin 6l¢iisii boyiik sathe malik olmalidir, ona gore do hissaciyin
diametrinin 0,1-0,2 mm 06l¢iids olmasi maslahat goriiliir. Ferment dasiyicisi tobii mansali,
ham da sintetik polimerdan ibarat ola biler. Immobilizasiya {igiin selliiloza ve onun
toromalori turs karboksimetilselliiloza, asetiletilselliiloza genis istifade olunur. Selliiloza
suda sisir ve onun hidroksil qruplar: ferment molekullari ils birlasir. Sintetik dasiyici kimi
karboksil va ya sulfoksil-xlorid istifads edilir. Fermentlorin immobilizasiyasi prosesini
dasiyic asetiletilselliiloza ile alagalendirilmis glitkoamilaza misalinda izah etmak olar.
Dasiyic1 avvalca sismak ticlin giin arzinds suda saxlanilir. Sonra qarisdirmagq sortilo sismis
asetiletilselliilozaya avvelca natrium-asetat buferi (pH 5,5), sonra ise tomizlonmis ferment
mohlulu slave edilir. Qarisdirmadan sonra yapisdirict agent- qlutar aldehidi alave edilir,
hansi ki, amid rabitesi aminoqrup dastyici va ferment ziilalinin karboksil qrupu ile
alagolanir. Bir ne¢o saatdan sonra alinmis preparat ardicil olaraq natrium-asetat buferi vo
natrium-xlorid mehlulu ils yuyulur. Immobilizasiya olunmus ferment su tobaqgasi ve bufer
mohlulu altinda 3-5° C-da saxlanilir. Fermentlar dasiyici sathine sorbsiya yolu ilo ionitlars,
kationlara (faal tursu qruplar1 saxlayan) ve ya anionitlers (asas qruplar) barkidilir .

Sorbent kimi —ferment dasiyicilari, tez-tez altiminium- hidroksid va ya kalsium- fosfat
geli, diatomit, modifikasiya olunmus nisasta, bentonitlor vo s. istifads olunur.




Fermentlarin sorbsiyasi kolonkalarda ferment mahlulunun ionitlerdan
buraxiimasi ile ve ya reaktorlarda ferment meahlulunun garnsdinimasi ve
sorbentdean keciriimasi yolu ile yerina yetirilir. Daslyicida fermentin
adsorbsiyasi uzunmuddatli stabilizasiya ile teamin edilmir. Daha uzun
stabilizasiya ion mUbadilasi vasitesile ferment rabitasinda temin edilir
(sellUlozanin ion mubadilasi modifikasiyasi). MUxtalif metodlardan daha
genis yayllani gels fermentin daxil edilmasidir. Polimerizasiya vaxti gel
molekulu o gadar de bdyUk olmayan maeasafeda fermentle alagelenir, bu
vaxt ferment gel yuvasinin icerisine daxil olur. Gel masamalarinin lcUsU
ferment molekulunun dlcUsundan kicik olmalidir. BUtOv mikroorganizm
hUceyralarindan fermentin immobilizasiyasini hayata kecirmak Gcun
poliakrilamid geli, kalsium- alginat, nisasta va s. genis istifada edilir.

Hazirda immobilizasiya metodu ile coxlu sayda fermentlar islenilo
hazirlanmisdir. Adsorbsiya ve ya ion mubadilssi ile Katalaza,
Ribonukleaza, a-glikozidaza, Pepsin, Tripsin, Asparaginaza; Gel
xromatografiyasi ile Laktatdehirogenaza, QlUukooksidaza, Peroksidaza,
Heksakinaza, Ribonukleaza Xolinesteraza, Qelavi fosfataza, a-Amilaza,
Tripsin, Aldolaza ve s. alinmisdir. MUayyan edilmisdir ki, fermentler bir neca
immobilizasiya Usullarn ile alina biler.




Hazirda senaye migyasinda fermentlarin muxtalif immobilizasiya metodlarindan istifade olunur ki,
bunlardan da an genis yayilani fermentin mikrokapsula ile life daxil edilmasi Usuludur.

Har iki Usulda ferment &z adi sulu mUhitinda galir ki, bu da onun faalligini ve spesifikliyini temin
edir. Mikrokapsullasdirmada fermentin sulu mahlullarinin damcilar Gzvi halledicida dispersiya
olunur ve sarhadlerin ayrldigi fazada értUk fazalararasi polimerizasiya hesabina ve ya uygun
polimerin hall olmasinin asagr dusmasi hesabina fazalardan biri ilkin olaraq istirak edir.

Mikrokapsulun membrani asagimolekully substratiar G¢Un kecirici olur, fermentler UcUn iss.
kecirici deyildir. Kapsulun 6l¢UsU on va yuUzlarle mikron taskil edir ve onlar cox asanligla szGlma
zamani mahluldan ayrliriar.

Daha genis yayllmis immobilizasiya metodlarindan life fermentin daxil edilmasini nezarden
kecirak. avvalca lif amala gatirmak gabiliyyatine malik olan va takibinda polimer saxlayan Gzvi
halledicide fermentin sulu mahlulunun emulsiyasi alinir (quru fermentin istenilen suspenziyasi).
9sasan triasetat selllloza, hemcinin nitrosellGloza, etilselluloza ve s. istifade olunur. Sonra bu
emulsiyalar inca delikden diger hallediciya kecirilir ve polimerin koaqulyasiyasini yaradir. Lif emala
galir ki, bu da tarkibinda fermentin sulu mahlulunun mikrodamcilarini saxlayir. Immobilizasiya
hamise fermentin faal hissesi ile alagada olur, ona gdra ki, slage zamani ferment molekullarinin
dasiyictile feal maerkazi girila biler ve ya bezi reaksiya gabiliyystli feal gruplar ferment dasiyicisi ile
alageda istifade edile bilerler. Bundan basga immobilizasiya zamani fermentde molekullarin
konformasiyasi dayise biler ve ya molekullarin hissevi denaturasiyasi bas vera biler.

Fermentlarin immobilizasiya metodlarn 2 grupa ayrilir: gele mikrokapsulun daxil edilmasi ve daslyici
ile adsorbsion ve ya kovalent rabits ile alagslendiriimasi. Daha ¢ox istifade olunan immobilizasiya
metodlarn sekil 7-1-da gdstarilmisdir.




Sxemda gostarilmis b ve e | metodaq,
galanlarn ise Il metoda daxildir.

Fermentlorin immobilizasiya metodlar



Heyvan mansali ferment

preparatlari

» Spesifik tasirli ferment preparatlar

» Qeyri-spesifik tasirli ferment preparatlar



Spesifik tasirli ferment preparatlar

Pepsin

asidin pepsin
abomin

tebii mada sirasi

pankreatin

vV v v v VvV Vv

lidaza ve s.



Pepsin (Pepsinum)

> Pepsin (Pepsinum)- preparat terkibinde proteolitik ferment saxlayir. Pepsin almag Ucin xammal
kimi donuzun selikli gisasi istifade olunur, hansi ki, o proferment- pepsinogen seklinda emale galir.
Pepsinogen xlorid tursusunu faallasdinr, autokatalitik tesir gdsterir. Pepsin karboproteinaza aiddir,
feal merkezde dikarbon amin tursusunun galigini saxlayir. pH-n optimal giymati 1,5-2,5-dir.

> | Gsul. Xirdalanmis toxumanin Uzarine su alavae edilir, pH 1,9-2,3 olan xlorid fursusu mahlulu ile
tursulasdirlir. Xammal ve ekstragent 10:1 nisbe-tindadir. 409 C-da saxlanilir 8 saat gansdirilir ve
tekrar olarag daha 24 saat gansdinlir. Lizatlar sUzolUr yuxar piy telbagasindan ayrilir, birlesdirilir ve
sUzUIUr. Ferment kUtlasi ayrilir, Uzarine 20-25% natrium —xlorid mahlulu alavae edilir ve fasilesiz
olarag garnisdinlir. Pepsin mahluldan ayrilir, Ust satha toplanir. Onu ayirr, vakuum —quruducu
skafda 35-40°C temperaturda qurudur, farfor kUracikli deyirmanda xirdalayir, slayirler.

> Il Usul.L.S.Kazarovski, B.N.Solonko, L.A.Sinyanski pepsini ekstraksiya etmak UcUn ulfrasas
metodunu tetbig etmisler. Xirdalanmis material steril gabda 1:4 nisbetinda xlorid tfursusu mahlulu
ile (0,5%-li) gansdirlir. Bu gabi fransformator yagi olan vannaya yerlasdirir, 5 daqige ultrasasle
tesir edirler (tezliyi 500kh, intensivliyi 9 vi/sm?), alinan mehlulu gabdan stzir, galigin Uzerine 0,5%-
li xlorid tursusunun mahlulu (1:2) elave edirler ve 3 daqiga ultrasssle fasir edirler. Sonraki emal
mUxtalif yollarla aparilir. 9n sads variantda pepsinin cixarsini vakuum aparatinda qati
ekstragent alinana kimi 40°C-ds buxarlandirirlar, alinmis kUtleni sUd sekeri ile birlikde garisdiniriar.

> Preparatin standartiasdinimasi proteolitik faaliga gére aparilir. Bioloji feallig yoxlanildigdan
sonra preparat seker tozu ile gansdirilir (1:1). Preparat zaif sanmtil rengli olub, sirin dadli
6zUnamaxsus iylidir.

> Preparat hezm pozgunlugunda (hipo- ve anasid qastritds, dispepsiya) istifade edilir. Daxile
mahlul seklinda asidinle kombinasiya (betain-xlorid) halinda istifade edilir. Yaxsi baglanmis
gabda, serin (2-15° C) ve isigdan gorunan yerdes saxlamag lazimdir.



Asidin —pepsin (Acidin-
pepsinum). 0,5 va 0,25 qar
tabletlerde buraxilir Terkibi 1

Abomin (Abominum) - Preparat

hisse pepsin va 4 hisss betain proteolitik fermentlarin mecmuyun-
hidroxloridden ibaratdir. dan ibarestdir. Buzov ve sidamar
Madaya yeridilon zaman quzularnn madasinin selikli gisasindan

betain hidroxlorid asanligla alinir. Spesifik iyli amorf porosok olub,

slre e doras Fidlaliz duzlu dada malikdir (natrium xlorid
g = garnisigi saxlayir). 0,2 gr tablet saklinda
olunur. buraxilir, 1 tabletds 50 000 TV vardir.

Tabii mada sirasi (Succus gastricus naturalis). Preparatin alinmasi I. P. Paviovun taklif
etdiyi metod Uzre hayata kecirilir. Bu magsadle madayes ezofagotomiya ile fistula
goyurlar. Bu yolla amaliyyat olunmus itler kicik et parcalarn uda bilir. Lakin, gida
borusunun xarica cixarilmis hissesinden agiz seliyi ile birlikde xaric olur ve madays hec
na catmir. Belalikla, «yalanci » yemakle yemlanan itlerdan temiz mada sirasi alinir. Alinmis
siraya 0,03-0,04% salisil tursusu alave edilir. Hazir preparat turs dadli, rangsiz, seffaf,
OzUnamaxsus zaif iylidir. Tarkibinda zUlallar, fermentlar -pepsin, ximozin, lipaza vardir, pH
0,8-1,2-dir. Qeyri-Uzvi maddsalerdan xlorid tursusu, xloridler (NaCl, KCI, NH, Cl), fosfatlar,
sulfatlar vardir.

Preparat 100 ml flakonlarda gablasdirilir. Isigdan gorunan yerdas, 2-100C
temperaturda saxlanmalidir. Saxlanma muddati 6 aydir.

Preparat madeanin funksiyasinin catismazliginda istifads olunur.



Madaaltl vazin ferment
preparatiarinin texnologiyasi

» Pankreatin (Pancreatinum) - Preparat tarkibinde madaaltl vezin fermentlarini: tripsin,
amilaza ve az migdarda lipaza saxlayir. Xammal esasen iribuynuzlu garamal ve
donuzlann meadaaltl vezi vesab edilir. Madaaltl vezide proferment saklinda olan
proteolitik fermentler: tripsino-gen, ximotripsinogen amale galir.

»  OldUrllmuUs heyvanin madaalti vezi vallarda xirdalanir, 5 ml buzlu sirke ’rur%usu slava
edilmis 1 | suda tursulasdirilir. Qarnisdincisi olan reaktorda 4 saat srzinde 10°C
’rem||oer_o’rurdo saxlanilir. Ekstrakt sentrifuga-lasdirma va stzGlma yolu ile ayrilir ve galig
preslanir.

» Profermenti faallasdirmag meagsedile ekstraktin muhiti pH-8,1 olmalidir. Bu magsadle
ekstrakta kalsium- xlorid slave edilir . Saxlanma 24 saat erzinds 5° C temperaturda
davam etdirilir. Sonra ekstrakt pH-6,0 —ya gader tursulasdirilir ve izoelekirik négtasinde
uygun maddalar cokdurUlUr. COkuntu ayrilir, asetonla piysizlesdirilir ve vakuum-
quruducu skafda 40° C-dan yuxar olmayan temperaturda qurudulur. KUracikli
deyirmanda xirdalanir.

» Madaaltl vazin funksiyasinin catismaziigi ile musayist olunan xroniki pankreatitde
istifada olunur. Preparat porosok, tablet, bagirsag muhitinde hall olan ortUklU tablet
soklinde buraxilir. Yaxsi baglanmis bankalarda quru va serin yerda saxianilir.




Madaaltl vazin ferment
preparatiarinin texnologiyasi

» Dezoksirubonukleaza

(Dezoxyribonucleasa)- liofilize
olunmus ag rengli porosok olub,
suda asan hall olur.0,1%-li sulu
mahlulun pH-13,5-5,5-dir. Fermentin
sulu mahlullar termolabildir, 55°C
temperaturda inaktivlesir. T mqg
preparatda 1700 TV vardrr.

Preparat inhalyasiya ve aerozol
halinda herpes, adenovirus ve s.
mualicasinde istifada olunur. 5, 10,
25, 50 mg olmagla flakonlarda
hermetik bagl gablarda buraxilir.
Quru va isigdan gorunan yerds 209
C temperaturda saxlanilrr.

» Kristallik ximotripsin

(Chymotrypsinum crystallisatum).
Parlag ag rengli porosok olub,
suda asan hall olur, 0,2%-li sulu
mahlulunun pH-1 4,5-6,5 —dir. Sulu
mahlulu tez inaktivlasir.
Ribonukleaza kimi tasir gosterir.
Hermetik bagl flakonlarda 5 ve 1
mq kristallik ximoftripsin
gablasdirlir. 109 C-dan yuxari
olmayan temperaturda sarin va
isigdan gorunan yerda saxlanilir.




» Amorfribonukleaza (Ribonucleasum amorphum).
Liofilize olunmus ag rengli porosok olub, suda asan
hall olur. Fealligi bioloji Usulla tayin edilir. Tursuda hall
olan maddalarin migdari Uzre ayrilan preparat
naticede tayin olunmus seraitde ribonuklein tursusuna
geder hidroliz olunur. 1 mg-da 1TV vardir. Preparat
inhalyasiya ucun aerozol seklinde, plevra daxiline,
azale daxilina irinli- nekrotik proseslarde istifade olunur.
Hermetik bagl gablarda 10, 25, 50 mg olmagla
buraxilir. Isigdan gorunan quru yerda, 159 C-dan
yuxarl olmayan temperaturda saxlanilir.




Toxumluqglardan alinan ferment

preparatiarinin texnologiyasi

Ronidaza (Ronidasum). Preparat terkibinde
hialuronidaza fermenti saxlayir. Preparatin alinmasi
UcUn xammal irlbbuynuzlu heyvanlarn toxumlug-
landir. Toxumluglar 2%-li fenol mahlulu ile 5-15
deaqige erzindae islenilir, ehtiyatla su ile yuyulur.
Tebagae cixarllir, valll deyirmanda xirdalanir.
Xirdalanmis toxumluglara terkibinda 0,25% xloroform
olan fizioloji mahlul slave edilir. (1:0,5) va 35-40
daqgige garnsdinimagla ronidaza ekstraksiya olunur.
Ekstrakt sGzUlmakla ayrilir c&kuntU hidravlik pres
altinda sixilir. Sixlmadan alinan maye ekstraktla
birlesdirilir, paslanmayan poladdan hazirlanmig
kassetlara doldurulur, sublimasiya metodu ile
qurudulur. Qurudulmus preparat kUracikli
dayirmanda xirdalanir, hermetik baglanilir. Xarice
kasiklarin mualicesinda (yaniglarda, emaliyyatdan
sonra) oynaglarin agrilarnda istifade olunur. Otaqg
temperaturunda isigdan gorunan yerda saxlanilir.

Lidaza (Lydasum). Preparat
gialuronidaza tesirlidir. Lidazanin alinmasi
ucun iribuynuzlu garamalin toxumlugunu
xirdalayir ve 0,1 n sirka fursusu ile 10°C
temperaturda 4 saat islayirler (1:2).
Cokmus mahlul ayrilir, gialuronidaza
fermenti asetonla ¢cékdurOlUr. CokUntu
suda hall edilir ve asetonla 3 defe
yeniden ¢okdurulUr. CokmuUs
gialuronidaza suda hall edilir ve
flakonlara suzulUr, sublimasiya Usulu ile
qurudulur.

Hematomalarda, emaliyyatdan ve
yaniglardan sonraki kasiklerds istifada
edilir. Mahlul deri altina yeridilir. Steril quru
madde flakonlarda buraxilir. Qaranlig ve
quru yerda 150 C saxlanilrr.




Qeyri-spesifik tasirli ferment

preparatlari

Pantokrin (Pantokrinum)-
Rantarin (Rantarinum)
Vitogepat (Vitohepatum)

Splenin (Spleninum)

vV v v v Vv

Recodepan (Recodepanum) ve s.



Pantokrinin alinmasi

» Pantokrin (Ponfokrinum{—l\/\crol va ceyranlarin sumuklasmamis
buynuzlarindan alinan (pantadan) spirtli ekstraktdir. Pantalar isti buxarla
aclldigdan sonra deri va yundan temizlenir, diskli dayirmanda bdlUnarak iri
porosok saklina salinir. Xirdalanmis pantalar 0,5%-li sirke tursusu ile
tursulasdinimis 50%-li spirtle 1:3,5 nisbatindeolmagla 3 defe maserasiya
edilir (PoseHuewur MN.3. CaHaep KO .K. TEXHOAOTUS AEKAPCTBEHHbIX
npenapaToB, AeHuHrpaa, 1967).

»  Ekstragentin migdan asagidaki kimidir: 1 gon 1 kg U¢Un 3,5 litr spirt, 11 gun
3 litr spirt, [l gUn ise 2,5 litr spirt g&turolur. Cixansi 4-8° C temperaturda 5-7
gun saxlayirlar. Onlar filtrasiya edir, sonra ise har kilogram pantalar Ucun
9 litr alinana kimi 50%-li spirt alave edilir. Sonra ekstragentin pH-1 yoxlanilir
(5,4-5,8). Quru qaligq 0,65-0,85% , spirtin konsentrasiyasi 48-52% olmalidir.
Bundan sonra mahlul hecmi 1 ve 2 ml olan ampullara ve ya 50 ml
flakonlara doldurulur. Sonuncu halda ekstraktin iyini yaxsilasdirmag Ucin
1 litre kimi yeyinti UcUn essensiya alave edilir. Preparat isigdan gorunan
sarin yerda saxlanilir.

» Pantokrin nevrasteniyada, Umumi halsizligda, hipotoniyada, cinsi
zoiflikda, Urek miasteniyasinda isledilir.




Rantarinin alinmasi

» Rantarin simal maralinin pantalarindan 40%-li etil spirtinin istiraki
ile 1:1 nisbetinde reperkolyasiya Usulu ile alinan maye ekstraktdir.
Opalessensiya veran acig-gahvayi rengli, spesifik iyli mayedir.
Substansiya kimi tabletlerin hazirlanmasinda islaedilir. Markazi sinir
sistemini tonuslandinr. Adaptogen tesir gosterir (atraf muhitin
alverissiz tasirlarine garsi organizmin mugavimatini artirir). Arterial
hipotenziyada, tUmumi yorgunlugda tonuslandirici effekt gdostaerir.
Aterosklerozda, ganin laxtalanmasinda, stenokardiyada,
diareyada, nefritin agir formasinda istifadasi aks tasir gosterir.

» B siyahisinda isigdan gorunan yerdes saxlanmalidir. OrtUkl0 tablet
soklinda (0,25q) buraxilir. Bir tabletin terkibine 0,5ml rantarin, 0,2 gr
sud sekeri, kbmakci maddaler (nisasta, talk, kalsium-stearat)-
0,25qar tablet kUtlesi alinana gader




Vitogepatin alinmasi

» IBQ-In teze garaciyerinin temizlenmis sulu ekstraktidir. Xirdalanmis garaciyer 2 defa
fosfat buferinde (pH 7,5-8,0) qizdinimagla ve har daefs gansdinimagla 1saat
muUddaetinde ekstraksiya edilir. Ekstraksiyanin svvalindse 15dag muddatinde
temperatur 120°C-ya gadar galdirlir. Termiki isleniima (koaqulyasiya) ekstrakti
zOlallardan azad etmakls naticalenir. Sulu ekstrakt sUz0IUr ve ya sentrifugalasdirilir.
Bark kUtle hidravlik pres altinda sixilir. Alinan cixarislar birlesdirilir, 18-20°C-ye kimi
soyudulur, kristallik ammonium sulfat alava edilib, ehtiyatla gansdirilir. 24 saat
muddatinda saxlanilir. amalagealen amorf cokUNntt maye fazadan suzGlmakle ayrilir
va 70%-li etil spirtinda 60°C temperatura gadar qizdirmagla hall edilir. Mahlul efirle
yagsizlasdinimagla ilkin heacma gadar vakuumda qurudulur. Tesiredici maddaler
feal kbmUrde adsorbsiya olunur. Sonra 77%-li etil spirtile tesiredici maddalerin
desorbsiyasi hayata kecirilir. Elyuat vakuumda 18-30°C temperaturda etanol
tamamile ucub qurtarana kimi buxarlandinlir. Sulu ekstrakt sterilizeedici filirden
s0zUIUr vae 2ml ampullara doldurulur. Vitogepat sar rangli seffaf maye olub, pH 5,0-
6,0, konservant —-fenoldur (0,25-0,3%). Standartlasdirma sianokobalamina gora
(B12) aparilir, Tml-da 10mkqg olmalidir. Preparat hamcinin terkibinda fol tursusu va
diger antianemik amiller saxlayir.

> isigdan gorunan yerds 20°C —dan yuxarl olmayan temperaturda saxianilrr.
Dondurulmasi gadagandir. Anemiya aleyhina vasite kimi badxasseali gan azliginda
va anemiyanin digar ndvlerindas istifade edilir.




Spleninin preparafinin alinmasi

Iri buynuzlu garamalin dalagindan V.P. Komissarenko metodu il alinmis zulalsiz
bioloji feal hormon preparatidir. Sexa gsatiriimis dalag 205 kg olmagla soyuducu
kameraya yerlagdirilir. 120-144 saat orzinde 5-6° C-de avtolize ugradilir. Soyuducu
kameradan ¢ixarilmis dalaq (204,2 kq) «Volgok» tipli et magininda xirdalanir. Alinmig
fars (200 kq) hissalerle 30-40 kq reaktora doldurulur. Uzarina dixloretan (400 kq) slave
edilir. Birinci 4 saat arzinds ekstrakt daim garigdirilir, sonraki gunlerde gunda 6 saat
gangdirilir, 8-ci gun sakit saxlanilir, sonra vakuum-buxar aparatina dixloretani tamamils
govmagq Ucun kegirilir. Bu 22 saat erzinde 45° C-de 650 mm c.sut. aparilir. Qizdiriimis
kUtleni 2 adad tubusla techiz edilmis, hacmi 5 | olan butile kegirir, Uzarina 0,5 | 70%-li etil
spirti ve 1 kq petroleyn efiri slave edir va 10 daq saxlayirlar, sonra fraksiyalara ayrilana
kimi sakit saxlayirlar. Tarkibinda splenin saxlayan spirtli fraksiyani gaba yigir, emaliyyati
2-3 defa tekrar edirler. Spirtli- sulu ¢ixarisdan vakuum-buxar aparatinda spirt qovulur.
Alinmis sulu galiq kimyavi tamiz NaCl ile (15 qr) duzlasdirilir, mahlul filtrden stzultr.
Filtrden suzulmus sulu mahlul (1,4 litr) 3,1 litr izotonik mahlulda hall edilir, GUzarina
konservant kimi spirt (0,5 litr) slava olunur ki, burada da imumi mahlulun 9,5-10,5%-i
spirt olmalidir. Qarigiq filtrasiya edilir, boksda cive — kvars lampasi ile 15 daq
muddatinda sterilizasiyaya ugradilir. Sualanmadan sonra termolabil mahlul Zeyts
filtrinden stzular, mahlul steril bankalara yigilir, ampullara doldurulmaga gondarilir.
Preparat 1 ml ampullarda buraxilir. Preparat toksikozlarin mdualicaesinds, sua
xastaliyinda ve hipoparatireozda istifads edilir.




Rekodepan

>

Rekodepan simal maralinin pantalarnndan alinan stimullasdirici,
tonuslandincit adaptogen preparat olub, idmancilar Gcun tetbiq
edilir. Mikrosfer seklinda hazirlanmis garisig bagirsagda hall olan
jelatin kapsulaya yerlasdirilmisdir. Bir kapsulun terkibinda (350mq):
pantalarnn ekstraktl ve hidrolizati, cehrayi radiola, lezveya; kdmakci
maddaler: KMS, nisasta vardir.

Preparat asasen immun catismazliginda, agli inkisafin, fiziki ve cinsi
faalligin zeiflemasinda istifade edilir.

Yemak vaxti 1-2 kapsula ginda 1 dafa gabul edilir. MUalice kursu 2-3
h%f’lrpdir. Lazim olan hallarda prosedura 2 hafteden sonra taekrar
edilir.

Yuxusuzlugda, hamilselikds, arterial hipertenziyada, 18 yasina gader
olan usaglarda, sinir sisteminin garginliyinde preparatin istifadesi
gadagandrr.

isigdan gorunan yerds 25°C temperaturda 3 il mUddatine yararlidir




» Torkibi: simal maralinin pantalarindan alinan konsentrat,
simal maralinin organlarindan alinan  liofil gurudulmus
ekstrakt-hidrolizat, sink-laktat, E460,E470, jelatin, su.

» Bir kapsulun terkibinde (300mq): simal maralinin
pantalarindan alinan ekstrakt-70mq, simal maralinin
organlarindan (Urak, garasiyer, boyrak, ag ciyaerler)
alinan liofil qurudulmus ekstrakt-hidrolizat-30mq, sink-
laktat-60maq, KMS-188,25mqg, magnezium-stearat-
1,75mQ

» Preparat testosteronun ve boy hormonunun saviyyasini
artinr. @gli ve zehni fealiyyati yaxsilasdirr, stresi aradan
galdinr, immuniteti yukseldir.




KoA-XopH long (oynaqlar uguUn

gel)

» Gelin terkibi : maral piyi, zayarak yagi, skipidar, gliserin,
lanolin, temizlenmis su, xondroitin sulfat, simal maralnin
buynuzlanndan alinan kollagen-pepftid kompleksi,
stearin tursusu, setil spirti, askorbin tursusu, natrium-
benzoat.

» Oynaglann, birlesdirici toxumanin, onurganin
gidalanmasini guclendirir, agrini azaldir, oynaglarin
harakatini yaxsilasdinr, qigirdag toxumasinitabii barpa
etmak gabiliyyatine malikdir. Gel problemli sahaya
coakilendan sonra 2-3 deqg masaj herakatlari edilir.

» Preparat quru, isigdan gorunan yerda 20°C
temperaturundan yuxari olmayan seraitde 2 |l
muUddatinda saxlanilir.




Ferrogem

» Torkibi: askorbin tursusu, FeSO,7H,0O,
pantogematogen, glikoza

1 kapsula ferrogemin tarkibndae:

» 25mg pantogematogen- altay maralinin ganin quru
ekstraktl, 9mag demir, 50mq vitamin C vardrr.

» Ferrogem preparat organizmnda demir
catismazliginda, ganazliginda, beyin hUceyralarinin
gidalanmasinda, beyin gan ddvraninin
yaxsilasmasinda, menustral tsiklin pozulmasinda,
Immunitetin méhkamlanmasinda effektiv tasir gosterir




Pantoprost

» Terkibi: maralin pantasi, propolis, fol fursusu, laktoza

» Pantoprost BFa olub, xroniki prostatitin
profilaktikasinda, organizmin fiziki ve aqli is
gabiliyystinin yaxsilasmasinda, cinsi faaliyyatin
stimulyasiyasinda, maddasler mubadilasinin normaya
salinmasinda, osteoparozda, artrit ve artrozda,
disbakteriozda, onkoxastaliklerin profilaktikasinda
effektiv tesir gosterir




Hormon preparatiari

» Hormonlar (yunanca - hormao — harekate gatirmak,
hayacanlandirmaq) - muUxtelif kimyavi tebisatli bioloji
feal maddaler olub, daxili sekresiya vezilerinin xususi
toxumalarnnda emala galir, hansi ki, fasilesiz olarag
ganda, limfada ayrilir ve organizmin fizioloji
funksiyasini ve maddaler mubadilasini nizamlayir.
Hazirda endokrin vezleri terefinden ifraz olunan 60-a
yaxin bioloji faal sekret malumdur. Onlardan bazileri
cadvaelda geyd edilmisdir.



Endokrin vazler

Hormonlar

Hipotalamus

Neyropeptidlar:
liberinlar

statinler

Vazopressin va oksitosin

Hipofiz

Qonadotropinlar:
Follitropin

Lyutropin

Prolaktin

Somatropin
Kortikotropin
Tireotropin

a Ve B -menotropinlar

Epifiz

Melatonin
Adrenoglomerulotropin

Cangalabanzar vaz

Yodtironin:
Tiroksin
Triyodtironin
Kalsitonin

Madaalh vaz

Insulin
Qlukagon

BoyrakUsti vez

Kortikosteroidler:

Kortikosteron
Kortizon
Aldosteron
Estrogenlar
Adrenalin

Cinsiyyat vazlori

Androgenlar:

Testosteron
5-a-dihidrotestosteron
Estrogenlar:

Estradiol

Estron
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Madaalti vezin preparatlari

» Insulin (Insulinum)

» Insulin (insulinum- latinca-insula- ada demakdir)-
madaaltl vazin hormonu olub, Langerhans
adaciglannin B-huceyraleri terafindan istehsal olunur.
Kimyavi tabistine gora zUlal tabistlidir. Insan insulinin
molekulu iki polipeptid zanciri- A va B, bir-birila iki
disulfid rabitesi vasitesile birlasir. A zenciri terkibinde
21, B zanciri ise- 30 amintursu saxlayir. Insulinin
molekul kUtlesi 58 mindir.



llk defa 1921-ci ilde Torontoda Kanada tedgiqatcilan F.Q.Benting ve C.X.Best insulini
itlarin madaaltl vezindan tursulasdirimis insulinin komayile islemakla almislar.

Kristallik insulin ise 1952-ci ilde alinmisdir. Sonralar insulin donuz va iribuynuzlu garamailin
madaaltl vezindan alinrda. Hazirda iss gen mUhandisliyi Gsulu ile alinir.

avvaller insulinin aczacilig muassisalarinda alinmasi asagidaki merhalalarden istifade
etmakle hayata kecirilirdi.

Dondurulmus madaaltl vezin xirdalanmasi va tursulasdinimis spirt mahlulu ile
ekstraksiyasi.

Ballast zOlallann (pH 7,5) ¢okdUrUimasi va lipidlerden azad edilmasi.
Insulin fraksiyasinin spirt, aseton, efirle izoelektrik cokdurbimasi (pHS,5).

Insulinin famizlenmeasi: duzlarla cékdUruimasi, xromatografiya metodu, gel filtrasiyasi ile
fraksiyalasdinimasi.

Insulinin kristallar seklinda c&kdUriimasi.

Sink-insulinin cdkdurdimasi.



Inyeksiya U¢iUn insulin (Insulinum pro injectionibus)

Xlorid tursusu ile fursulasdinlimis (pH3,0-3,5) suda kristallik insulindan
alinir. Mahlula solyubilizator kimi 1,6-1,8 % gliserin, konservant kimi
0,25-0,3 % fenol slave edilir. Mahlul sterilizasiya filtrinden sGzUImakls
sterilizasiya olunur. 1 ml-da 40 va ya 80 TV insulin vardir.

Suinsulin (Suinsulinum)

Donuzun madaaltl vezindan asetat buferinde alinan kristallik insulin
mahluludur. Mahlulun pH-i1 7,0-7,5-dir, konservant kimi nipagin istifada
olunur. T ml suspenziyada 40 ve ya 80 TV olur.

Istifadasi: Preparat sekarli diabetin mUalicasinda istifade olunur.

Preparat sakerin asagi salinmasina uzunmuddatli tasir gostarir. Effekt

inyeksiya edilandan 15-20 daqg sonra yaranir, preparaftin tmumi

davametma tesiri ise 6 saata gader olur. Suinsulin nadir hallarda

allergiya téradir. Preparat 5 ve ya 10 ml flakonlarda

gurom:lr.UzunmUddeﬂi tesir gostaran insulin preparatlar sirasinda
uraxilir.




Inyeksiya U¢in insulin- protamin suspenziyasi (Suspensio Insulin-protamin pro injectionibus)

Kristallik insuline protamin sulfat ve iki evezli natrium-fosfatin aslave edilmasi yolu ile alinir; meta-krezol, fenol ve ya
nipagin alave edilmakle konservlasdirilir. Sekersalic effekt gdsterir, inyeksiyadan 2-4 saat sonra effekt yaranir, 16-18
saata geder davam edir.

Inyeksiya u¢in amorf sink-insulin suspenziyasi (Suspensio Zinc- insulini amorphi pro injectionibus)

Bu steril suspenziya olub, sink xloridle bufer mahlulundan ibaretdir. Kristallik insulinden hazirlanir ki, bu da amorf

hissaciklerdan ibarat suspenziya seklindadir. 1 ml-de 40 va ya 80 TV insulin saxlayir. Bu da 80 ve ya 160 mkq sinka
uygugdur. Fengllo konservlasdirilir (0,25-0,3%, pH 7,1-7,5). Sekarsalici effekti 1- 1,5 saatdan sonra baslayir, 10-12
saat davam edir.

Inyeksiya U¢Un sink-insulin suspenziyasi (Suspensio Zinc-insulini pro injectionibus)

Sink-insulin suspenziyasi amorf olub, asetat buferinde olan kristallik sink-insulinden (3:7) ibaretdir. Tml-da 40 TV
insulin ve 80-100 mkq sink vardir, pH 7,1-7,5-dir. Sekearsalici effekt 2-4 saatdan sonra baslayir, 8-10 saatdan sonra
maksimuma catir, 20-24 saat davam edir. Tasir xarakterina gdra xarici preparat olan «lnsulinum lenten-ya oxsayir

Inyeksiya Ugin protamin sink-insulin suspenziyasi (Protamin Zinc- insulinum pro injectionibus)

Kristallik insulin mahluluna sink-xlorid protamin sulfat ve natrium fosfat mahlulu slave etmakle hazirlanir. Steril
suspenziya mahlulu ag raengli olub, calxalandigda iri hissacikler olmamalidir. Saxlanan zaman ¢ékuntU ve seffaf
mahluldan ibarat tebbagalesma amale galir. Fenolla konservlasdirilir (0,25-0,3%), pH 6,9-7,3. 1 mil-da 40 TV insulin
vardir. Effekt inyeksiya yeridildikdan 3-6 saatdan sonra baslayir, 24-36 saat davam edir.

Inyeksiya ugUn kristallik sink-insulin suspenziyasi (Suspensio Zinc-insulini pro injectionibus)

Steril insulin suspenziyasi sink xloridle bufer mahluldan ibarstdir (asetat). Insulin kristallar suda hall olmur. Tml-da 40
TV insulin, 80-100mkgq sink vardir, pH 7,1-7,5-dir. Sakarsalici effekt 6-8 saatdan sonra baslayir, 30-36 saat davam
edir. Tasir xarakterina gdra xaricda istehsal olunan «nsulinum ultralenten-ye oxsayir.
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galxanabanzar vazin

preparatlari

» Tireoidin (Thireoidinum)

» Heyvanin galxanabanzar vazini af masininda xirdalayir, emala galmis
kUtleni emal edilmis gabda yerlasdirir ve vakuum-quruducu skafda
400 C temperaturdan cox olmamagq sertile qurudurlar. Qurudulmus
kUtleni porosok halina salir, Sokslet aparatinda benzinle yagsiziasdirir,
solnrlo yeniden qurudur ve kUracikli deyirmanda porosok halina
salirlar.

» Belalikle, tireoidin yalniz yagsizlasdinimis, qurudulmus galxana-beanzar
vaziden ibaratdir (Glandula thyreoidea siccata). Tireodinin istehsali |
grupa aid olan Uzvi preparatlann istehsalina daxildir.

» Preparat amorf porosok olub, sari-boz rengli 5zOnamaxsus iylidir.
Suda va spirtda hall olmur. Standartlasdirnimasi terkibindeki yoda
go6ra aparilir, onun migdar 0,17-0,23% olmalidir. Lazim oldugda onu
sUd sekari ile gansdinrlar. TUnd rangli suselar yigilir, quru ve serin yerde
B siyahisi Uzre saxlanilir.

» Istifadasi: porosok ve tablet seklinde qalxanabeanzar vazinin
catismaziiginda istifade edilir




Hipofizin hormonlari

»  Hipofiz 6n ve arxa paydan ibaretdir ve bunlar bir-birindan tamamils farglanan
hormonlar sintez edir. On payin hormonlar organizmin inkisafina, karbohidrat ve yag
mubadilasina, digar endokrin vazlerin funksiyasina muxtaelif cUr tasir gostarir. Hipofizin
arxa payinda da bir sira mUuhUm hormonlar sintez edilir, bunlar esasen sidiyin emale
galmasi va xaric olmasi, gan tazyiqgi, karbohidrat mubadilasi ve azale tonusuna tasir
gc‘js’rarilr. Hipofizin hormonlarn zolali maddalerdir ve proteolitik fermentlarin tasirile
parcalanir.

> OldUrilomus garamalin hipofizinin 6n payindan alinir:

» Inyeksiya UcUn kortikotropin va ya inyeksiya U¢cUn adrenokortikotropin — AKT (
Cortikotropinum pro injectionibus).

»  Prolaktin (Prolactinum).

»  Onlarn alinmasi Q.K.Korotayev ve B.A. Livis terefinden hazirlanmis texnologiya Uzre
aparilir. Bunun UcUn teze dondurulmus hipofizin 6n payini 2 hisse su ile gansdinb Uzerine
8 hissa aseton slava edilir (xlorid fursusu ile tursulasdinimis), gansdirmagla 1,5 saat
arzinde maserasiyaya u{?rodﬂw. Cixarnsi bir-birindan ayinirlar. Seffaf cixanisdan faal
maddealeri asetonun 90%-li mahlulu ile cdkdUrUrler. 1 gin mahlul 0° C-de saxlanilir. amale
galmis cokuntU nutc filtrden sUzUlUr, asetonla yuyulur ve qurudulur.



» Prolaktin (Prolactinum)

» Turs asetonlasdinimis porosok 50 gr olmagla 1 litr
mahlulda 0,6%-li sirke tursusunda hall edirler. Mahlulun
pH-1 10%-li natrium gaelavisinin istiraki ile 2,8-3,0-a
catdinhr. Mahlul bulanir, prolaktinin ¢ékdUrulmasi
NaCl-in doymus mahlulu alave edilmakla faallasir { 1
litra 60 ml olmagla) ve bundan sonra 3 saat saxianilir.
Cokuntunu sentrifuga ile ayinr ve qurudurlar.
Standartlasdirmadan sonra sulu mahlul hazirlanir,
bakterial suzgacdan kecirilir va T ml ampullara
doldurulur. Hormonun bu preparatt dogusdan sonra
sudun ifrazint artinr.



Kortikotropin

Mbohlulda laktin ayrildigdan sonra pH-1 ammonyakin sulu mahlulu ils 5,5-9 ¢atdirilir ve 10 — 15°C
temperaturda bir giin saxlanilir. ©mals goalmis ¢okiintiinii sentrifuqa ile ayirir ve atirlar. Mahlul 10
dafa su ils hall edilir vo kM-sefadeksla doldurulmus kolonkadan buraxilir (kation kM sefadeks
avvalcadan 0,1n ammonium-asetat mahlulu ilo pH5,5-8 godar neytral-lagdirilir). Mahlulun kolonkada
harakati 100 — 120 saat/km olmalidir. Proses qurtardiq-dan sonra kolonkan1 pH- 5,5 olan 0,1n
ammonium - asetat buferi ils yuyurlar. Kolonkadan pH 6,2 olan 2 M ammonium — asetat buferi
buraxmagla, kortikotropin kM — sefadeksdan desorbsiya olunur. 1 qr 1 1-e olmagq sortile alinmis elyuata
sistein-hidroxlorid slave edilir. Mahlulu termostata yerlogdirir va 90° C-da 20 saat saxlayirlar. Isti
mohlul Zeyts filtirinds filtrasiya olunur ve soyudulur. Soyutdugdan sonra onu 3 — 5° C qadar
soyudulmus spirts tokiirlor. Cokiintii amals goalmasi {igiin bir geco soyuqda saxlayirlar. Cokiintiinii
sentrifuqa ils ayirirlar. Kortikotropinin sonuncu temizlanmasi Q-25 sefadeksdes xromatoqrafiya ile
hayata kegirilir. Bunun igiin qurudulmus spirtli ¢okiintiinii 0,6%-li sirke tursusunda hall edirlar (1 qr
0,11). Kortikotropinin elyuatda amale golmasi spektrofotometrds geyd olunur. Kortikotropin saxlayan
fraksiyani formalara tokiir, dondurur ve qurudurlar. Qurudulmus ve standartlasdirilmis porosoku
darman formalarinin hazirlanmasinda istifadas edirlor.

Inyeksiya tiglin kortikotropin ag rangli steril porosokdur. Bunu istifads etmazdan avval 0,9%-li
NaCl mahlulunda hall edirlar. 10,20 vo 40 TV olmag]la ils flakonlarda hslledici il birlikde buraxilir.
Inyeksiya ticlin kortikotropinin mahlulu inyeksiya tigiin su ils de hall edilib isladils biler. Mahlulu
bakterial filtrdon kegirib, aseptik soraitds 0,5 ml flakonlara doldurur va sublime edirlor. Qurudulmus
flakonlar rezin tixacla baglanilir, metallik qapaqla ortiiliir.




Boyrakustu vaz preparatiari

> IBQ-in boyrakUstU vezi adrenalin ve kortikosteroidler almaqg UcUn istifade edilir. Dondurulmus ve
konservlasdirimis vezde adrenalin pirokatexin téremaleri kimi sulu mUhitde tez oksidlasir. Madaalfi
vaz valli masinda fars halina salinir, emalll 6rtukli gabda quru buzla gansdinlib 36 saat erzinds -
20 C-da saxlanilir. BUtUn bunlar ekstraksiya prosesini intensiviasdirir. Ekstraksiya tursulasdinimis
spirtle 3 defe aparilr.

> Cixanslar birlasdirilir, spirt vakuum altinda govulur. Sulu galig ilkin hacmin 1/15 hissasi galana kimi
400 C-den yuxar olmayan temperaturda buxarlandirlir. Kubun galigi 3 hisse soyudulmus
asetonla gansdirlir ve 20 saat erzinde 0-5° C temperaturda saxlanilir. CokUntU ayrilir ve atilrr.
Qalan mehluldan aseton vakuum altinda qovulur. Sulu ¢ixars daha 2 defe 5-10° C-de saxlanilir,
sonra galigdan ayrilir, galig 50%-li spirtle yuyulur. Spirtli yuyuntular birlesdirilir ve spirt vakuum
altinda govulur. Sulu galig sUzOlur, filtrat soyudulmus asetonla islenilir. Qalig atilir, sulu hisse
vakuum altinda gatilasdirilir ve asas ¢ixarisla birlasdirilir. Cixans 3-4 dafa soyudulur, dixloretanla
(10 I cixangsa 3 | dixloretan olmagla ) ekstraksiya olunur. Dixloretana kortikosteroidler kecir, sulu
hisseda ise adrenalinin esas kUtlesi galir.

> Kortikosteroidli dixloretanl cixans az migdar su ile calxalanir, bundan sonra garisig 10-12 saat
soyuq kamerada 10-15° C temperaturda saxlianilir. Terkibinde adrenalin saxlayan sulu tebbeges
laylar seklinde dondurulur, dixloretanh ¢cixansdan yaxsi ayrilir. Dixloretanl ¢cixansg vakuum altinda
dixloretan ucana gader buxarlandirilir. Qaliq 70%-li spirtds hall edilir, 0° C-da 10-12 saat saxlanilir.
Spirtli mahlul kagiz sUzgscdan sUz0lUr, 3-4 defe petroleyn efiri il islenilir. Alinan serbatebanzar kitle
natfrium-xloridin izotonik mahlulu ile hall edilir, 10%-li efil spirti ile konservlasdirilir.
Standartlasdirdigdan sonra bakterial filfrden sUz0lUr ve ampullara doldurulmasi zamani aseptik
qgaydalara amal edilir.




» Adrenalin hidroxlorid (Adrenalinum hidroxloridum) ag ve ya zaif
cahrayi rangli kristallik porosokdur. Temiz ve qurudulmus
adrenalin 0,01 n xlorid tursusunda 1:1000 nisbatinds hall olur,
xlorbutanolhidrat ve natrium bisulfitle konservlasdirilir, pH 3,0-3,5
olmalidir. Aseptik seraitde steril sUzUlma hayata kecirilir. Adi va
ya narinci rengli ampullara doldurulur. 0,1%-li mahlulu 10 ml
flakonlarda ve 1ml ampullarda buraxilir.

Adrenalin hidrotartrat (Adrenalini hydrotartras)- ag rengli ve ya
boz lekali kristallik porosokdur. Isig ve hava oksigeninin tesiri ile
asanligla dayisikliye ugrayir. Sulu mahlulu pH3,0-4,0, adrenalin
hidroxloriddan daha davamlidir. 100° C-ds 15 daqgigs
sterilizasiya olunur. T ml 0,18%-li mahlulu ampullarda inyeksiya
soklinda, 10 ml 0,18 %-li mahlulu flakonlarda xarica istifadea UcUN
buraxilir. Serin va isigdan gorunan yerda saxianilir.



DIQQaT_iNiZa GOR?9
T9SaKKURLaR!!!




ODOBIYYAT:

> 9czacllig fexnologiyasi: Darmanlarin senaye texnologiyasi, Darslik, Il hisse, Valiyeva M.N., Mehraliyeva S.C., Baki, “Tebib”, 2012, s.101, 123-124
> ismayilov a.1., Tehmazov F.A., Tagiyev S.9. Derman formalarinin texnologiyasi, Darslik | hisse, Baki: Maarif nasriyyati, 1989, s.145-152, 153-155
> Axpemenko AK., AHydbpres AN., Kysbmuna B.., LllapmHa H.H., lNonos A.C. Cnocob NoAy4eHUs NAHTOKPUHA . http://www.findpatent.

ru/patent/
/207/2077331.html © FindPatent.ru - nateHTHbIM nouck, 2012-2018. 25.03.2013 r.

> FrocyaapcrteeHHas doapmakones CCCP: XI n3a. Boin.2., OBLLme METOALI AHAAM3A. AEKAPCTBEHHOE PACTUTEABHOE Chipbe. M.MeanumHa, 1990,
c.154

> losayHOBA [.1., PYKOBOACTBO K AGBOPATOPHbBIM 3AHATUAM MO 30BOACKOM  TEXHOAOTMM AEKAPCTBEHHbLIX OOopm. MockBonMeamLMHO) 1986,
c.64-70.

> KyaeLosa HO.B. BUOAOTUYECKIM OKTMBHbIE NPENAPATHI M3 MAHTOB OAEHS 1 X PAHO3KMBASAIOLLIEE AemcTeme / HO.B. Kyaelosa, P.C. KyaeLlos,
C.M. KyaeLuos / / HaydHbin xxypHaa KyerAY. 2007, Ne 27 (3) C. 1-21.

> AyHULbIH B.I., PpoA0B H.A. TIPOAYKLIMA MAHTOBOTO OAEHEBOACTBA (CMOCOBLI KOHCEPBUPOBAHMS, NEPEPABOTKA MCMOAL3OBAHME) / POCCHMMCKOS
OKOAEMMUA CEABCKOXO3IMCTBEHHbIX HAYK / BCEPOCCUMMCKMM HOYYHO-MCCAEAOBATEABCKMIU MHCTUTYT MAHTOBOTO OAEHEBOACTBA / I. BApHAYA /,
2006r./, C 99.

> MaLukosckmm M.A. AekapcCTBeHHblE CPEACTBA, 15-e u3a., nepepabd., ncnp. n aon., M.: PUA «Hosasg BoaHay, 2008, c. 131-132, 625

> PoroxuHa T.B., PoroxmH B.B. TEXHOAOIMMS MOAYHEHMS DKCTPAKTA U3 CYXMX MAHTOB CEBEPHOIO OAEHS/ BECTHMK AATAMCKOrO roCyAQPCTBEHHOTO

arpapHoro yHmeepcuteta , Ne3 (65), 2010

> YyeLuos B.M., YepHos H.E. NpOMbILLAEHHOS TEXHOAOTMA AEKAPCTB: B 2 T. — XapbkoB: OcHoBA, 1999.-T. 2. - 704 c.
> http://www.zaoferment.ru/o_kompanii/

> http://www.zaoferment.ru/produkciya/pantel/himicheskij sostav/

> http://www.zaoferment.ru/produkciya/rekodepan/

> http://www.zaoferment.ru/produkciya/pantogematogen/chem_polezen_pantogematogen/

> https://altailife.ru/catalog/drugs/skin_care/fitofloris krem dlya litsa 75gr_alfit plyus/



http://www.findpatent.ru/byauthors/523968/
http://www.findpatent.ru/byauthors/523969/
http://www.findpatent.ru/byauthors/523970/
http://www.findpatent.ru/byauthors/523971/
http://www.findpatent.ru/byauthors/65143/
http://www.findpatent.ru/patent/207/2077331.html
http://www.zaoferment.ru/produkciya/pantel/himicheskij_sostav/
http://www.zaoferment.ru/produkciya/rekodepan/
https://altailife.ru/catalog/drugs/skin_care/fitofloris_krem_dlya_litsa_75gr_alfit_plyus/

