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INDOKSAKARB BILAN INTOKSIKATSIYALANGAN HOMILADOR KALAMUSHLARNING QON
PLAZMASIDAGI TRANSFERAZA FERMENTLARI VA BILIRUBIN MIQDORIGA AYRIM
FLAVONOIDLARNING TA’SIRI
Annotatsiya
Ushbu ishda indoksakarb pestitsidi bilan intoksikatsiyalangan homilador kalamushlarning qon plazmasidagi transferaza fermentlari
va bilirubin miqdoriga soforoflavonozid (SFL) va narsissin flavonoidlarining ta’siri o’rganilgan. Homiladorlikning 3- va 13-
kunlarida kalamushlarni indoksakarb pestitsidining 1/10 LDso dozasi bilan bir martalik zaharlantirilgan hamda shu kundan boshlab
7 kun davomida 10 mg/kg dozadan nartsissin va SFL flavonoidlari peroral usulda yuborilgan. Tajriba kalamushlari 1V guruhga
ajratib o’rganilgan. Flavonoid birikmalar indoksakarb bilan zaharganlagan homilador kalamushlarning alaninaminotransferaza
(ALT), aspartataminotransferaza (AST) va umumiy bilirubin migdorini kamaytirganligi aniglangan.

Kalit so‘zlar: jigar, indoksakarb, ALT, AST, bilirubin, soforoflavonozid (SFL), narsissin.

BJIMSTHUE HEKOTOPBIX ®JIABOHOUJOB HA ®EPMEHTBI TPAHC®EPA3bI U COJEPKAHUE
BUWJINPYBUHA B IIVIABME KPOBU BEPEMEHHBIX KPbIC, [IPU UHTOKCUKALIUN HHIOKCAKAPEOM
AHHOTAIHS
B nanHOM wmccnenoBaHuuM u3ydasioch BiusHUE (aaBoHonmoB COJI m HapumccuHa Ha ypoBHH (epMeHTOB TpaHcdepassl n
OunmpyOHHa B I1a3Me KpoBH OEpEeMEHHBIX KPBIC, OTPaBJICHHBIX MECTUINI0M HHIoKcakapOoM. Ha 3-it n 13-ii nau OepemMeHHOCTH
KpbIcaM OJHOKpaTHO BBOAWIH 103y 1/10 LDsp mectunmaa nHmokcakapba, ¥ ¢ 3TOr0 THS UM BBOJMIN HAPIUCCHH U (pIIABOHOUIBI
SFL nepopansHO B 03¢ 10 Mr/kr B TeueHne 7 mHei. [logonbITHBIE KPBICH OBUTH pa3neneHsl Ha [V rpynmy. beito o6HapyxeHo,
910 (praBoHOMAHBIE coenuHeHHs1 cHIKaOT ypoBeHb AJIT, ACT u obmero OmampyOuHa y O€peMEHHBIX KpPBIC, OTPaBICHHBIX

WHIIOKCAaKapOOM.
KaioueBsie cioBa: neuens, nagokcakap6d, AJIT, ACT, 6unnpyous, codopodnaBonozus (CPDJI), HapunccuH.

EFFECT OF SOME FLAVONOIDS ON TRANSFERASE ENZYMES AND BILIRUBIN CONTENT IN BLOOD
PLASMA OF PREGNANT RATS INTOXICATED WITH INDOXACARB
Annotation

In this study, the effect of sophoroflavonoside (SFL) and narcissin flavonoids on the level of transferase enzymes and bilirubin in
the blood plasma of pregnant rats intoxicated with the pesticide indoxacarb was studied. On the 3rd and 13th days of pregnancy,
rats were poisoned with a single dose of 1/10 LD50 of the pesticide indoxacarb, and from that day on, narsissin and SFL flavonoids
were administered orally at a dose of 10 mg/kg for 7 days. The experimental rats were divided into IV groups. It was found that
flavonoid compounds reduced the levels of alanine aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST) and total bilirubin
in pregnant rats poisoned with indoxacarb.

Key words: liver, indoxacarb, ALT, AST, bilirubin, SFL, narsissin.

Kirish. Pestitsidlar zararkunandalarga qgarshi kurashda ishlatiladigan moddalardir. Ularga gerbitsidlar, insektitsidlar,
nematsidlar, fungitsidlar va boshqalar kiradi. Ulardan eng keng tarqalgani gerbitsidlar bo‘lib, ular butun dunyo bo‘ylab barcha
pestitsidlardan foydalanishning taxminan 50% ni tashkil giladi. Aksariyat pestitsidlar o‘simliklarni himoya qilish vositalari sifatida
ishlatiladi, ular umuman o‘simliklarni begona o‘tlar, zamburug‘lar yoki hasharotlardan himoya qiladi [1]. Statistik ma’lumotlarga
ko‘ra, har yili qishloq ho‘jaligida qiymati 5,6 milliard dollordan ortiq pestitsidlar qo‘llaniladi va bu qishloq xo‘jaligi
mahsuldorligiga katta foyda keltiradi [2]. Biroq, ushbu kimyoviy moddalardan intensiv foydalanish xususan, ularning
ekotizimlardagi goldiglari, jumladan, havo, tuprog va suv manbalari atrof-muhitga sezilarli ta’sir ko‘rsatadi [3]. Pestitsidlar bilan
ifloslanish atrof-muhit ifloslanishining keng tarqalgan shakli sifatida paydo bo‘lib, odam va hayvon salomatligiga jiddiy tahdid
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soladi. So‘nggi yillarda pestitsidlar bilan ifloslanish bilan bog‘liq bo‘lgan salomatlik xavfi katta e’tiborni tortdi. Hisobotlar shuni
ko‘rsatadiki, dunyo bo‘ylab 3 milliondan ortiq odam har yili turli omillar tufayli pestitsidlar bilan zaharlanishdan aziyat chekadi
[4]. Jigar fermentlari va asab tizimining fermentlari pestitsidlar keltirib chigaradigan gepatotoksiklik va neyrotoksiklikni aniglash
uchun dinamik biomarkerlar sifatida o‘rganiladi. Pestitsidlarga ta’sir qilish ko‘rsatkichlari sifatida to‘rtta ferment, shu jumladan
uchta jigar fermenti, xususan, ALT, AST, ishqoriy fosfataza (IF) va asab tizimining fermenti, plazma xolinesteraza qo‘llaniladi.
ALT, AST va IF dagi o‘zgarishlar jigar fiziologiyasining buzilishlarini ko‘rsatadi. Pestitsidlarni qoldiq sifatida jigar hujayralarida
to‘planishi va toksik ta’sirini biofaol moddalar ta’sirida neytrallash eng dolzarb vazifalardan hisoblanadi.

Ishning magsadi. Indoksakarb bilan intoksikatsiyalangan homilador kalamushlarning qon plazmasidagi ALT, AST
fermentlari va bilirubin miqdorining o’zgarishlariga SFL va narsissinning ta’sirini aniqlashdan iborat.

Tadqiqot usullari. Tadqgiqotlar uchun dastlab urg‘ochi kalamushlar tanlab olinadi va urug‘lantiriladi. Homiladorlikning 3-
va 13-kunlarida kalamushlarni indoksakarb pestitsidining 1/10 LDso dozasi bilan bir martalik zaharlantirildi hamda shu kundan
boshlab 7 kun davomida 10 mg/kg dozadan narsissin va SFL flavonoidlari peroral usulda yuborildi. Tajriba kalamushlari
quyidagicha guruhlarga ajratiladi:

Homiladorlikning 3-kuni Homiladorlikning 13-kuni
I-guruh—Sog’lom (nazorat) I-guruh—Sog’lom (nazorat)
II-guruh— Indoksakarb I1-guruh— Indoksakarb

111-guruh— Indoksakarb + narsissin I11-guruh— Indoksakarb +narsissin
IV-guruh— Indoksakarb + SFL IV-guruh— Indoksakarb +SFL

Homiladorlikning 3-kunida ona kalamush organizmida turli gormonal o‘zgarishlar xisobiga biokimyoviy va fiziologik
o‘zgarishlar yuzaga keladi. Shu bilan birga homilada asosiy gistologik jarayonlar boshlanadi. Shuning uchun mana shu kunda
kalamushlar pestitsid bilan zaharlantirilganda embrion tushish xavfi ortadi. Saglanib golgan embrionlarda esa pestitsidlar ta’sirida
gitologik-morfologik, fiziologik, biokimyoviy va genetik buzilishlar kuzatiladi. Homiladorlikning 13-kunida embrion organlarida
jadal biologik rivojlanish jarayonlari amalga oshadi. Pestitsidlar ta’sirida esa ushbu jarayonlar jiddiy o‘zgarishlarga uchraydi.
Natijada kelgusida nugsonli organizmlarning vujudga kelishiga sabab bo‘ladi.

Indoksakarb pestitsidi bilan zaharlantirilgan kalamushlarning qon plazmasi va jigar to‘qimasidagi ALT, AST fermentlar
faolligi va umumiy bilirubin migdori SFL va narsissin flavonoidlari yuborilgandan keyin homiladorlikning 20-kunida o‘rganildi.
Tajriba hayvonlari gon zardobi tarkibida ALT va AST faolligi umumgabul gilingan uslub yordamida amalga oshirildi. Bu
fermentlar faolligini aniglash usulining printsipi ketoglutarat, aspargin va glutamin kislotalarning zanjirli reaktsiyalari natijasida
pirouzum va oksalatsetat kislotalar hosil bo“lishiga asoslangan.

Aminotransferazalar aminoguruhlari aminokislotadan ketokislotaga o‘tishini ta’minlovchi fermentlar ta’sirida
aminoguruhlarning o‘tish reaksiyasi hisobiga pirouzum kislotasi hosil bo‘ladi. Ushbu aralashmaga 2,4-dinitilfenilgidrozin (2,4-
DNFG) qo‘shilganda ishqoriy muhitda rang beruvchi pirouzum kislotasi gidrozoni hosil bo‘ladi. Hosil bo‘lgan rang pirouzum
kislotasi miqdoriga to‘g‘ri proportsional hisoblanadi.

ALT alanindan 2-oksoglutarat orgali piruvat va glutamatga aminoguruhlarni otishini katalizlaydi. ALT faolligi NADH
(nikotinamiddinukleotid) ning pasayish tezligi bilan belgilanadi [5; 6].

Alanin + 2 oksoglutarat Piruvgt + g}lmama‘

Piruvat NADH+H* .

Zotsiz erkak kalamushlarda ALT normada 70+1 E/I va urg’ochi kalamushlarda 56+1 E/l atrofida bo’ladi.

AST aspartatdan 2-oksiglutarat aminoguruhlar orqali oksalatetsetat va glutamat hosil bo‘lishini katalizlaydi. AST faolligi
NADH ning pasayish tezligi bilan belgilanadi. Rangning intensivligi optik zichlik orgali sfektrofotometr qurilmasi yordamida 340
nm to‘lqin uzunligida aniqlandi [7].

Aspartat + 2 oksoglutarat Oksalatetsetat + GIHtamat
Oksalatetsetat + NADH+H* Malat £

AST normada zotsiz erkak kalamushlarda 58+3 E/I va urg‘ochi kalamushlarda 40+2 E/I atrofida bo‘ladi.

Biokimyoviy tadgigotlar uchun kalamushlardan olingan gon 3000 aylanish tezligida 15 minut davomida sentrifuga
gilindi. Kalamushlar gonidagi ALT, AST va umumiy bilirubin migdori spektrofotometr yordamida aniglandi. In vivo tajribalarda
olingan giymatlar o‘rtasidagi farq t-test bo‘yicha hisoblab chiqildi. Bunda *p<0,05 va **p<0,01 giymatlar statistik ishonchlilikni
ifodalaydi.

Olingan natijalar va ularning tahlili. Kalamushlarda pestitsid ta’sirida intoksikatsiya rivojlanishiga ishonch hosil gilish
uchun ularning qonidagi fermentlar va ba’zi ogsil turlari o‘garishlarini aniglash lozim. Jigar va yurak to‘qimalarini zararlanishi
natijasida qonga ajralib chigadigan fermentlar ALT va AST moddalar almashinuvida faol ishtirok etishadi. Ushbu ferment
ko‘rsatkichlarining pestitsid ta’sirida o’zgarishi hujayralarda nekroz jarayoni boshlanganligini, jigar gepatotsidlariga zarar
yetkazilayotganligi hagida signal beradi. Shu sabab aminotrasferazalar migdorini qon zardobi tarkibida aniqlash bir qator og‘ir
kasalliklarda, jumladan virusli gepatitda, jigar sirrozida va boshqa ksenobiotiklar ta’sirida bo’ladigan zararlanishlarni aniglashda
muhim diagnostik test hisoblanadi.

Shu sababli dastlab tajribalarmizda homiladrlikning 3-kunida indoksakarb bilan intoksikatsiya gilingan homilador
kalamushlarni homiladorlikning 20- kuniga borganda qon plazmasidagi ALT, AST fermentlari va bilirubin miqdori o‘zgarishlariga
flavonoid birikmalarni ta’siri aniqlandi. Olingan natijalarga ko‘ra, nazorat sifatida olingan I guruh sog‘lom kalamushlarning
qonidagi ALT miqdori 54.5 E/l, AST miqdori 38.4 E/I va umumiy bilirubin migdori 3.0 mg/dl ni tashkil etdi (1-jadval).
Indoksakarb yuborilgan 11 guruh homilador kalamushlarning qon plazmasidagi ALT miqdori 187.3 E/I, AST miqdori 70.5 E/I
va umumiy bilirubin migdori 11.7 mg/dl ni tashkil etib, nazorat ko‘rsatkichlariga nisbatan mos ravishda ALTda 3.4 marta,
ASTda 1.8 marta va umumiy bilirubin 3.9 marta ortganligi aniqlandi. Indoksakarb ta’sirida ALT va AST miqdorining ortishi jigar
hujayralarining zararlanish darajasini belgilab beradi. AST miqdorining ortishi ALT ga nisbatan biroz past bo‘lishi, ularni jigarda
nisbatan kam bo‘lishi bilan izohlanadi. Bilirubin jigar va talogning retikuloendotelial tizimida gemoglobin, mioglobin va
sitoxromlarning parchalanishi paytida hosil bo‘lgan pigmentdir. Umumiy bilirubin darajasining oshishi sabablari
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indoksokarb tahsirida gizil gon tanachalari parchalanishining kuchayishi (gemoliz), jigarning toksik shikastlanishi
hisoblanadi.
1-jadval
Indoksakarb bilan intoksikatsiyalangan homilador kalamushlarning 3-kunidan boshlab 7 kun davomida SFL va
nartsissinning yuborilishi natijasida qon plazmasidagi ALT, AST fermentlari va bilirubin miqdorining o‘zgarishlari

Tajriba guruhlari ALT AST Umumiy bilirubin
E/l E/l mg/dl

I guruh nazorat (sog’lom) 54.543.5 38.443.1 3.0+0.28

11 guruh indoksakarb 187.3£10.6** | 70.5+5.3** 11.7+1.5%*

111 guruh indoksakarb + SFL 104.1+8.4* 53.5+3.3* 6.8+0.54*

1V guruh indoksakarb+narsissin 95.6+7.5%* 48.7+3.1* 4.2+0.37**

Izoh: ("P<0,05; **P<0,01; n=5).

Navbatdagi tajribalarimizda homiladorlikning 3-kunida indoksakarb pestitsidi yuborilgan kalamushlarga shu kundan
boshlab 7 kun davomida III guruhga SFL flavonoidi, IV guruhga esa narsissin flavonoidi yuborildi. Shundan so‘ng
homiladorlikning 20-kunida tajriba kalamushlarini gon plazmasidagi ALT, AST va umumiy bilirubin migdori aniglandi. Olingan
natijalarga ko‘ra, SFL flavonoidi yuborilgan indoksakarb bilan zaharlangan homilador kalamushlarning qon plazmasidagi ALT
miqdori 104.1 E/I, AST migdori 53.5 E/I va umumiy bilirubin migdori 6.8 mg/dl ni tashkil etib, Il guruh intoksikatsiyalangan
homiladar ko‘rsatkichlariga nisbatan mos ravishda, ALTda 1.8 marta, ASTda 1.3 marta va umumiy bilirubin 1.7 marta
kamayganligi aniglandi. Narsissin flavonoidi yuborilgan indoksakarb bilan zaharlangan homilador kalamushlarning gon
plazmasidagi ALT miqdori 95.6 E/I, AST miqdori 48.7 E/I va umumiy bilirubin migdori 4.2 mg/dl ni tashkil etib, Il guruh
intoksikatsiyalangan homilador kalamushlar ko‘rsatkichlariga nisbatan mos ravishda, ALTda 1.9 marta, ASTda 1.4 marta va
umumiy bilirubin 2.8 marta kamayganligi aniglandi (1-jadval). Demak, flavonoid birikmalar indoksakarb bilan zaharlangan
homilador kalamushlarning ALT, AST va umumiy bilirubin migdorini kamaytirdi.

Navbatdagi tajribamizda homiladorlikning 13-kunida indoksakarb bilan intoksikatsiya gilingan homilador kalamushlarni
20-kuniga borganda gon plazmasidagi ALT, AST fermentlari va bilirubin miqdori o‘zgarishlariga flavonoid birikmalarni ta’siri
aniqlandi. Olingan natijalarga ko‘ra, nazorat sifatida olingan I guruh sog‘lom kalamushlarning qonidagi ALT miqdori 57.4 E/l,
AST miqdori 43.1 E/I va umumiy bilirubin migdori 3.3 mg/dl ni tashkil etdi (1-jadval). Indoksakarb yuborilgan Il guruh
homilador kalamushlarning gon plazmasidagi ALT miqgdori 195.6 E/I, AST miqdori 77.8 E/l va umumiy bilirubin migdori 13.5
mg/dl ni tashkil etib, | guruh nazorat ko‘rsatkichlariga nisbatan mos ravishda ALTda 3.4 marta, ASTda 1.8 marta va umumiy
bilirubin 4.1 marta ortganligi aniglandi (2-jadval). Tajriba hayvonlarida pestitsid ta’sirida intoksikatsiyalanishi jigar
to‘gimasining zararlanishi natijasida ularning qon plazmasidagi ALT, AST va bilirubin migdorini keskin ortishiga olib keldi.

2-jadval
Indoksakarb bilan intoksikatsiyalangan homilador kalamushlarning 13-kunidan boshlab 7 kun davomida SFL va
nartsissinning yuborilishi natijasida qon plazmasidagi ALT, AST fermentlari va bilirubin miqdorining o’zgarishlari

Tajriba guruhlari 'E\/II‘T é/SIT #S}Erly bilirubin
1 guruh nazorat (sog’lom) 57.4+4.1 43.1+3.5 3.3+0.31

11 guruh indoksakarb 195.6+11.8** 77.8+4.7* 13.541.4**

111 guruh indoksakarb + SFL 97.5+7.3** 57.6+3.6* 7.5+0.48*

1V guruh indoksakarb+narsissin 84.8+6.7** 50.1+4.0* 6.1£0.53**

Izoh: (*P<0,05; "P<0,01; n=5).

Homiladorlikning 13-kunida indoksakarb bilan intoksikatsiyalangan Il guruh kalamushlarga shu kundan boshlab SFL
flavonoididan 7 kun davomida 10 mg/kg dozada yuborilishi natijasida ularning qon plazmasidagi ALT miqdori 97.5 E/l, AST
miqdori 57.6 E/I ni va umumiy bilirubin migdori 7.5 mg/dl ni tashkil etdi. Bu esa ALT, AST va umumiy bilirubin migdorini Il
guruhga nisbatan mos ravishda 2.0; 1.3; va 1.8 marta kamayganligi aniglandi (2-jadval).

Homiladorlikning 13-kunida indoksakarb bilan intoksikatsiyalangan 1V guruh kalamushlarni homiladorlikning 13 kuni shu
kundan boshlab narsissin bilan 7 kun davolaganda ularning qon plazmasidagi ALT (84.8 E/l) , AST (50.1 E/I) va bilirubin (6.1
mg/dl) miqgdorlari Il guruhga nisbatan mos ravishda 2.0; 1.5; va 2.2 marta kamayganligi aniglandi (2-jadval). Demak,
o‘simliklardan ajratib olingan tabiiy birikmalar SFL va narsissin flavonoidlari intoksikatsiyalangan homilador kalamushlar
gonidagi ALT, AST fermentlari va umumiy bilirubin migdorini kamaytirib, farmakologik korreksiyalovchi hossasini namoyon
etdi. Narsissin flavonoidining pestitsid bilan intoksikatsiyalangan sharoitda homilador kalamushlarning qonidagi ALT, AST
fermentlari va bilirubin miqdoriga ta’siri SFLga nisbatan faol ekanligi isbotlandi. Aminotrasferazalar aminogruhlarni
aminokislotalardan ketokislotalarga tashilishidagi molekulalararo reaksiyalarni katalizlaydi. Transaminazalar kofermenti sifatida
vitamin Be ni (piridoksin) faol holati bo‘lgan piridoksal fosfat va piridoksamin fosfat qatnashadi. Pestitsid ta’sirida ikkita ALT va
AST fermentlari faolligini anigqlash muhim ahamiyatga ega, chunki bu fermentlar turli a’zo va to‘qimalarda har xil faolligi bilan
farqlanadi. Masalan, jigardagi ALT faolligi yurak to’qimalariga nisbatan birmuncha ortiq, AST esa, aksincha, yurak mushaklarida
yugori faolllikga ega. Qon plazmasida aminotransferazalar faolligi juda ham past darajada, turli patologik holatlarda jigar
hujayralari yoki kardiomiotsit membranalari shkastlanib, butunligi buzilganda ular miqdori sezilarli darajada ko‘payadi. Olib
borilgan tajribada ham ALT va AST fermentlarini pestitsid ta’siri ortishi yuqoridagi fikrlarni tasdiglaydi.

Hulosalar: SFL va nartsissin flavonoidlari indosakarb pestitsidi bilan zaharlantirilgan homilador kalamushlarning gon
plazmasi va jigar to‘qimasidagi ALT va AST fermentlar miqdorini kamaytirdi. Umumiy bilirubin miqdorining pestitsid ta’sirida
ortishini SFL va narsissin samarali kamaytirdi. Narsissinning ALT va AST ferment migdoriga va umumiy bilirubin migdoriga
ta’siri SFLga nisbatan samarali ekanligi aniglandi.
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