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RUSEYM DOVRUNDO MUXTOLIF SOVIYYOLI HIPOKSIYAYA
MORUZ QALMIS AG SiCOVULLARIN BAS BEYIN
STRUKTURLARININ MiTOXONDRI FRAKSiYASINDA
QLUTAMINAZA VO Ca?*-ATFazanin FOALLIGININ TODQIiQi

Acar sézlor: prenatal hipoksiya, bas beyin, qlutaminaza, Ca?*-ATFaza

Prenatal ontogenezin riiseym dovriindo miixtalif soviyali hipoksiyaya moruz
gqalmis heyvanlarin beyninin miixtalif strukturlarinin mitoxondri soviyyesinds fosfat-
asili glutaminaza vo Ca?*-ATFazanin foalligi miixtolif sokildo doyisilir. Riiseym
dovriinds hipoksiya ekstremal sorait kimi postnatal ontogenezds beyinds qlutaminaza
fermentinin foalligina tosir gostorarak 17 giinliikk heyvanlarda hipotalamusda, gormoe vo
limbik gabiglarinda bu fermentin xiisusi foealliginin artmasina sobab olur. 1 ayliq
heyvanlarda da limbik gabiq vo hipotalamusda artim miisahido olunur. 3 ayliq
heyvanlarda hipotalamus va hissi-haroki qabiqda fermentin foallig1 yuxari qalxir, beynin
tadqiq etdiyimiz digor strukturlarinda normaya yaxinlagir. Miioyyon olunmusdur ki,
todqiq etdiyimiz bas beynin strukturlarinda Ca?*-ATFaza fermentin foallig1 hipotalamus,
limbik vo gérmo qabiginda asagi diisiir. Qeyd olunan doyisikliklor 10%02+90%N,
qatiligt ils hipoksiyaya moruz qalmig heyvanlarda daha qabariq sokilde miisahids olunur,
nainki 12%02+88%N: qatiligr ilo hipoksiyaya moruz qalmis heyvanlarda. Askar
olunmus adaptiv-kompensator doyisikliklor todqiq olunan strukturlarin morfo-
funksional xiisusiyyatlarindon va heyvanin yasindan asilidir.

JIL.b.I'aoupoea

UCCJEJOBAHUE AKTUBHOCTHU I''TYTAMUHA3DI U Ca?*-AT®a3s1 B
MUTOXOHIPUAJIBLHOM ®PAKIIUUA CTPYKTYP I'OJIOBHOI'O MO3T'A
BEJIBIX KPBIC, MEPEHECIINX T'MIIOKCHIO PA3JINYHOI CTENEHU B
3APO/IBILLIEBBIi IEPHOJ

Kniouesvie cnosa: npenamanvuas 2unoxcus, mose, enymamunaza, Ca**-ATdaza

AxtuBHOCTH TiyTamuHassl u Ca?*-AT®a3pl B MOCTHATAJILHOM OHTOTEHE3E,
H3MEHSIETCS B Pa3JIMUHON CTETIEH! B MUTOXOHAPHAIBHOMN (PpakLuK CTPYKTYP F'OJIOBHOTO
Mo3ra OeJIbIX KpBIC, NMEPEHECIINX THUIIOKCHIO Pa3JIMYHOW CTENEHH B 3apOJbIIICBBIN
neproA. B 3apoapIIeBbIil TEpHOA THITOKCUS OKa3bIBAET BIUSHIE KaK SKCTPEMaTbHBII
(¢akTop W TPUBOIUT K TOBBIIICHUIO YJIENbHOW AaKTHBHOCTH TJyTaMHHA3bl B
TUNOTAJaMyce, 3pUTENIBHOM M JUMOMYecKOW Kope 17-AHEBHBIX >KUBOTHBIX. Y
OTHOMECAYHBIX JKMBOTHBIX TaKKe OTMEYaeTcsl TOBBIIIEHHE aKTHBHOCTH B
THIOTa’IaMyce U JUMOnUecKoi kope. Y 3-MecSYHbIX )KUBOTHBIX aKTUBHOCTH (hepMeHTa

161



L.B.Qadirova

MOBBIIIACTCA B THUIOTANIAMyCe M CEHCOMOTOPHON KOpe, B APYIMX HCCICIOBAHHBIX
CTPYKTypax Mo3ra MpHOIMKAeTCss K HOpMe. BbUIO BBISBICHO, YTO B MCCICIOBAHHBIX
CTPYKTypax Mo3ra akTuBHOCTH Ca’*-AT®a3pl CHWXKaeTci B THIOTaIaMycCe,
JTUMOUYECKON U 3pUTeNIbHOM Kope. OTMEUCHHBIC U3MEHEHHUS ObLTH 00Jiee BHIPAKEHBI Y
KUBOTHBIX, nepeHecmux 10%0,+90%N, runokcuro, Hexenn 12%0,+88%N;
TMIIOKCHIO. BBISBICHHBIE aJalTalliOHHO-KOMIIEHCATOPHEIE WM3MEHEHMs 3aBHUCAT OT
MOpGh O YHKIIMOHATBHON 0COOEHHOCTH CTPYKTYP MO3Ta U BO3PACTa KHBOTHBIX.

L.B.Gadirova

INVESTIGATION OF ACTIVITY OF GLUTAMINASE AND Ca?*-ATPase IN
THE MITOCHONDRIA FRACTIONS OF BRAIN STRUCTURES OF RATS
UNDERGONE TO DIFFERENT LEVEL HYPOXIA DURING GERMINAL
PERIOD

Keywords: prenatal hypoxia, brain, glutaminase, Ca**-ATPase

Activity of glutaminase and Ca?*-ATPase in postnatal ontogenesis changed in
different degree in the mitochondria fraction of brain structures of rats undergone to
various level hypoxia during germinal period. Hypoxia during germinal period acted as
stress factor and led with increase of glutaminase activity in the hipotalamus, visual and
limbic cortex in 17-day-old animal. It was also noticed increase of activity in
hipotalamus and limbic cortex in 1-month-old animal. Activity of the enzyme increased
in hipotalamus and sensory-motor cortex, while it approached control level in other
studied brain structures in 3-month-old animal. It was revealed that activity of
Ca?*-ATPase decreased in hipotalamus, limbic and visual cortex in the studied brain
structures. The changes noticed were more pronounced in animal undergone to
10%0,+90%N: hypoxia than to 12%0,+88%N; hypoxia. The adaptative-compensatory
changes revealed depended on morpho-functional features of the brain structures and the
age of animal.

Giris

Hipoksiya prenatal inkisafda beynin mixtalif strukturlarinda
neyroblastlarin proliferasiya, miqrasiya vo diferensiasiya prosesloring, neyron
sobokoalarinin formalagsmasina, sinaptik plastikliyina ciddi manfi tasir gostarir (3).
Bu proseslordo sinir hiiceyralorinin yetismosindo miihiim ohomiyyst dasiyan
neyromediatorlarin, xiisuson glutamatin vo onun miibadilasinin fermentlorinin
foal istiraki geyd olunur (2). Prenatal hipoksiya neyron sobokslorinin
formalagmasini pozaraq uzunmiiddatli davramis effektlorino sabab ola bilor.
Beynin inkisafina prenatal hipoksiyanin qisamiiddstli vo uzunmiiddotli tosirinin
naticalori reflekslorin inkisafinin longimasing, tolim vo yaddasin pislogsmasing,
homg¢inin  nosillorin ~ beyninin  miixtolif  strukturlarinda  neyrokimyovi
mexanizmlarin pozulmasina gatirib ¢ixara bilar (5).

Morkazi sinir sisteminin foaliyyatinin tonzimlonmasinda, talim va yaddas
proseslorindo osas oyandirict neyromediatorun - glutamatin ohomiyyatli rol
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oynadigint nozoro alarag onun miibadilosinin pozulmasini ¢oxlu kognitiv
funksiyalarin pozgunluglar1 ilo olagolondirirlor (6). Malumdur ki, fosfat-asili
glutaminaza (FT 3.5.1.2) beyindo qlutamat miibadilosindo istirak edon
fermentdir. Beyindo qlutaminazanin istiraki ilo sintez olunan qlutamat
neyromediator funksiyasini dasiyir (2; 7). Sinir hiiceyralorinin hiiceyra
membranlarinda ion nasoslarin foaliyyeti miivafiq ATF-azalarin faalligindan ¢ox
astidir.  Ca?*-ATFaza fermenti hiiceyro membranlarinda Ca?" ionlarm
transmembran naqliyyat proseslorinds miihiim rol oynayir (9; 10). Ca?*-ATFaza
fermenti hidrolazalar sinfins aiddir (FT 3.6.3.8).

Apardigimiz todqiqatlarda prenatal hipoksiyaya moruz qalmis heyvanlarin
beynin gabiginin miixtalif sahalorinds — hipotalamus, beyincik, orta vo uzunsov
beyindo fosfat-asili glutaminaza vo Ca?*-ATFaza fermentlorin foallig1 erkon
postnatal ontogenezds dyronilmisdir.

Material vo metodlar

Tadqiqatlarda riiseym dovriinds hipoksiyaya moruz galmis 17 giinlik, 1
vo 3 ayliq ag sigovullardan istifado olunmusdur. Tacriibads heyvanlar prenatal
ontogenezin riiseym morholasinda (3-9-cu giinlordo) har giin 30 daqige 10%
oksigen + 90% azot vo 12% oksigen + 88% azot qatilig1 ilo hipoksiyaya moruz
qalmigdilar. Homin si¢ovullar postnatal ontogenezdo 17 giinliik, 1 vo 3 ayliq
dovriindo kosilarak bas beyin asagidaki strukturlara — bas beynin gérmo, orbital,
sensomotor, limbik qabiq nahiyasi, hipotalamus, beyincik, orta vo uzunsov
beyino ayrilaraq soyuducuya qoyulub mitoxondri saviyyesindo tacriibalordo
istifado olunmusgdur. Qlutaminazanin faalligi Maqgarlamov, Zaikin, Belyayeva
(1979) metodu ilo toyin edilmisdir. Ca*-ATFaza fermentinin foallig1 sorbost P;
gora hesablanmisdir (Abu Zaid, Sharma, Rivzi, 2002) . Mitoxondri fraksiyasi
Chinopoulos (2011) metodu ilo differensial sentrifuqa etmoklo ayrilmisdir.
Umumi ziilal Bredford metodu ilo (Kruger N.J., 2002) toyin edilmisdir. Noticolor
MS Excel proqrami kdmayi ils statistik olaraq yoxlanilmigdir.

Tadgiqatin naticalori va onlarin miizakirasi

Tacriibalords  riiseym dovriinde miixtalif saviyyali hipoksiyaya moruz
galmig 17-giinliik, 1- vo 3-ayliq ag si¢ovullarin bas beynin strukturlarinin
mitoxondri fraksiyasinda Ca?*-ATFazanm faallig1 todqiq edilmisdir. Miioyyon
olunmugdur ki, bas beynin strukturlarinin mitoxondri fraksiyasinda prenatal
ontogenezin riiseym dovriindo kegirmis hipoksiyanin tosirindon sonra
Ca?*-ATFaza fermentin foallig1 asag diisiir. 10%02+90%N2 va 12%02+88%N>
qatiligr ilo hipoksiyaya moruz qalmig 17-giinliik, 1-ayliq ve 3-ayliq heyvanlarda
todqiq etdiyimiz beyin strukturlarinin mitoxondri fraksiyasinda Ca?*-ATFazanin
xiisusi foalliginda uygun olaraq 8-29% vo 4-25%; 2-30% vo 3-27%; 4-21% va
2-14% azalma miisahids olunur.
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Belo ki, riiseym dovriindo 10%0,+90%N. gatilig1 ilo hipoksiyaya moaruz
qalmig 17-giinliik ag sigovullarin hipotalamus, gérma vo limbik gabiglarinda
fermentin foallign 19%, 26% vo 29% kontrola nisboton asagi distir.
12%0,+88%N, qatilig1 ilo hipoksiyaya moruz qalmis 17-giinliik si¢ovullarda
Ca?’-ATFazanin xiisusi foalligt bas beynin gormo qabigmn mitoxondri
fraksiyasinda — 18%, limbik qabiqda — 25%, hipotalamusda iso — 15% asag1 diisiir
(sokil 1).
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Sakil 1. Riiseym dovriinda kegirilmis miixtalif saviyyali (10% Oz +90%N, vo
12% O»+88%N>) hipoksiyanin 17-giinliik ag sicovullarin beynin miixtslif strukturlarinin
mitoxondri fraksiyasinda Ca?*-ATFazanin foalligma tosiri (Pi mkmol / mq saat).
*-p<0.05, **-p<0.01.
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Sokil 2. Prenatal ontogenezin riiseym dovriindo kegirilmis miixtalif soviyyali
(10% Oz +90%N2 va 12% 0O.+88%N2) hipoksiyanin 1-ayliq ag si¢ovullarin beynin
miixtalif strukturlarinin mitoxondri fraksiyasinda Ca?*-ATFazanin foalligina tosiri (P;
mkmol / mq saat). *-p<0.05.
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Prenatal ontogenezin riiseym dovriinde 10%02+90%N. qatiligr ilo
hipoksiyaya maruz galmis birayliq sicovullarda Ca?*-ATFaza fermentin faallig
hipotalamus, limbik vo gérma qabiginda miivafiq olaraq 26%, 24% vo 30% asag1
diistir.  12%02+88%N. qatiligi ilo hipoksiyaya moruz qalmis birayliq
sigovullarda fermentin foallig1 limbik vo gérma qabiginda vo beyincikds kontrola
nisbaton 17%, 27% va 22% asagi diisiir (sokil 2).

Riiseym dovriinds 10%02+90%N> qatiligi ilo hipoksiyaya maruz qalmis
iicayliq heyvanlarda Ca®*-ATFaza fermentin faalliginda hipotalamus, limbik vo
gorms qabiginda 21%, 20% va 21% azalma miisahids olunur. 12%02+88%N>
qatih@: ilo hipoksiyaya moruz qalmis 3-ayliq ag sicovullarda Ca?*-ATFaza
fermentinin foalligin yalniz hipotalamusda 16% azalir, qalan todqiq etdiyimiz
beyin strukturlarinda kontrola yaxinlagir (sokil 3).
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Sokil 3. Riiseym dovriinds kegirilmis miixtalif soviyyali (10%0.+90%N; va
12%0,+88%N>) hipoksiyanin 3-ayliq ag sicovullarin beynin miixtalif strukturlarinin
mitoxondri fraksiyasinda Ca?*-ATFazanin foalligma tosiri (Pi mkmol / mq saat).
*

-p<0.05.

Miioyyon olunmusdur ki, riiseym dovrindo miixtolif soviyyali
hipoksiyani kecirdikdon sonra postnatal ontogenezdo bas beynin strukturlarinda
qlutaminazanin xiisusi foalliginda miixtalif doracali doyisikliklor bas verir. Bels
ki, 10%0,+90%N> qatiligi ilo hipoksiyaya moruz qalmig 17-giinlik ag
sicovullarin hipotalamus, gérma va limbik gabiglarinda bu fermentin foalliginda
77%, 48% vo 41% kontrola nisbaton yiiksalis, hissi-horoki qabigda isa 19% enis
geyd olunur. 12%0,+88%N> gatilig1 ilo hipoksiyaya moruz qalmis 17-giinliik ag
sicovullarin hipotalamus, gérmo vo limbik gabiglarinda 69%, 36% vo 34%
yiiksalis miisahido olunur (sokil 4).
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Sokil 4. Prenatal ontogenezin riiseym dovriinde kegirilmis miixtalif soviyyali
(10% Oz +90%N: va 12% 0,+88%N;) hipoksiyanin 17-giinliikk ag sigovullarin beynin
miixtolif strukturlarinin mitoxondri fraksiyasinda qlutaminazanin xiisusi foalligina tosiri
(mkmol N-NH3/ mq ziilal - saat ). *-p<0.05, **-p<0.01.

Riiseym dovriinde 10%02+90%N2 qatiligr ilo hipoksiyaya moruz qalmis
birayliq sicovullarda fermentin faallig1 hipotalamus vo limbik qabiqda kontrola
nisbaton 40% va 45% yuxart qalxir. 12%02+88%N. qatilig1 ilo hipoksiyaya
moruz qalmis 1-ayliq sigovullarda fosfat-asili qlutaminaza fermentin foalliginda
hipotalamus vo limbik gabigda kontrola nisbaton 35 vo 34% yiiksolis miisahido
olunur. Qalan todqiq etdiyimiz beyin strukturlarinda gostoricilor kontrola
yaxinlagir (sokil 5).
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Sokil 5. Riiseym dovriinda kegirilmis miixtolif saviyyali (10%02+90%N, vo
12%0,+88%N2) hipoksiyanin 1 ayliq ag sicovullarin beynin miixtslif strukturlarinin
mitoxondri fraksiyasinda glutaminazanin xiisusi faalligina tasiri (mkmol N-NHs/ mq
ziilal - saat). *-p<0.05, **-p<0.01.
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Prenatal ontogenezin riiseym dovriinds 10%02+90%N; qatihig ilo
hipoksiyaya moruz qalmis ticayliq heyvanlarda qlutaminaza fermentinin
foalliginda hipotalamus vo hissi-horaki qabigda 15% vo 20% artim qeyd olunur.
12%02+88%N2 qatilig1 ilo hipoksiyaya moruz qalmis 3 ayliq ag sicovullarda
qlutaminaza fermentinin foallig1 hipotalamusda 16% yuxar1 qalxir. Qalan tadqiq
etdiyimiz beyin strukturlarinda gostaricilor kontrola yaxinlasir (sokil 6).
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Sokil 6. Prenatal ontogenezin riiseym dovriinde kegirilmis miixtalif soviyyali
(10%02+90%N; va 12% 0O2+88%N2) hipoksiyanin 3 ayliq ag sicovullarin beynin
miixtolif strukturlarinin mitoxondri fraksiyasinda qlutaminazanin xiisusi foalligina tosiri
(mkmol N-NH3/ mgq ziilal - saat). *-p<0.05.

Belolikla, aldigimiz naticalordon goriiniir ki, prenatal ontogenezin riigeym
dovriindo miixtalif soviyyali hipoksiyanin tosirindon sonra 17-giinliik, 1- vo 3-
ayliq heyvanlarda uygunlasma-kompensator reaksiya kimi beyinds
glutaminazanin foallig1 bas beynin struktularindan vo heyvanin yasindan asili
olaraq forqli dayisilir. Bizim aldo etdiyimiz naticolora goras, prenatal hipoksiyaya
moruz qalmis heyvanlarin bas beyninds qlutaminazanin faallig1 17-giinliiklords
daha cox yiiksolir noinki 3-ayliglarda vo bu, mGluR I qlutamat reseptorlarin
voziyyatinin homin qaydada doyisdirilmasi haqqinda molumatlara (4) tam
uygundur. Prenatal hipoksiyani kecirmis birayliq sigovullarin beyninin miixtalif
strukturlarinda qlutaminazanin foalligi daha az sokildo yiiksalir. Postnatal
ontogenezin li¢ dovrde qlutaminazanin foalliginin artmasi goruyucu-uygunlagsma
xarakter dasiyir vo qlutamatin qlutamatergik neyronlarda neyrotransmitter
funksiyasini, QAYT-ergik neyronlarda ise y-aminyag tursusunun salofi (7) vo
sinir hiiceyralorinin sitrat tsiklinin intermediatlari ilo slagasini tomin edir.
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