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v Resume

Aim: identification of the effect of subtoxic doses of lead acetate on the endocrine function of the
pancreas.

Materials and methods: The object of the study was 80 male outbred white rats weighing 250-
280 g, divided into the following groups: Group 1 - 33 rats that received 1% lead acetate solution
orally for 30 days - the "lead" group; Group 2 - 18 rats with alloxan diabetes against the
background of lead exposure - the "'lead + alloxan™ group; Group 3 - 47 intact rats that received
0.9% NaCl solution orally for 30 days - the "intact™ group (n = 47); Group 4 - alloxan diabetes in
32 intact rats - the "intact + alloxan' group (control). Fasting blood glucose and ketone body
levels, immunoreactive insulin were studied in all animals. To study the processes of lipid
peroxidation and the state of the antioxidant system, a homogenate was prepared from liver cells
and the activity of superoxide dismutase was studied using the method of V.P. Verbolovich, and the
activity of catalase using the method of M.A. Korolyuk. The activity of oxidative metabolism in
hepatocyte membranes was determined by the content of diene conjugates and malonic dialdehyde
using the method of E.I. Lvovskaya, I.A. Volegorodsky, and S.E. Shemyakov. The concentration of
lead in the blood of rats was determined on the 30th day of inoculation using atomic emission
spectrometry with inductively coupled plasma.

Results: Alloxan diabetes in rats pre-treated with lead acetate for 30 days at a dose of 15 mg/kg
body weight occurred less frequently compared to the animals of the control group, and was
characterized by a milder course according to immunoreactive insulin and hyperglycemia indices.
At the same time, there were 3 times more rats in the experimental group with glucose levels from
6.1 to 14.0 mmol/l on the third day after injection of alloxan, and 2.3 times more on the 14th day
than in the control group. There were 1.8 times fewer rats with hyperglycemia over 14.1 mmol/l on
the third day in the experimental group, and 2.7 times fewer on the 14th day than in the animals of
the control group. On the third day after the injection of alloxan, activation of free-radical
oxidation processes was observed in the liver of rats in the experimental and control groups: in the
experimental group, the content of diene conjugates and malonic dialdehyde increased by 22% and
12%, respectively, while in the control, the level of diene conjugates increased by 39%, and malonic
dialdehyde by 31% compared with the corresponding initial values. Also, in rats with alloxan
diabetes against the background of lead exposure, higher activity of superoxide dismutase and
slightly reduced activity of catalase were noted compared with animals with experimental alloxan
diabetes without lead intoxication.

Conclusions: the revealed milder course of alloxan diabetes in animals against the background
of exposure to subtoxic doses of lead is pathogenesis associated with an increase in the activity of
superoxide dismutase immediately at the time of administration of alloxan, and on the third day of
the course of experimental alloxan diabetes.

Key words: rats, experiment, alloxan diabetes, immunoreactive insulin, glucose, intoxication,
lead, pancreas
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v’ Pe3tome

Ilenv uccnedosanua: 6viAgneHUEe GAUAHUA CYOMOKCUUECKUX 003 auemama CE6UHUA HA
UHKDPEMOPHYIO YYHKUUIO ROOHCETYOOUHOIL Jcele3bl.

Mamepuanet u memoov: B kauecmege od0vekma uccnedoganusn ucnonvioeano 80 camuoe
becnopoouvix Genvix Kpwvic ¢ maccoii mena 250-280 2., pazodenennvix na cnedyrouwjue zpynnoi: 1
epynna — 33 Kpoicel, 6 meuenue 30 cymok noayuasuwiue Per 0s 1% pacmeop ayemama ceunuya -
zpynna «ceuHeu»; 2 zpynna — 18 kpwic ¢ aniokcanogvim ouabemom Ha hpone 6o30eiicmeusn céuUHUa
— epynna  «ceuney+tannokcany; 3 2pynna — 47 unmakmmuwle Kpoicbl, ¢ meuenue 30 cymok
noayuaswiue per os  0,9% pacmeop NaCl - zpynna «unmaxkmmuwiey (n=47); 4 zpynna —
ANIOKCAnoewvlil ouadem y 32 uHMAKMHBIX KPbIC — CPYRNA «(UHMAKMHblEe+AN10KCan» (KOHmMpPOb).
Y 6cex oscusommnvix uszyuanuce ypoeHu 2n10KO3bl U KEMOHOBHLIX mel 6 KPOoGU HAMOUAK,
UMMYHOPEAKMUGHLIL UHCYAUH. /1A u3yyeHus npouecco8 NepoKcUOH020 OKUCIEHUA JTURUO08 U
COCMOAHUA AHMUOKCUOGHMHON CUCHEMbL 20MOGUNU 20MO2EHAM U3 KI1eMOK NeYeHu U uzyuaiu
aKmuenocmy cynepoxcuooucmymasol no memooy B.Il1. Bepoonosuu, akmuenocms kamanazol no
memody M.A. Koponwk. AKmusHoCmbv OKUCIUMENbHO20 Memadonuima 6 memopanax
2ENAMOUUMOE8 ONPeOenAIU N0 COOEPHCAHUIO OUEHOBLIX KOHDBIOZAMOE U MAI0H08020 OUATILOE2UOA
memooom E.HU. /lveosckoil, H.A. Bonezopoockozo, C.E. Hlemakosa. Konuyenmpayuio ceunua 6
Kpoeu Kpvic onpedenanu Ha 30 cymku 3ampaeku MemoooM  AmMOMHO-IMUCCUOHHOU
cnekmpomempueill ¢ UHOYKIMUGHO C8A3AHHOU naasmou. Pe3ynvmamol: annoxcanogwlii ouabem y
Kpblc, npedsapumensHo noay4asuiux ayemam ceunya 6 meuenue 30 cymok 6 0oze 15 me/ke maccot
mena, 603HUKAN pelice NO CPAGHEHUIO C HCUGOMHBIMI KOHMPOJIbHOU ZPYNNbL, U NO NOKA3AMENAM
UMMYHOPEAKMUGHOZ0 UHCYIUHA U 2UNEPIAUKEMUN XAPAKMEPU306AICA DoNee NeZKUM neYeHueM.
IlIpu 3mom Kpwvic onvimnoi zpynnwel ¢ ypoeHem 2110ko3vt om 6,1 0o 14,0 mmonv/n na mpemou
CYMKU nocjie 66e0enus auiokcana oulno ¢ 3 paza 6onvute, a na 14 cymku - 6onvwe 6 2,3 paza, uem
¢ xonmponavnou zpynne. Kpvic ¢ cunepenuxemueii o6onee 14,1 mmonv/n na mpemou cymxu 6
onvimnoil zpynne o0vi10 menvuwie ¢ 1,8 paza, a na 14 cymxku — ¢ 2,7 paza no cpagHeHuio c
HCUBOMHBIMU KORMPOAbHOU zpynnbl. Ha mpembu cymku nocne 6eedenusn anioKkcana 6 neueHu
KpbiC ONBIMHOU U KOHMPOJbHOW ZPYHN  HAOAI0O0GNACy AKMUGAUUA NPOUECCOE CBODOOHO-
PAOUKANIbHO20 OKUCTICHUA: 6 ONBIMHOIL ZPYRNe CO0ePIHCanHue OUCHOBLIX KOHDIO2AM 08 U MAIOHO6020
ouanvoezuoa yeeauuunoch Ha 22% u 12% coomeemcmeenno, 6 mo epems Kak 6 KORmMpoJie ypoéeHs
OueHoevIx Konvlozamoe eo3poc Ha 39%, a manonoeozo ouanvoezuoa — na 31% no cpagnenuro c
COOmeemcmeyIouiumMu UcxoOHvimu nokasamenamu. Taxwce y Kpoic ¢ anioKkcanoevim ouademom Ha
done 6o30eiicmeun ceunya ommeuanucy Gonee 8bICOKAA AKMUBHOCHYb CYREPOKCUOOUCMYMA3bL U
HECKOIbKO  CHUJICEHHAA  AKMUBHOCMb Kamanazbl NO CPAGHEHUI0 C  JICUBOMHbBIMU  C
IKCHEPUMEHMATIbHBIM AITIOKCAHOGHIM OUaAdemom 6e3 CGUHY OG0T UHIMOKCUKAUUU.

Buvi6oovi: eviasnennoe donee nezkoe meuenue anioKcano6020 ouadema y HcueomHuovix Ha one
6030elicmeusn CyomoKcu4eckKux 003 CUHUA NO NAMO2EHe3y C6A3AHO C yeenuiueHuem aKmueHocmu
CYREPOKCUOOUCMYMA3bl CPA3Y 6 MOMEHM 66€0€HUA QNIOKCAHA, U HA MPEeMbU CYMKU MeEYeHUs
IKCHEPUMEHMATIbHO20 ALTIOKCAH06020 Ouadema.

Kntouegvle  cnosa:  Kpwvicbl,  IKCnepuMeHm,  ALIOKCAHOBbLL  Ouadem,  UHCYIUH
UMMYHOPEAKMUGHDBLIL, 211I0K03a, UHMOKCUKAWUS, C6UHEY, NOOIICENAYOOUHAA Jcene3a
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v' Rezyume

Tadgigot magsadi: qo'rg'oshin atsetatning subtoksik dozalarining oshqgozon osti bezining
inkretor funktsiyasiga ta'sirini aniglash.

Materiallar va usullar: Tadgigot obyekti sifatida tana vazni 250-280 g bo‘Igan 80 ta naslsiz oq
erkak kalamushlar ishlatildi, ular quyidagi guruhlarga bo‘lindi: 1-guruh — 33 ta kalamush, 30 kun
davomida per os 1% qo‘rg‘oshin atsetat eritmasini olgan — “qo‘rg‘oshin” guruhi; 2-guruh —
qo‘rg‘oshin ta’siri fonida alloksan diabeti bo‘lgan 18 ta kalamush — “qo°‘rg‘oshin-+alloksan”
guruhi; 3-guruh — 30 kun davomida per os 0,9% NaCl eritmasini olgan 47 ta sog‘lom kalamush —
“intakt” guruhi (n=47); 4-guruh — 32 ta intakt kalamushda alloksan diabeti — “intakt+alloksan”
guruhi (nazorat). Barcha hayvonlarda och golgandagi gondagi glyukoza va keton tanachalari
darajalari, immunoreaktiv insulin o‘rganildi. Lipidlarning peroksid oksidlanishi jarayonlarini va
antioksidant tizimining holatini o‘rganish uchun jigar hujayralaridan gomogenat tayyorlandi va
superoksiddismutaza faolligi V.P. Verbolovich usuli bilan, katalaza faolligi M.A. Korolyuk usuli
bilan o‘rganildi. Gepatositlar membranalaridagi oksidlanish metabolizmi faolligi dien kon'yugatlari
va malon dialdegidi miqdori bo‘yicha E.I. Lvovskaya, 1.A. Volegorodskiy, S.E. Shemyakov usuli
bilan aniqlandi. Kalamushlar qonidagi qo‘rg°‘oshin kontsentratsiyasi 30 kunlik tajribada induktiv
bog‘langan plazma bilan atom-emission spektrometriyasi usuli yordamida aniglandi.

Natijalar: 30 kun davomida tana og‘irligiga 15 mg/kg dozada qo‘rg‘oshin asetatini olgan
kalamushlarda alloksan diabeti nazorat guruhidagi hayvonlarga nisbatan kamroq rivojlangan va
immunoreaktiv insulin va giperglikemiya ko‘rsatkichlariga ko‘ra kasallik yengilroq kechgan. Shu
bilan birga, alloksan kiritilgandan keyin 3-sutkada tajriba guruhidagi glyukoza darajasi 6,1 dan
14,0 mmol/l gacha bo‘lgan kalamushlar soni nazorat guruhiga nisbatan 3 marta ko‘p, 14-sutkada
esa 2,3 marta ko‘p bo‘lgan. Glyukoza darajasi 14,1 mmol/l dan yuqori bo‘lgan kalamushlar soni
tajriba guruhida alloksan kiritilgandan keyin 3-sutkada 1,8 marta kamroq, 14-sutkada esa 2,7
marta kamroq bo‘lgan. Alloksan Kiritilgandan keyin 3-sutkada tajriba va nazorat guruhidagi
kalamushlarning jigarlari erkin radikal oksidlanish jarayonlarining faollashganini ko rsatdi:
tajriba guruhida dien kon'yugatlari va malon dialdegidi migdori mos ravishda 22% va 12% ga
oshdi, nazorat guruhida esa dien kon'yugatlari darajasi 39% ga, malon dialdegidi darajasi esa 31%
ga ko‘tarildi. Qo‘rg‘oshin ta’sirida bo‘lgan kalamushlarda superoksiddismutaza faolligining
oshishi va katalaza faolligining biroz pasayishi kuzatildi, bu ko‘rsatkichlar qo‘rg‘oshin
intoksikatsiyasiz eksperimental alloksan diabetiga ega bo‘lgan hayvonlarga nisbatan yuqori
bo‘lgan.

Xulosa: Aniglangan alloksan diabetining qo ‘rg‘oshinning subtoksik dozalarining ta’siri ostida
yengilroq kechishi patogenezida alloksan kiritilgan vagtda va eksperimental alloksan diabetining
uchinchi kunida superoksid dismutaza faolligining oshishi bilan bog ‘liq.

Kalit so‘zlar: kalamushlar, tajriba, alloksan diabeti, immunoreaktiv insulin, glyukoza,
intoksikatsiya, qo ‘rg ‘oshin, oshqozon osti bezi.

Dolzarbligi
andli diabet muammosi ilmiy va amaliy tibbiyotda eng ko‘p o‘rganilgan mavzulardan biridir, bu
kasallikning keng targalganligi bilan bog‘ligdir [1]. Shunga qaramay, og‘ir metallar
birikmalarining qandli diabet rivojlanishiga ta’sirini o‘rganishga yetarlicha e’tibor berilmaydi. Shu
bilan birga, og‘ir metallar nafaqat diabet rivojlanishiga, balki uning kechishining og‘irlashishiga ham

N

246  ISSN 2181-712X. EISSN 2181-2187 «TuG6uémoa simeu Kyw> 8 (10) 2024 NN



https://orcid.org/0009-0000-2746-249Х
https://orcid.org/00165-2134-7222-1978
https://orcid.org/00165-2134-7222-1978
mailto:sammi@sammi.uz

ganday ta’sir qilishini aniqlash muhim ahamiyatga ega. Og‘ir metallar va ularning birikmalarining
0shqozon osti bezining inkretor funksiyasiga ta’siri to‘g‘risidagi ma’lumotlar garama-garshi
xarakterga ega [2,3].

Tadgigot magsadi: Yugoridagilarni inobatga olgan holda, ushbu tadgiqgotning magsadi
qo‘rg‘oshin atsetatining subtoksik dozalarining oshqozon osti bezining inkretor funksiyasiga ta’sirini
aniglash edi.

Materiallar va usullar

Tadgiqot obyekti sifatida tana vazni 250-280 g bo‘lgan 80 ta naslsiz og kalamushlar tanlandi.
Hayvonlarni saqlash, ularga qgarash va eksperimentdan chigarish Qozog‘iston Respublikasi Sog‘ligni
saglash vazirligining 2007 vyil 25 iyuldagi 442-sonli "Qozog'iston Respublikasida klinika oldi
tadgiqotlar, tibbiy-biologik tajribalar va klinik sinovlarni o'tkazish qoidalarini tasdiglash to'g'risida"gi
buyrug‘iga muvofiq amalga oshirildi. Hayvonlar vivariumda standart ratsionda ozig-ovgat va suvga
erkin kirish huqugi bilan saglangan. Tajribani o‘tkazish uchun quyidagi guruhlar shakllantirildi: 1-
guruh - 30 kun davomida per os 1% qo‘rg‘oshin atsetat eritmasini olgan kalamushlar - “qo‘rg‘oshin”
guruhi (n=33); 2-guruh - qo‘rg‘oshin ta’siri ostida alloksan diabetiga ega bo‘lgan kalamushlar -
“qo‘rg‘oshin+alloksan” guruhi (n=18); 3-guruh - 30 kun davomida per os 0,9% NaCl eritmasini olgan
intakt kalamushlar - “intakt” guruhi (n=47); 4-guruh - intakt kalamushlarda alloksan diabeti -
“intakt+alloksan” guruhi (nazorat) (n=32).

Qo‘rg‘oshin atsetati bilan intoksikatsiya kuniga (yakshanbadan tashgari) tana vaznining har
kilogrammiga 15 mg dozada 1% qo‘rg‘oshin atsetati eritmasi yuborish orgali modellashtirildi.
Eksperimental alloksan diabeti (EAD) 48 soatlik ochlikdan so‘ng 15 mg/kg tana vazniga 5% suvli
alloksan eritmasi (Reaxim) bir martalik teri ostiga yuborish orgali modellashtirildi [4,5]. Hayvonlar
alloksan yuborilganidan so‘ng 3-chi va 14-chi kunlarda efirli narkoz ostida dekaptatsiya qilish yo‘li
bilan tajribadan chigarildi.

Har bir eksperimental guruhdagi hayvonlarda och qoringa qon tarkibida glyukoza va keton tanalari
(MediSense kompaniyasining Optium glyukometri) darajalari, shuningdek, gon zardobi ichida
immunoreaktiv insulin (IRI) radioimmunologik usul bilan o‘rganildi.

Lipidlarning peroksidlanish jarayonlarini (LPJ) va antioksidant tizim holatini (AOT) o‘rganish
uchun jigar hujayralaridan gomogenat tayyorlandi. Superoksid dismutaza (SOD) faolligini V.P.
Verbolovich usuli bo‘yicha, katalaza faolligini esa M.A. Korolyuk usuli bo‘yicha o‘rganildi [6]. Jigar
hujayralarining membranalarida oksidlanish metabolizmi faolligini diyen konyugatlari (DK) va
maloniy diyaldegid (MDA) miqdori bo‘yicha E.I. Lvovskaya, |.A. VVolegorodskiy, S.E. Shemyakov
usullari yordamida aniglandi [7]. Qo‘rg‘oshin migdorini qon tarkibida 30-kun davomida atom-
emissiya spektrometriya usuli bilan aniglash amalga oshirildi.

Statistik ma’lumotlarni tahlil qilish Statistica 6 (“StatSoft” AQSh) dasturiy ta’minoti yordamida
amalga oshirildi. Guruhlar o‘rtasidagi farglarning ishonchliligi t-Student mezoni yordamida baholandi.

Natijalar va tahlillar

Alloksan yuborilgan nazorat guruhidagi ko‘pchilik hayvonlarda («intakt+alloksan») diabetning
o'tkir shakli rivojlandi, bu esa barqgaror giperglikemiya, ishtahaning kamayishi, polidipsiya va
diurezning oshishi bilan xarakterlanadi, bu esa ko‘plab adabiyot ma’lumotlariga mos keladi [8].

Qo‘rgoshin intoksikatsiyasiga uchragan hayvonlarga alloksan yuborish (tajriba guruhi
«qo’rg’oshin+alloksan») ham EAD rivojlanishiga olib keldi va asosiy simptomlar paydo bo‘ldi.
Hayvonlarning tashqi ko‘rinishidagi o‘zgarishlarni kuzatish davomida biz kasallikning klinik
namoyonlari o‘rtasida sezilarli farqlarni aniqlamadik. Qo‘rg‘oshin ta’siri ostida tajribaviy qandli
diabetning rivojlanishi va o‘tishi haqgidagi adabiyotda ma’lumot topilmadi.

Nazorat va tajriba hayvonlaridagi alloksan diabetining og'irligini biz tana vaznining kamayishi, IRI
darajasining pasayishi, giperglikemiyaning og’irligi, gon tarkibida keton tanalarining mavjudligi va
guruhlar o‘rtasidagi o‘lim holatlari bilan baholadik. Diabetning tajriba hayvonlarida rivojlanishini
xarakterlovchi ma’lumotlar 1-jadvalda keltirilgan.
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1-jadval
Qo‘rg‘oshinning alloksan diabetining rivojlanishi va kechishiga ta’siri (M+m)

Hayvonlar guruhlari
Ko’rsatkichlar Intakt-+alloksan (nazorat) Qo’rg’oshin+alloksan (tajriba)
Kuzatuv muddati
3 sutka 14 sutka 3 sutka 14 sutka
Giperglikemiyali kalamushlar
soni 6,1 mmol / | va undan ko'p 95+4,9% 66,6£11,1%V
(%)
Tana vazni () 210+4,3* 216+11,6*
Qonda keton tanachalari 2.540,5 19402 1,803 1,4+0,5
(mmol/l)
O'lim (%) 2549,7% 5,5+5,4%
*— tegishli dastlabki ma'lumotlarga nisbatan statistik jihatdan muhim farglar (jadval. 1)

(p<0,001),

V¥ - nazorat guruhidan statistik jihatdan muhim farglar (»<0,05)

Ko‘pgina mualliflarning hayvonlarda qandli diabetni o‘rganishlari bo‘yicha ma’lumotlariga ko‘ra,
eksperimental gandli diabetning rivojlanishini isbotlovchi giperglikemiya chegaraviy darajalari
haqidagi ma’lumotlar turlicha bo‘lib, odamlardan farqli o‘laroq, tadqiqotchilar bu ko‘rsatkichni o‘z
xohishlariga ko‘ra tanlaydilar. Biz o‘z ma’lumotlarimizni tahlil qilib, kalamushlarda och qolgandagi
gondagi glyukoza migdori odamlardagi norma bilan deyarli bir xil ekanini hisobga olib, yangi diabetik
assotsiatsiyasi tavsiyalariga muvofiq, 6,1 mmol/l va undan yuqori giperglikemiyaga to‘xtaldik. Shu
bilan birga, alloksan yuborilganidan 3 sutka o‘tgach, kalamushlarda qondagi glyukoza darajasi
o‘rtacha 21,8+1,4 mmol/l ni tashkil etdi.

1-jadvaldan ko‘rinib turibdiki, alloksan yuborilganidan 3 sutka o‘tib, giperglikemiya 6,1 mmol/l
dan yuqori bo‘lgan tajriba guruhidagi kalamushlarda 66,6+11,1% holatda, nazorat guruhida esa
95+4,9% holatda kuzatilgan, ya’ni tajriba guruhida EAD nazorat guruhiga qaraganda 28,4% kam
rivojlangan. Aftidan, subtoksik dozada qo‘rg‘oshin yuborilgan kalamushlarda alloksanning diabetogen
ta’siriga sezgirlik nazorat guruhiga garaganda past bo‘lgan. Adabiyotlarda og‘ir metallar ta’siri
sharoitida alloksanning oshqozon osti bezi hujayralariga ta’sir qilishi haqidagi ma’lumotlarga duch
kelmadik.

Hayvonlarning ikkala guruhida ham alloksan yuborilganidan ikki kun o‘tib ishtahaning keskin
kamayishi va polidipsiya kuzatildi. Diabetning 14-sutkasida hayvonlarning tana og‘irligi ikkala
guruhda ham bir xil darajada, ya’ni mos ko‘rsatkichlarning 19% ga kamaydi. Tana og‘irligining
kamayishi hayvonlarda insulin yetishmovchiligi, shuningdek, alloksanning organizmga umumiy toksik
ta’sir ko‘rsatishidan tashqari, yog‘ hujayralariga bevosita ta’sir qilib, ularda lipolizni faollashtirishi
bilan bog‘liq [8].

Qandli diabetda qonda ortigcha keton tanachalarining mavjudligi kasallikning dekompensatsiyasini
ko‘rsatadi. Bizning tajribamizda alloksan yuborilganidan uchinchi sutkada tajriba guruhidagi keton
tanachalarining miqdori nazorat guruhiga qaraganda biroz kamroq bo‘lgan, ammo guruhlar o‘rtasida
bu ko‘rsatkichlarning ishonchli farglari mavjud emas edi. 14-sutkada esa hayvonlarning ikkala
guruhida ham keton tanachalarining migdori kamayish tendensiyasi kuzatildi.

Hayvonlarning o‘limi EADning birinchi haftasida ikkala guruhda ham kuzatildi. Tajriba guruhidagi
18 ta kalamushdan fagat bittasi o‘lgan bo‘lsa, nazorat guruhidagi 32 ta kalamushdan 8 tasi o‘lgan,
ammo guruhlar o‘rtasidagi farq ishonchli emas edi. Adabiyot ma’lumotlariga ko‘ra [9], alloksan
yuborilganidan keyin hayvonlarning 3-5 sutka ichida o‘lishi diabetning o‘tkir shakli deb garaladi,
omon golgan hayvonlardagi giperglikemiya esa kasallikning surunkali shakli belgisi hisoblanadi.

Keyingi bosqichda alloksanning EAD bo‘lgan kalamushlarda qondagi glyukoza va insulin
miqdoriga ta’siri o‘rganildi (2-jadval).
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2-jadval
Qo’rg’oshin intoksikatsiyasi fonida alloksan diabetli kalamushlar gonida IR va glyukoza
miqdori (M£m)

Hayvonlar guruhlari
Ko'rsatkichlar Intakt+alloksan (nazorat) | Qo’rg’oshin+alloksan (tajriba)
Kuzatuv muddati
3 sutka 14 sutka 3 sutka 14 sutka
Qonda glyukoza 21,8+1,4% 18,1+1,2* 16,51,5% ¥ 12,241,6* ¥
(mol/I) P<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001
IRI (mkBirl/ml) 1,140,2% 2,703V
1,9+0.6 p<0,001 2,304 p<0,001

Eslatma - * - farglar tegishli ma'lumotlarga nisbatan ishonchli (2-jadval);

V¥ - nazorat guruhiga nishatan farglar ishonchli

Uchinchi sutkada alloksan yuborilgandan keyin tajriba guruhidagi kalamushlarda qondagi glyukoza
miqdori 293% ga oshgani, nazorat guruhida esa mos ravishda 523% ga oshgani aniglandi. EADning 14-
sutkasida hayvonlarning har ikkala guruhida qondagi glyukoza miqdori kamaygan bo‘lsa-da, tajriba
guruhida glyukoza darajasi boshlang‘ich holatidan 190% ga, nazorat guruhida esa 417% ga teng bo‘ldi.
Alloksan diabetiga chalingan kalamushlarda diabetning 12-sutkasida giperglikemiyaning biroz kamayishi
G.N. Aleyeva va hamkasblari tajribalarida ham kuzatilgan [10]. Tajriba va nazorat guruhlaridagi
giperglikemiya darajalarini solishtirganda, tajriba guruhidagi kalamushlarda EADning 3 va 14-sutkalarida
gondagi glyukoza miqdori mos ravishda nazorat guruhiga garaganda ancha past ekanligi aniglandi. Shu
tariga, alloksan yuborilgandan 3 sutka o‘tgach, tajriba guruhidagi kalamushlarning qondagi glyukoza
miqdori nazorat guruhining 76% ini tashkil etgan, 14-sutkada esa 74% ini tashkil etgan.

Alloksan yuborilishiga garamay, tajriba guruhida IRl miqdori (2-jadval) uchinchi sutkada deyarli
o'zgarmagan va boshlang‘ich holatdan sezilarli farq qilmagan, nazorat guruhida esa IRI kamayish
tendensiyasi kuzatilgan. 14-sutkada diabetli va qo’rg’oshin intoksikatsiyasi bilan og'rigan (tajriba)
kalamushlardagi IRI darajasi diabetli, ammo qo’rg’oshin intoksikatsiyasiz (nazorat) kalamushlarga
qaraganda 2,5 marta yuqori bo'lgan. Tajriba guruhida IRI darajasidagi sezilarli o‘zgarishlarning
kuzatilmagani, nazorat guruhidan farqli o‘laroq, Langergans orolchalari B-hujayralarining alloksanning
diabetogen ta’siriga nisbatan sezgirligining pastligini ko'rsatadi.

Shunday qilib, tadqgiqotlar shuni ko'rsatdiki, 30 kun davomida tana og‘irligining 15 mg/kg dozada
go‘llangan qo‘rg‘oshin atsetatini olgan kalamushlarda alloksan diabeti nazorat guruhidagi hayvonlarga
nisbatan kamroq rivojlangan va IRI va giperglikemiya ko‘rsatkichlari bo‘yicha yengilroq kechgan.

Qandli diabetning og'irlik darajasini batafsil tahlil gilish uchun biz hayvonlarni giperglikemiya darajasi
bo'yicha guruhlarga ajratdik, bunda diabetning og'irlik darajasi odamlar uchun gabul gilingan mezonlarga
asoslangan [11]. Birinchi guruhni (diabetning yengil va o‘rtacha darajasi) 6,1 dan 14,0 mmol/l gacha
giperglikemiyaga ega bo‘lgan hayvonlar tashkil etdi, ikkinchi guruhga (og'ir shakldagi diabet) glyukoza
darajasi 14,1 mmol/l dan yuqori bo‘lgan kalamushlar kiritildi. Olingan ma'lumotlar 3-jadvalda keltirilgan.

3-jadval
Giperglikemiya darajasiga qarab kalamushlarning guruhlarga tagsimlanishi (M+m)
3 sutkada 14 sutkada
Glyukoza Glyukoza Glyukoza Glyukoza
darajasi 6,1- darajasi 14,0 darajasi 6,1- darajasi 14,0
Hayvonlar guruhlari 14,0 mmol/Il mmol/l va 14,0 mmol/Il mmol/l va
bo'lgan yugori bo'lgan bo'lgan yugori bo'lgan
kalamushlar kalamushlar kalamushlar kalamushlar
soni (%) soni (%) soni (%) soni (%)
Intakt + alloksan (nazorat) 17+5,7% 83+5,7% 33+6,3% 67+6,3%
((t?a?rri%;’;h'””a”"ksa” 54+8,9%V 4648,9% W 75+7,0% ¥ 25+7,0% W
R nazorat gilish uchun <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Eslatma - ¥ - farglar nazorat guruhiga nisbatan ishonchli.
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3-jadvaldan ko'rinib turibdiki, tajriba guruhidagi kalamushlar alloksan yuborilgandan so'ng
uchinchi kuni glyukoza darajasi 6,1 dan 14,0 mmol/l gacha bo'lganlarda nazorat guruhiga nisbatan 3
barobar ko‘p bo‘ldi, 14-kuniga kelib esa bu farq 2,3 barobarga teng bo‘ldi. 14,1 mmol/l dan yuqori
giperglikemiyaga ega bo‘lgan kalamushlar soni tajriba guruhida uchinchi kuni 1,8 marta, 14-kuni esa
nazorat guruhiga nisbatan 2,7 marta kamrog edi. Ushbu ma'lumotlar giperglikemiya darajasi va tajriba
guruhida diabetning og'ir kechishi orasidagi ijobiy korrelyatsion bog'liglikni tasdigladi, korrelyatsiya
koeffitsienti =0,96 (p<0,001) ga teng bo‘lib, nazorat guruhida r=0,84 (p<0,01) ni tashkil etdi.
Shunday qilib, tajriba guruhida 3-kun va 14-kun davomida 14,0 mmol/l dan oshmagan
giperglikemiyaga ega kalamushlar soni nazorat guruhiga qaraganda ko'proq bo‘lib, bu o°‘z navbatida
ushbu hayvonlarda kasallikning yengilroq kechishini tasdiglaydi.

Bizning ishimizda, p-insulotsitlarning alloksanning zararli ta'siriga nisbatan rezistentligi
oshishining patogenezini aniglash uchun, lipidlarning erkin-radikalli oksidlanishi (LERO) va
antioksidant himoya tizimining (AOH) ayrim ko‘rsatkichlari EADning 3 va 14 kunlarida o‘rganildi.

Tadgigot natijalari 4-jadvalda keltirilgan.

4-jadval
Alloksan diabetiga chalingan kalamushlar jigaridagi POL va AOH ko‘rsatkichlari (M+m)
DK (diyen Malon o
Havvonlar auruhlari konyugatlari) dialdegid Superoksiddismutaza Katalaza
y g yug (MDA) SOD (E/ml/min) (xat/l)
mkmol/ml
mkmol/ml
Intakt + alloksan 3 1,11+0,04* 1,05+0,02* 12,5+0,2* 756,24+3,5%
sutka (nazorat) p=<0,001 p=<0,001 p=<0,001 p=<0,001
* * %
Qo'rg'oshin+alloksan 3 1,1+0,05%* 1’0<1i0’01 13’430’4 v 720’ii5’4 v
sutka (tajriba) p<0.01 p=0001 p=0,001 p=0,001
— p<0,05 p<0,001
Intakt + alloksan 14 1,04+0,02* | 1,2+0,01* ™ 10,1402+ M 692,7+5,7+ W |
sutka p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001
* * Il +
Qo'rg'oshin + alloksan 1,01+0,01* 1,2i2,01 10’4<2i0’51 698:3’7
14 sutka p<0,001 p=0,00 p=0,001
= p<0,001

Eslatma - * - farglar 3-jadvalda keltirilgan tegishli dastlabki ma'lumotlarga nisbatan ishonchli;
V¥ - tegishli vaqt oralig'ida nazorat guruhiga nisbatan farglar ishonchli;
M _ farglar 3 kunlik tegishli ma‘lumotlarga nisbatan ishonchli (p<0,001).

Alloksan Kiritilganidan uchinchi kuni tajriba va nazorat guruhidagi kalamushlarning jigarida erkin
radikalli oksidlanish (ERO) jarayonlarining faollashishi kuzatildi. Tajriba guruhida DK va MDA miqdori
mos ravishda 22% va 12% ga oshgan bo‘1sa, nazorat guruhida DK darajasi 39%, MDA esa 31% ga oshgan.
Ushbu natijalar alloksan diabetida ERO ni o‘rgangan bir qator mualliflarning tadqiqotlariga mos keladi
[12,13]. Alloksan kiritilganidan uchinchi kuni SOD faolligi tajriba guruhida 49%, nazorat guruhida esa
50% ga oshdi, ya'ni taxminan bir xil darajada. Ammo tajriba guruhida uning faolligi nazorat guruhiga
qaraganda yuqoriroq bo‘lib, mos ko‘rsatkichdan 107% ni tashkil etdi. Ikkala guruhdagi kalamushlarda
katalaza faolligi ham oshdi, ammo tajriba guruhida bu nazorat guruhiga garaganda 6% past bo'ldi. Shu
tariga, alloksan kiritilganidan uchinchi kuni ikkala guruh hayvonlarida DK va MDA miqdori, shuningdek,
SOD va katalaza faolligi oshgani kuzatildi. Bunda, alloksan diabetli kalamushlarda qo‘rg‘oshin ta’siri
fonida SOD faolligining yuqoriligi va katalaza faolligining biroz pasayishi, qo‘rg‘oshin intoksikatsiyasiz
EAD hayvonlari bilan solishtirilganda kuzatildi.

EADning 14-kunida tajriba va nazorat guruhidagi kalamushlarda DK migdori uchinchi kunga nisbatan
kamayishga moyil bo‘lsa-da, boshlang‘ich holatga nisbatan yuqori bo‘lib qoldi. Ba’zi mualliflarning
ma’lumotlariga ko‘ra [14], DK darajasi kasallikning og'irligi va uglevod almashinuvi kompensatsiya
darajasiga bog'lig emas, ammo gandli diabet kasallarida tomir patologiyasining namoyon bo‘lishi bilan
bog'liq [15]. Shu bilan birga, MDA darajasi aksincha oshdi: tajriba guruhida MDA miqgdori 19% ga,
nazorat guruhida esa 14% ga oshdi. Shu tariga, EADning 14-kunida ikkala guruhda ham LERO
jarayonlarining faollashishi davom etdi, bu kalamushlarda kompensatsiya gilinmagan giperglikemiya bilan
bog'liq bo'lishi mumkin. O.G.Yavorskiy va A.Ya.Velichko gandli diabet kasallarida lipidlarning peroksid
oksidlanishi (POL) faolligi va uglevod almashinuvi ko‘rsatkichlarining o‘zgarishlari o‘rtasidagi
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parallellikni o‘rganganlarida, dekompensatsiya qgilingan diabetda POL ning faollashishini tasdiglovchi
ma’lumotlar olindi, bu glikemiya darajasi va qon plazmasidagi MDA miqdori o‘rtasidagi o‘zgarishlar
parallelligi bilan tasdiglangan [16]. 14-kunlik tajribada antioksidant fermentlarining faolligi ikkala tadqiq
gilinayotgan guruhda kamaydi. Tajriba guruhida SOD va katalaza faolligi mos ravishda 22% va 3% ga,
nazorat guruhida esa 19% va 8% ga kamaydi, ammo boshlang‘ich holatga nisbatan yuqoriligicha goldi.

Shunday qilib, EADning 14-kunida tajriba hayvonlari guruhlarining jigarlari o‘rganilganda, MDA
miqdorining oshishi va SOD va katalaza faolligining 3-kunga nisbatan pasayishi kuzatildi. Bunda tajriba va
nazorat guruhlari o‘rtasida ushbu ko‘rsatkichlar bo‘yicha sezilarli farqlar aniglanmadi.

Xulosa
Yugqorida keltirilgan ma’lumotlar shuni ko‘rsatdiki, alloksan diabeti subtoksik qo‘rg‘oshin dozalari
ta’siri ostida osonroq kechishi, patogenez nuqtai nazaridan, alloksan kiritilgan vaqtda va eksperimental
alloksan diabetining uchinchi kunida superoksiddismutaza faolligining oshishi bilan bog‘liq bo‘lishi
mumkin.
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