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ANNOTATSIYA
Tajribada kalamushlarning 3,5 mg/kg/kun va 17,5 mg/kg/kun dozada (mos ravishda 1/100
va 1/20 LDso) fosfororganik pestitsid antio bilan surunkali zaharlanishi ularning limfotsitlarida
atsetilxolinesteraza faolligi mavjudligini aniqladi. Tajriba natijalari shuni ko'rsatdiki, limfoid
hujayralarning turli subpopulyatsiyalarida atsetilxolinesteraza faolligi bir xil emas. Fosfororganik
pestitsid antio surunkali qo'llash paytida kalamush limfotsitlarida atsetilxolinesterazaning dozaga
bog'liq bo'lgan tormozlanishi, ushbu dorilarning neyromediatorlarni limfoid hujayralarning
funktsiyalari boshqarish jarayonlariga aralashuvi orqali amalga oshiriladigan fosfororganik
birikmalarning immunosupressiv ta'sirining ilgari noma'lum bo'lgan mexanizmi mavjudligini
ko'rsatadi.
Kalit so'zlar: fosfororganik pestitsid, surunkali zaharlanish, kalamush limfotsitlari,
atsetilxolinesteraza faolligi, atsetilxolinesteraza tormozlanishi

XAHUJTAPOBA JInsiopom CadoeBHa
Camapkanackuii I'ocyjapcTBEHHBIN METUIIMHCKUNA YHUBEPCUTET

BJIUSITHUE XPOHUYECKOW NTHTOKCUKAIIUU ®OCDHPOPOPTAHUUYECKUM
HNECTUIUIA0OM AHTHUO HA AKTUBHOCTb AIETUJIXOJIMHDCTEPA3bI
JUMOPOLUTOB KPbIC

AHHOTALUA

XpoHHUECKOe OTpaBiieHUuE KpbIC (pochopopraHMUYecKUM MECTHIMIOM aHTHO B 103ax 3,5
mr/kr/nesb u 17,5 mr/kr/nens (1/100 u 1/20 JIdso COOTBETCTBEHHO) B AKCHEPUMEHTE BBISIBHIIO
HaJIM4uue alleTHUIXOJIMHACTEPa3HOM aKTHMBHOCTU B UX JuMdouuTtax. Pe3ynpraTsl sKCHEpUMEHTa
MOKa3ajd, YTO AKTHBHOCTH allETUJIXOJIMHACTEPA3bl HE OJAMHAKOBA Y PA3IMYHBIX CyONOMYJISAIUil
TUMGOUIHBIX  KJIETOK. BbIIBIEHHOE  /10303aBUCHMOE  YIHETEHHE  alleTUJIXOJIMHACTEPasbl
JTUM(OLIMTOB KPBIC PU XPOHUYECKOM BBeIeHUU (PochopopraHMuecKoro NecTUlrIa aHTUO AaéT
OCHOBaHUE IMPENIOJIOKHUTb, YTO, BO3MOXHO, CYIIECTBYET pPAHEE HEU3BECTHBIH MEXaHU3M
MMMYHOJIEIPECCUBHOTO BIUSAHUSA (POCHOPOPraHMUECKUX COEAMHEHUN, peaTu3yeMblil MyTEM

226
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KHAYDAROVA Dilorom Safoevna
Samarkand State Medical University

INFLUENCE OF CHRONIC INTOXICATION WITH THE ORGANOPHOSPHORUS
PESTICIDE ANTIO ON THE ACTIVITY OF RAT LYMPHOCYTE
ACETYLCHOLINESTERASE
ABSTRACT
Chronic poisoning of rats with the organophosphate pesticide antio at doses of 3.5 mg/kg/day
and 17.5 mg/kg/day (1/100 and 1/20 LD50, respectively) in the experiment revealed the presence
of acetylcholinesterase activity in their lymphocytes. The results of the experiment showed that the
activity of acetylcholinesterase is not the same in different subpopulations of lymphoid cells. The
revealed dose-dependent inhibition of acetylcholinesterase in rat lymphocytes during chronic
administration of the organophosphorus pesticide antio suggests that there may be a previously
unknown mechanism of the immunosuppressive effect of organophosphorus compounds,
implemented through the interference of these drugs in the processes of neurotransmitter regulation
of the functions of lymphoid cells.
Keywords: organophosphate pesticides, chronic poisoning, rat lymphocytes,
acetylcholinesterase activity, acetylcholinesterase inhibition

Tadqiqot dolzarbligi. Pestitsidlarning qishloq xo'jaligida keng qo'llanilishi bu
moddalarning inson salomatligiga zararli ta'siri muammosini keltirib chiqardi. Pestitsidlar ta’siri
odamlarda rezistentlik pasayishi va immunosupressiyaga olib keladigan mexanizmlar orasida
ularning ichki organlarga toksik ta'siri, metabolik kasalliklar va organizm himoya reaktsiyalarining
neyrogumoral boshqarilish mexanizmlarini buzilishiga katta ahamiyat beriladi [1-5, 7]. Ma'lumki,
inson limfotsitlari membranalarida nafaqat atsetilxolin retseptorlari, balki atsetilxolinesteraza
(AXE) fermenti ham mavjud [3]. Ushbu ma'lumotlar nerv uchlari tomonidan limfoid hujayralar
mikromuhitiga ajralib chiqadigan atsetilxolinni ularning faoliyatini boshqaruvchi tabiiy omili,
limfotsitlarning AXE ni esa neyrotransmitterning immunomodulyator ta'sirini cheklovchi omil
sifatida ko'rib chiqishga asos beradi. Natijada, pestitsidlarning immunosupressiv ta'sirining ularning
AXE faolligi bilan bog'ligligi va organizmning immun tizimi hujayralarining funktsiyalarini
xolinergik boshqarilishining fiziologik mexanizmlarining buzilishi haqgida savol tug'ildi.

Tadqiqot maqsadi: birlamchi va ikkilamchi limfoid organlarda kalamush limfotsitlarining
AXE faolligiga keng qo'llaniladigan fosfororganik pestitsid antio bilan surunkali zaharlanishning
ta'sirini o'rganish.

Tadqiqot materiallari va usullari. Tajribalar og'irligi 180-240 g bo'lgan Wistar
kalamushlari ustida o'tkazildi. Hayvonlarga 2 oy davomida zond yordamida 3,5 mg/kg/kun va 17,5
mg/kg/kun (1/100 va 1/20 LDso mos ravishda) dozalarida antio pestitsidining eritmasi peroral
yuborildi. Nazorat hayvonlariga esa bir vaqtning o'zida teng miqdordagi erituvchi yuborildi. Antio
o'zining asl shaklida antixolinesteraza ta'siriga ega emas, ammo u organizmda oksidlovchi
desulfuratsiyaga osonlik bilan uchraydi va P-O hosilasiga aylanib, AXE ning kuchli ingibitoriga
aylanadi [5]

Zaharlanish davri oxirida hayvonlar dekapitatsiya usulida so‘yildi, timus va taloq ajratildi.
Limfotsitlar suspenziyalari an'anaviy usullar yordamida olingan (organni yumshoq maydalash,
neylon filtr orqali filtrlash, solishtirma og'irligi 1,090 bo'lgan fikkol-verografinning zichlik
gradientida sentrifugada aylantirish, suspenziyani sovuq bufer fosfat pH 7,2 bo’lgan fiziologik
eritmada yuvish). Suspenziyadagi limfotsitlar soni hisoblangan. Keyin eksperimental va nazorat
hayvonlarning limfotsitlarining suspenziyalari Potter gomogenizatorlarida gomogenlashtirildi.
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Limfotsitlar gomogenatida AXE ning faolligi (substrat sifatida atsetilxolin olinib [7, 8]) va
nospetsifik esterazalar (NSE), shu jumladan karboksilestraza (substrat sifatida n-nitrofenilatsetat
xizmat qilgan [6]) faolligi alohida aniglandi. Ma'lumotlar St’udent t-kriteriy yordamida statistik
tarzda qayta ishlandi.

Tadqiqot natijalari va ularning muhokamasi. Kalamushlarning 1/100 va 1/20 LDso
dozalarida fosfororganik pestitsid antio bilan surunkali intoksikatsiyasi hayvonlarning umumiy
holati va xatti-harakatlariga ta'sir ko'rsatmadi, tajriba kalamushlari nazorat hayvonlari kabi vazn
ortdi. Tajribaga olingan barcha kalamushlar tajriba oxirigacha tirik qoldi. Limfotsitlar
gomogenatlarida AXE ni aniqlashda timus va taloq hujayralarida ushbu fermentning faolligida
sezilarli farq aniqlandi: taloq limfotsitlaridagi AXE ning faolligi timositlardagi AXE faolligiga
qaraganda 15-20 marta yuqori edi. Limfotsitlarda NSE ni aniqlashda organlar o'rtasida unchalik
sezilarli farqlar kuzatilmadi: splenotsitlardagi NSE faolligi ushbu fermentlarning timositlardagi
faolligidan o'rtacha 4 baravar yuqori (jadval).

Jadval
Timotsitlar Splenotsitlar
Preparat va doza AXE NSE AXE NSE

Kontrol 1,30+0,30 15,5+4,1 29,7+5,3 67.3+8,5
(n=10) (n=10) (n=11) (n=11)

Antio 3.5 mg/kg/kun 0,90+ 0,30 10,8+2,8 15,242,2% 44,4+9,1
(0=9) (0=9) (0=9) (0=9)

Antio 17.5 mg/kg/kun 0,74+0,18 10,6+1,3 11,9+1,6* 48,3+4,9
(n=9) (n=9) (n=9) (n=9)

Izox: * - kontroldan statistik ishonchli farqi (p<0,05)
n — tekshirilgan xayvonlar soni

Timus va taloq limfotsitlarining AXE faolligidagi farqning sabablari hozircha noma'lum.
Taloq hujayralarining gomogenatlarida fermentning yuqori faolligi, aftidan, eritrotsitlar aralashmasi
bilan deyarli bog'liq emas, chunki hisob-kitoblar shuni ko'rsatdiki, ishlatilgan suspenziyalardagi
bunday aralashma AXE faolligini maksimal 1,5% ga oshirishi mumkin. Ehtimol, aniqlangan farq
immunogenezning birlamchi (timus) va ikkilamchi (taloq) organlari limfotsitlarning turli
populyatsiyalarini o'z ichiga olganligi bilan bog'liq. Ma’lumki, timotsitlar 95% yetilmagan T-
limfotsitlardan tashkil topgan, splenotsitlar esa etuk T- va B-limfotsitlar aralashmasidir [2]. Shu
munosabat bilan, taloq hujayra gomogenatlarida AXE ning yuqori faolligi suspenziyada B-
limfotsitlar mavjudligi bilan bog'liq deb taxmin qilish mumkin. Boshqa tomondan, T-limfotsitlar,
timositlardan farqli o'laroq, etuk immunokompetent hujayralar bo'lib, talogda ular antigen bilan
bog’lanadi va faollashadi. Shuning uchun ham T hujayralarining yetilishi ham, faollashuvi ham bu
hujayralar membranasida AXE faolligining oshishi bilan kechishini inkor etib bo'lmaydi. Ushbu
imkoniyatni hisobga olish zarurati T-limfotsitlarning mitogenlar yoki antigenlar tomonidan
etuklashishi yoki faollashishi ularning membranasidagi m-xolinergik retseptorlari sonining
ko'payishiga olib kelishi haqidagi ma'lumotlardan dalolat beradi [2,3]. Shunday qilib, mavjud
ma'lumotlar shuni ko'rsatadiki, splenotsitlarning yuqori AXE faolligi taloqda B-limfotsitlar, etuk T-
limfotsitlar yoki faollashtirilgan T-limfotsitlar mavjudligi bilan bog'liq bo'lishi mumkin, bu
limfotsitlarning turli subpopulyatsiyalarida AXE faolligidagi farqlar mavjudligini ko'rsatadi. Bu
masala magsadli tadqiqotlarni talab qgiladi.

Antio ta'sirida splenotsitlarda AXE faolligi pasayadi, timotsitlar uchun fagat ushbu ferment
faolligi pasayishiga tendentsiya qayd etilgan (jadval). Shuni ta'kidlash kerakki, preparatning yuqori
dozalari taloq limfotsitlarida AXE ning yanada kuchli tormozlanishiga olib keladi. NSEga kelsak,
pestitsid bilan zaharlanish bu fermentlarning faolligini biroz pasaytirdi (statistik jihatdan ahamiyatli
emas).

Xulosa. Shunday qilib, o'tkazilgan tajribalar kalamush limfotsitlarida atsetilxolinesteraza
faolligi mavjudligini aniqglashga imkon berdi va limfoid hujayralarning turli subpopulyatsiyalarida
AXE faolligi sezilarli darajada farq qilishini ko'rsatdi. Fosfororganik pestitsid antioni surunkali
qo'llashdan keyin kalamush limfotsitlarida AXE ning dozaga bog'liq tormozlanishi pestitsidlarning
limfoid hujayralar funktsiyalarini neyromediatorli boshqarilish jarayonlariga aralashuvi orqali
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amalga oshirilgan ushbu preparatlarning immunosupressiv ta'sirining ilgari noma'lum mexanizmi
mavjudligini ko'rsatadi.
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