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НОРМАТИВТІК СІЛТЕМЕЛЕР 

 

Диссертациялық жұмыста келесідей мемлекеттік үлгі қалыптарға 

сілтемелер жасалды: 

ГОСТ 7.32-2001 – (Мемлекетаралық стандарт) Ақпараттық, кітапханалық 

және баспаханалық істер бойынша стандарттар жүйесі. Ғылыми-зерттеу 

жұмысы туралы есеп. Құрылымы және көркемдеу ережесі. 

ГОСТ 15.101-98 – (Мемлекетаралық стандарт) Өнімді жасау және 

өндіріске қою жүйесі. Ғылыми – зерттеу жұмысын жүргізу ережесі. 

ГОСТ 7.1-84 – Ақпараттық,  кітапханалық және баспаханалық істер 

бойынша стандарттар жүйесі. Құжатты библиографиялық көрсету. 

Құрастырудың жалпы талабы және ережесі.  

ГОСТ 7.9-95 (ИСО 214-76) – Ақпараттық, кітапханалық және 

баспаханалық істер бойынша стандарттар жүйесі. Реферат және аннотация. 

Жалпы талаптары. 

ГОСТ 7.54-88 – Ақпараттық, кітапханалық және баспаханалық істер 

бойынша стандарттар жүйесі. Ғылыми-техникалық құжаттарда заттар мен 

материалдардың қасиеттері туралы санды мәліметтерді беру. Жалпы талаптары.  

Биологиялық белсенді заттардың клиникаға дейінгі (клиникалық емес) 

зерттеулерді жүргізу Ережелерін бекіту туралы заң. Қазақстан Республикасы 

Денсаулық сақтау Министрінің 2009 жылдың 17 қарашасынан №745 

бұйрығына сәйкес бекітілген. 

Эксперимент жүзінде және басқа да ғылыми мақсатта қолданылатын 

омыртқалы жануарларды қорғау бойынша Европалық конвенция. 

Халықтың денсаулығы мен Денсаулық сақтау жүйесі туралы Қазақстан 

Республикасының кодексі (27.02.2017 жыл бойынша өзгертулер мен 

толықтырулар). 
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АНЫҚТАМАЛАР 

 

Диссертациялық жұмыста төмендегідей анықтамаларға сәйкес терминдер 

қолданылды: 

Антиоксидантты жүйе- бұл жоғары белсенді бос радикалдардың, яғни 

оттегінің белсенді түрлерінің түзілуін тежейтін жүйе. Қалыпты физиологиялық 

жағдайда оттегінің аз мөлшері үнемі супероксидті аниондарға, сутегі асқын 

тотығына және гидроксил радикалдарына айналады. 

Гидролиз -  заттың сумен әрекеттесуінің химиялық реакциясы, онда зат 

пен судың ыдырауынан жаңа қосылыстар түзеді. 

Гиперадреналинемия-  қандағы адреналиннің артық мөлшері. 

Гомогенат- медико-биологиялық зерттеулерде қолданылатын 

жануарлардың немесе өсімдіктердің тіндерінен жасалынатын ұсақталған 

біркелкі масса.  

Дезаминдену — органикалық қосылыстардың молекулаларынан амин 

топтарын алу процесі 

Декапитация- ұсақ зертханалық жануарларды басын алу арқылы 

тәжірибелік физиологияда қолданылатын жансыздандыру, өлтіру әдісі 

Дисмутация — химиялық реакция, онда бір элемент тотықтырғыш 

ретінде де, тотықсыздандырғыш ретінде де әрекет етеді, реакция нәтижесінде 

әр түрлі тотығу күйінде бірдей элементі бар қосылыстар пайда болады. 

ЕА-реагенті- Құрамында 0,171 г/л концентрациядағы ферменттің 

акцепторлы бөлігі, тұрақтандырғыш, буферлік тұздар және консервант бар 

Инкубация- биохимиялық реакцияны жүргізу үшін реакциялық қоспаны 

белгілі бір температурада белгілі бір уақытқа ұстау; 

Интакты – таза, зақымдалмаған, ешқандай физиологиялық немесе 

патологиялық процеске ұшырамаған. 

Катализатор — реакцияны тездететін химиялық зат, бірақ реакция 

процесіне қатыспайды. 

Колометрилеу- боялған ерітіндідегі заттың концентрациясын сол 

ерітіндіде жұтылған жарық мөлшерін өлшеу арқылы анықтауға негізделген 

сандық анализдің (талдаудың) фотометрлік әдістері тобы 

Лейкоцитарлы формула — перифериялық қандағы лейкоциттердің әр 

түрлерінің пайыздық қатынасы және олардың санын көлем бірлігінде есептеу 

Редокс-жүйе- бір заттың тотыққан және тотықсызданған түрі. 

Симпатикалық гиперактивация-  симпатикалық жүйке жүйесінің 

жоғары белсенділігі, ол  жүректің коронарлы тамырларының кеңеюі, өкпенің 

және мидың ұсақ артерияларының тарылуы, асқазан-ішек жолдарының және 

т.б. мүшелердің бұлшық еттерінің босаңсуы салдарынан пульстың, тыныс 

алудың жиіленуі, қан қысымының жоғарылауы, гипертермия, қатты терлеу 

және т.б. белгілер арқылы көрініс береді.  

Супернатант- Центрифугалау немесе тұнбаға түсу процесінде 

тұндырылғаннан кейін қалған сұйық фаза. 
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Фиколл-верографин градиенті- бұл сахароза мен эпихлоргидриннің 

синтетикалық жоғары молекулалық сополимерінің фирмалық атауы. 

Иммунологиялық зерттеулерде молекулалық салмағы 400 кДа (Фиколл 400) 

болатын 6,1% немесе 9% фиколла ерітінділері қолданылады. Фиколла 

ерітіндісін дайындау үшін оны жылы дистилденген суда ерітеді. 

Экстинкция-  жарық сіңіру мен оның таралуының бірлескен әрекеті 

арқылы затқа таралған кезде жарық сәулесінің әлсіреуі 

β1-адреноблокатор- адам ағзасына енгізгенде бета-

адренорецепторлардың тежелуін тудыратын фармакологиялық препараттардың 

тобы.  
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БЕЛГІЛЕУЛЕР МЕН ҚЫСҚАРТУЛАР 

 

АМФ                       - аденозинмонофосфат 

АМP                       - аденозинмонофосфат 

АДФ                        - аденозиндифосфат 

АМФ-дезаминаза   - аденозинмонофосфатдезаминаза 

АДА                       - аденозиндезаминаза 

АТФ                        - аденозинүшфосфор қышқылы 

ГТФ                        - глутатионтрифосфат 

ГР                          - глутатион редуктаза  

ГМФ                       - гуанозинмонофосфат 

ГПО                       - глутатионпероксидаза  

Гл-6-ФДГ               - глюкозо-6- фосфатдегидрогеназа 

ДНҚ                        - дезоксирибонуклеин қышқылы 

ДК                           -диенді коньюгаттар  

ИМФ                      - инозинмонофосфат 

Кат                          - каталаза  

ҚР                           - Қазақстан Республикасы 

ЛАТ                        - липидтердің асқын тотығуы 

ЛМТР           - лейкоциттер миграциясының тежелу реакциясы 

МДА                       - малонды диальдегид  

НАД.Н.                   - никотинамиддинуклеотид тотықсызданған 

НАДФH                 - никотинамиддинуклеотидфосфат  тотықсызданған  

ОБТ                        - оттегінің белсенді түрлері   

ПНФ                       - пуриннуклеозидфосфорилаза 

СОД                        - супероксиддисмутаза 

ҮХС                       - үшхлорсірке қышқылы 

ФЭК                       - фотоэлектрокалориметр 

ц-АМФ                   - циклды аденозинмонофосфат 

ЭДТА                    - этилендиаминтетраацетат 

CD3+           – Т-лимфоциттердің маркерін таситын жасуша 

CD20+           – В-лимфоциттердің маркерін таситын жасуша  

CD4+           – Т-хелпердің маркерін таситын жасуша 

CD8+           – Т-супрессордың маркерін таситын жасуша 
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КІРІСПЕ 

 

Тақырыптың өзектілігі  

Қазіргі уақытта кардиологияда жүрек-қан тамырлары ауруларын емдеудің 

адекватты әдістерін жасау үшін симпатикалық гиперактивация кезінде 

байқалатын бейімделу процестерінің бұзылу механизмдерін анықтау өте 

маңызды. Көптеген зерттеулер көрсеткендей, миокардтың ишемиясы жүректе 

адреналиннің мөлшері жоғарылауымен қатар жүреді. Миокард ишемиясының 

аумағында оның концентрациясы фондық мәліметтермен салыстырғанда 1,5 -2 

есе, ал жүректен алыс аумақтарда – 1,4-1,6 есе артық болады. Сонымен қатар 

бүйрек үсті бездерінде адреналиннің мөлшерінің күрт төмендеуі байқалады. 

Бұл жүрек бұлшық етіндегі адреналиннің бүйрек үсті безілік табиғаты бар 

екенін дәлелдейді [1].  

Зерттеулерден белгілі болғандай, адреналин миокардта липидтердің асқын 

тотығугының өте күшті белсендіргіші болып табылады [2,3].  

Жүректе адреналиннің жинақталуы, бір жағынан, липидтердің асқын 

тотығу процесін белсендіреді, ал екінші жағынан – антиоксидантты 

ферменттердің белсенділігін тежейді. Бұдан басқа, катехоламиндердің әсерінен 

АТФ-ң шығындалуының артуына байланысты, липидтердің асқын тотығуының 

күшеюіне ықпал етуі мүмкін, бұл АТФ гидролизінің өнімі – ксантиннің 

жинақталуына әкеледі. Ксантиннің алмасуы да оттегінің белсенді 

формаларының түзілуімен қатар жүреді [4]. 

Симпато-адреналды жүйенің белсендендірілуі жүректің ишемиялық 

ауруының дамуын қиындататыны белгілі. Ал катехоламиндердің жоғары 

деңгейі миокард инфарктысының қайталап даму және кенет өлімнің қауіп 

факторы болып табылады [5, 6]. Симпатикалық гиперактивация кезінде 

синусты тахикардия, функционалды экстрасистолия, кардиалгиялар, қан 

қысымының  эпизодты көтерілуі, гипергидроз, митралды клапанның пролапсы 

және түрлі вегетативті белгілер көрініс береді. Кардиологиялық практикада 

ішкі симптоматикалық белсенділігі болмайтын кардиоселективті -блокаторға 

баса назар аударылады. Бұл талапқа сәйкес келетін метопролол болып 

табылады [7,8].  

Метапролол, төмен дозаларда жүректің 1-адренорецепторларын тежей 

отыра, аденозинтрифосфаттан (АТФ-тан) циклды аденозинмонофосфаттың 

(цАМФ-тың) катехоламиндер ынталандырған түзілуін төмендетеді, 

жасушаішілік Са2+ ағынын азайтады, жүректің ишемиялық ауруын, жүрек 

қағысының бұзылуын емдеу үшін қолданылады [9].        

Симпатикалық гиперактивация тек адреналиннің ферментті емес тотығу 

өнімдерінің қарқынды түзілуімен ғана қатар жүрмейді. Сонымен қатар, 

адреналин, жасушалардың АТФ-ты пайдалануын жылдамдата отыра, оның 

метаболизміне және аденозинмонофосфат (АМР) пен аденозин (AD) деңгейінің 

жоғарылауына ықпал етеді.  

Көптеген зерттеулер жалпы бейімделу синдромы механизмінің 
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қалыптасуындағы және иммунды жүйе функциясындағы пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің маңызын көрсетті. Пуринді нуклеотидтер 

ферменттерінің белсенділігі және жасушалық және гуморальды иммунитетке 

жауапты лимфоциттер қызметі арасындағы өзара байланыс анықталған, ал бұл 

ферменттер белсенділігінің дисбалансы иммунокомпетентті жасушалардың 

дисфункциясына және әрі қарай иммунды жетіспеушілікке әкеледі [10-13].  

Бұл мәліметтер ағзаның барлық жасушаларының зат алмасуы және 

физиологиялық қызметін бақылау күрделі ұйымдастырылған арнайы көп 

қызметті ансамбляның көмегімен жүзеге асатынын дәлелдейді. Әдебиет 

көздерін талдау клиникалық тәжірибеде аденозин мен оның аналогтарын 

неғұрлым тиімді қолдану үшін адреналин, аденозин, АМР және β1-блокатор 

метопрололдың антиоксидантты қорғаныс жүйесіне, пурин нуклеотидтік 

метаболизмнің ферменттеріне және иммундық статусына әсерін неғұрлым 

егжей-тегжейлі зерттеу қажет деген қорытынды жасауға мүмкіндік береді. 

Зерттеу мақсаты: Пуринды нуклеотидтер метаболиттерінің (АМФ және 

аденозин) және селективті   β1-адреноблокатор метопрололдың симпатикалық 

гиперактивация кезінде иммунды статусқа және қан плазмасы мен жүрек және 

бауыр жасушаларында және пуринды нуклеотидтер метаболизмі 

ферменттерінің белсенділігіне және антиоксидантты жүйеге әсерін зерттеу. 

Зерттеу міндеттері: 

1. Адреналинді енгізуден кейін пайда болатын симпатикалық 

гиперактивацияның антиоксидантты қорғаныс жүйесіне, пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігіне және иммунды жағдайға әсерін зерттеу.  

2. Аденозиннің, АМФ-ң және метопрололдың  β1-адреноблокаторының  

иммунды статусқа, пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттеріне және 

антиоксидантты қорғау жүйесіне әсерін зерттеу. 

3. Симпатикалық гиперактивация кезінде АМФ, аденозинді және және 

метопрололдың  β1-адреноблокаторының енгізудің метаболитикалық әсерлеріне 

салыстырмалы талдау жүргізу 

4. Симпатикалық гиперактивация кезінде байқалған антиоксидантты 

қорғаныс жүйесінің, пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігі мен иммундық статустың өзгеруін түзету үшін аденозин мен АМФ 

кешенін қолдану мүмкіндігін зерттеу.  

Зерттеудің жаңалығы 

1. Алғаш рет симпатикалық гиперактивацияның антиоксидантты қорғаныс 

жүйесіне, пуринді нуклеотидтер метаболизмі ферменттері мен иммундық 

жүйеге әсері зерттелді: иммунитеттің Т- және В-бөліктерінің функционалды 

өзара байланысы күшейетіні дәлелденді; ГПО, каталаза және АD, АМPD, 5’H 

пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің белсендірілуімен, МДА және 

ДК деңгейінің жоғарылауы арқылы көрінетін тотығушы стресс жағдайына 

жуық өзгерістер дамиды.  

2. Алғаш рет пуринді нуклеотидттер метаболиттерінің (АМФ және 

аденозин) және селективті β1-адреноблокатордың (Метопролол) иммундық 
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статусқа, антиоксидантты жүйеге, қан плазмасындағы, миокардиоциттер мен 

бауырдағы пуриндік нуклеотидтер метаболизмінің ферменттерінің әсеріне 

салыстырмалы талдау жүргізілді. 

3. Гиперадреналинемия және кез-келген тотықтырушы стресс кезінде 

байқалатын антиоксидантты қорғаныс жүйесіндегі, пуриндер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігіндегі және иммунды реакциялардағы өзгерістерді 

түзету үшін аденозин және АМФ кешенін пайдалану мүмкіншілігі негізделді.   

Зерттеудің қорғауға шығарылған негізгі қағидалары 

1. Эксперименталды жануарларға 4 мг/кг дозада адреналинді енгізу 

симпатикалық гиперактивацияның антиоксидантты қорғаныс жүйесіне, пуринді 

нуклеотидтер метаболизмі ферменттерінің белсенділігіне және иммундық 

жүйеге әсерін зерттеуге мүмкіндік береді. 

2. β1-адреноблокатор метопролол тәрізді, аденозин және АМФ 

пероксидация процесін төмендетеді және соған адекватты түрде 

антиоксидантты қорғау ферменттерінің белсенділігін азайтады, иммунды 

статус жағдайын және пуринді нуклеотидтер метаболизмі ферменттерінің 

белсенділігін өзгертеді.  АМР және аденозин әсерлері жүректе және бауырда 

антиоксидантты қорғау жүйесін сақтауға және тотықтырушы гомеостазды 

жүйесінің тепе-теңдігін қамтамасыз етуге бағытталған. 

3. Симпатикалық гиперактивация және тотықтырушы стресс біршама 

байқалатын жағдайларда антиоксидантты қорғау, иммунды жүйе қызметі және 

пуринді нуклеотидтер метаболизмі қызметі өзгерістерін коррекциялау (түзету) 

үшін β1-адреноблокаторлармен қатар, АМФ және аденозинді қолдануға болады.   

4. Гиперадреналинемия кезінде байқалатын антиоксидантты қорғаныс 

жүйесіндегі өзгерістерді, пуриндер алмасуы ферменттерінің және иммунды 

реакциялар белсенділігінің өзгеруін түзету үшін   аденозин мен АМФ кешенін 

пайдаланған тиімді. 

Жұмыстың тәжірибелік және теориялық маңызы 

1.Гиперадреналинемиямен жүретін ауруларды диагностикалау үшін 

пуриндік нуклеотидтер метаболизмі ферменттерінің - АД, АМПД, 5'Н қандағы 

белсенділігін және антиоксидантты қорғаныс ферменттері ГПО мен каталазды 

анықтау ұсынылады. 

2.Шығу тегі әртүрлі айқын симпатикалыық гиперактивация және 

тотықтырғыш стресспен байланысты жағдайларда бақыланатын 

антиоксидантты қорғаныстың, иммундық жүйе қызметінің және пуринді 

нуклеотидтердің метаболизмінің өзгерістерін түзету үшін β1-

адреноблокатормен қатар аденозинді және АМФ қолдану ұсынылады. 

3. Диссертацияның нәтижелері ғылыми зертханаларда, сонымен қатар 

«Жалпы медицина», «Стоматология», «Фармация» мамандықтары бойынша 

бакалавриаттың білім беру бағдарламасын жүзеге асыру үшін биохимия және 

химиялық пәндер кафедрасының, физиологиялық пәндер кафедрасының оқу-

әдістемелік процесінде енгізілді. 
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Жұмыстың апробациясы 

Жұмыстың негізгі қорытындылары Б. Атчабаров атындағы «Экология. 

Радиация. Денсаулық» ХІІ-ші халықаралық ғылыми-тәжірибелік және Семей 

ядролық полигонының жабылуының 25 жылдығына арналған  конференцияда 

(Семей қ., 28-29 тамыз, 2016 ж) талқыланды. Қазақ физиологиялық қоғамы 

«Адам және жануар физиологиясы институты» Қазақстан Республикасы 

физиологиялық қоғамы VIII халықаралық съезынде (Алмaты, 2018) 

талқыланып, «Физиология» журналында мақала жарияланды. 

Диссертацияның тақырыбы бойынша  жарияланымдар 

Диссертациялық зерттеудің тақырыбы бойынша 18 ғылыми мақала және 1 

монография жарияланды, оның ішінде цитирленуі бойынша халықаралық 

Scopus базасына кіретін импакт -факторы  нөлдік емес халықаралық журналда 5 

мақала, соның ішінде 3 мақала «Биомедицинская химия» журналында, 1 мақала 

«Open Access Macedonian Journal of Medical Sciences» журналында, 1 мақала 

«Бюллетень экспериментальной биологии и медицины» журналында, Білім 

және ғылым министрлігі Білім және ғылым саласындағы бақылау комитеті 

ұсынған журналдарда – 6 мақала, халықаралық ғылыми конференция 

материалдарында  6 тезис жарияланды. 

Автордың жеке үлесі. Орындалған жұмыстың барлық тарауларын 

(материалды жинау, зерттеу материалдарын сараптау, нәтижелерге 

интерпретация жүргізу) автор өз үлесімен жүргізді. 

Диссертацияның көлемі және құрамы  

       Диссертация 126 беттік компьютерлік мәтінде жазылған, кіріспеден, әдеби 

шолудан, зерттеу материалдары мен әдістерінің сипаттамасынан, зерттеу 

нәтижелері баяндалған тараудан, қорытындылардан, тәжірибелік 

ұсыныстардан, пайдаланылған әдебиеттер тізімінен тұрады. Библиографиялық 

көрсеткіш 142 отандық және алыс, жақын шетел авторларының ғылыми 

еңбектері тізімінен тұрады, 28 кестемен кескінделген.   

      .  
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1 ПУРИНДЫ НУКЛЕОТИДТЕР МЕТАБОЛИТТЕРІНІҢ (АМФ ЖӘНЕ 

АДЕНОЗИН) ЖӘНЕ СЕЛЕКТИВТІ Β1-АДРЕНОБЛОКАТОР - 

МЕТОПРОЛОЛДЫҢ ГИПЕРАКТИВАЦИЯ КЕЗІНДЕГІ АҒЗАДАҒЫ 

МӘНІ (ӘДЕБИЕТКЕ ШОЛУ) 

 

1.1 Пуринды нуклеотидтер метаболиттерінің жалпы сипаттамасы 

және олардың иммунды жағдайға, антиоксидантты қорғау жүйесіне әсері 

1.1.1 Пуринді нуклеотидтер метаболиттеріне жалпы сипаттама 

Пуринды қосылыстар түрлі биохимиялық процестерге және реттеуші 

реакцияларға кеңінен қатысады. Олар тірі ағзалардың барлық жүйесінің 

жасушаларының функционалды белсенділігіне әсер етеді. Клеткалық және 

гуморальды иммунитеттің негізін лимфоциттердің түрлі субпопуляциясындағы 

нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің белсендігінің өзгеруі құрайды. Пуринды 

нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің белсенділігі бейімделу процестерінің 

дамуында маңызды роль атқарады және түрлі патологиялық агенттер әсерінен 

өзгерістерге ұшырайды [14].  

Жасушалар деңгейінде реттеуші жүйе ретінде, пуринды нуклеотидтер 

және олардың туындылары (АТФ, АДФ, АМФ, аденозин, инозин, цАМФ) 

жүйке-бұлшық ет, секреторлы және басқа да физиологиялық қызметтер 

атқарып қана қоймай, сонымен қатар энергетикалық алмасу және иммунды 

жүйенің реттеушісі ретінде қызмет атқаратыны белгілі [15]. Әсіресе пуринды 

нуклеотидтер жүйесінің өкілі ретінде аденозин және цАМФ иммунды жүйе 

жасушаларының қызметін реттеуде маңызы зор. Лимфоциттерде аденозин ДНҚ 

репликациясын тежеп, пуриндер синтезін төмендетеді. Аденозиннің 

ингибиторлық белсенділігі лимфоциттердегі цАМФ деңгейінің артуымен қатар 

жүреді [16]. 

Көптеген зерттеулер пуринды нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігін зерттеу - ғылымның өзекті және алдыңғы қатарлы бағыты болып 

табылатындығын көрсетеді [17].  Аталған зерттеулер көптеген аурулардың 

патогенезін иммунобиохимиялық тұрғыдан түсіндіруге мүмкіндік береді. 

Өйткені, лимфоциттерде аденозиннің деңгейін бақылаушы ферменттердің 

белсенділігінің бұзылуы көптеген иммунды жетіспеушілік жағдайларды 

тудырады: аденозиндезаминазаның жетіспеушілігі ауыр иммунды 

жетіспеушілікті тудырып, Т және В лимфоциттердің санының және қызметінің 

бұзылуына әкеп соғады; 5’-нуклеотидазаның жетіспеушілігі жеңіл түрдегі 

иммунды жетіспеушілікті тудырады.   

Пуринды қосылыстардың, аденозиннің және оның фосфорлы 

туындыларының (аденинді нуклеотидтердің) кардиомиоциттердегі белсенділігі 

ерекше назар аударуды қажет етеді. Бұл қосылыстардың маңызы-барлық тірі 

жүйелердің тіршілігіне қажетті энергияны түзуі және басқа түрге айналдыруы 

болып табылады. Аденозиннің қосылыстары барлық жасушаларда болады [18]. 
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Пуринды негіздердің синтезі ағзаның барлық жасушаларында, әсіресе 

бауырда басым жүреді. Синтез реакцияларын шартты түрде 4 кезеңге бөлуге 

болады  [19]    :  

1. 5’-фосфорибозиламиннің синтезі 

Пуринды нуклеотидтер синтезінің бірінші реакциясы рибозо-5-фосфаттың 

С1 орнында көміртегінің белсендірілуінен басталады. Бұл 5-фосфорибозил-1-

дифосфаттың (ФРДФ) синтезі арқылы жүзеге асырылады. Рибозо-5-фосфат – 

күрделі пуринды циклдың жүруінің негізгі метаболиті болып табылады.  

Екінші реакция – глутаминнің NH2-тобының рибозо-5-фосфаттың С1 

орнындағы белсендірілген көміртегіне тасымалданып, 5’фосфорибозиламиннің 

түзілуі. Фосфорибозиламиннің көрсетілген NH2-тобы болашақ пуринды 

сақинаның құрамына енеді және оның азоты 9-атом болады.  

2. Инозинмонофосфаттың синтезі 

5-фосфорибозиламин 9 реакцияға қатысып, нәтижесінде бастапқы 

пуринды нуклеотид инозинмонофосфор қышқылы (ИМФ) түзіледі. Бұл 

реакцияларда пуринды сақинаның қайнар көздері глицин, аспартат, 

глутаминнің бір молекуласы, көмірқышқыл газы және тетрагидрофоль 

қышқылының туындылары болып табылады. Жалпы пуринді сақинаның 

синтезіне АТФ 6 молекуласы жұмсалады.  

3. Аденозинмонофосфат және гуанозинмонофосфаттың синтезі 

Гуанозинмонофосфат (ГМФ) екі реакция барысында синтезделеді – 

алғашында ол ИМФ-дегидрогеназа көмегімен ксантозилмонофосфатқа 

тотығады, оттегінің қайнар көзі су, сутегінің акепторы- НАД болып табылады. 

Бұдан соң реакцияға ГМФ-синтетаза қатысады, ол NH2-тобының универсалды 

жасушалық доноры глутаминді пайдаланады, ал энергияның қайнар көзі – АТФ 

болып табылады.  

Аденозинмонофосфат (АМФ) та екі реакция барысында синтезделеді, 

алайда NH2-тобының доноры ретінде аспарагин қышқылы пайдаланылады.  

Пуринды нуклеотидтер синтезінің реттелуі кері теріс байланыс механизмі 

арқылы жүреді, яғни реакция өнімдері процестің бастапқы кезеңдерін тежейді. 

Пуринды нуклеотидтер үшін мұндай ингибиторлар АМФ және ГМФ болып 

табылады. ГМФ – ИМФ синтезінің бастапқы екі реакциясын, сонымен қатар 

ИМФ-дегидрогеназды реакцияны тежейді. АМФ –ИМФ синтезінің бірінші 

реакциясын және аденилатсукцинатсинтетазды реакцияны тежейді. 

Сонымен қатар АТФ және ГТФ тарапынан оң тоғыспалы реттеу орын 

алады, атап айтқанда, реакция мүшесі ретінде олардың әрқайсысы екінші бір 

нуклеотидтің синтезіне ынталандырушы әсер етеді. Оның мәні мынада, ГМФ-

синтетазды реакцияға қатыса отыра, АТФ, ГМФ синтезін жеңілдетеді. Өз 

кезегінде, ГТФ аденилосукцинатсинтетазды реакцияға қатыса отыра, АМФ 

синтезі үшін энергия доноры болып табылады [20].  

4. АТФ және ГТФ нуклеозидтрифосфаттардың түзілуі 

ГТФ синтезі АТФ-тан макроэргиялық фосфатты топтарды тасымалдау 

арқылы 2 кезеңде өтеді. АТФ синтезінің бірқатар ерекшеліктері бар. АМФ-тан 
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АДФ түзілуі де АТФ-тың макроэргиялық байланыстары арқылы жүреді. Ал 

АДФ-тан АТФ синтезі үшін митохондрияларда АТФ-синтаза ферменті бар, ол 

тотығу фосфорлану реакцияларында АТФ-ты синтездеуге қатысады. 

Пуринды нуклеотидтер катаболизмінің реакциялары 

Пуринды нуклеотидтердің ыдырау реакцияларын шартты түрде 5 кезеңге 

бөлуге болады: 

1. АМФ және ГМФ дефосфорлануы –5’-нуклеотидаза ферменті . 

2. Аденозинде С6 тотығуы және дезаминденуі - дезаминаза ферменті. 

Нәтижесінде инозин түзіледі. 

3. Инозиннің (гипоксантин түзе отыра) және гуанозиннің (гуанин түзе 

отыра) рибозадан алыстауы және фосфорлануы –нуклеозидфосфорилаза 

ферменті. 

4. Пуринды сақинаның С2  тотығуы: гипоксантин бұл жағдайда ксантинге 

тотығады (ксантиноксидаза ферменті), гуанин ксантинге дейін дезаминденеді –

дезаминаза ферменті. 

5. Ксантиндегі С8 тотығуы және зәр қышқылының түзілуі – 

ксантиноксидаза ферменті. Зәр қышқылының шамамен 20% өттің құрамында 

ішек арқылы шығарылып, ішек микрофлорасы әсерінен көмірқышқыл газына 

және суға дейін ыдырайды. Қалған бөлігі бүйрек арқылы шығарылады. 

Пуринді негіздердің реутилизациясы – оларды қайта пайдалану процесі 

болып табылады. Ол әсіресе тез өсіп келе жатқан тіндерде (эмбриональды, ісік) 

маңызды рөл атқарады, себебі нуклеин қышқылдарының синтез процесі 

қарқынды жүріп жатады және бастапқы заттарды жоғалтуға жол берілмейді.  

А. Бірінші әдісінің мәні робозо-5-фосфатты адениннің, гуаниннің немесе 

гипоксантиннің бос негіздеріне қосу арқылы АМФ, ГМФ немесе ИМФ 

түзілуінде. Бұл реакцияны сәйкес фосфотрансферазалар жүзеге асырады. Оның 

мысалы ретінде гипоксантин-гуанин-фосфорибозил-трансфераза ферментінің 

әсерінен гипоксантин мен гуаниннің реутилизациясын қарастыруға болады. 

Рибозo-5-фосфаттың қайнар көзі ретінде фосфорибозилдифосфат 

пайдаланылады.  

Б. Екінші әдісінде пуринды рибонуклеозидалар және 

дезоксирибонуклеозидтер реутилизацияға ұшырайды. Бұл үшін топтық 

өзгешелік қасиеттері бар аденозинкиназа (аденозин, гуанозин, инозин және 

олардың дезоксиформалары үшін) және дезоксицитидинкиназа ферменттері 

пайдаланылады.  

Олай болса, пуринды нуклеотидтер метаболиттерінің алмасуы 

жасушалардың қызметін қамтамасыз ететін маңызды клеткаішілік процесс 

болып табылады. Сонымен қатар пуринды метаболизм ферменттері өзгешелік 

клеткаішілік модуляторлардың, атап айтқанда АМФ, аденозин, инозиннің, 

деңгейін бақылайды.   

1.1.2 Пуринді нуклеотидтер метаболиттері және ағзаның иммунды 

жағдайы 
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Жасушалар деңгейінде реттеуші механизм ретінде пуринды нуклеотидтер 

жүйесі және олардың туындылары (АТФ, АДФ, АМФ, аденозин, инозин, 

цАМФ) қызмет ететіні белгілі. Олардың құрамды бөліктері тек жүйке-бұлшық 

ет, секреторлы және физологиялық қызметтің ғана емес, сонымен қатар 

энергетикалық алмасу мен иммунды жүйенің модуляторлары және көпсалалы 

жасушаішілік реттеуші қызмет атқарады [21].  

Аденозин – синусты және атриовентрикулярлы түйіннің 

электрофизиологиялық қасиеттеріне әсер етеді. Кардиомиоциттердің үстіңгі 

қабатында орналасқан рецепторлармен әрекеттесе отыра, ол өзгешелік калий 

каналдарын белсендіреді. Шығарылатын калий тогының жоғарылауы 

мембраналық потенциалдың гиперполяризациясын тудырады және соның 

есебінен синусты түйіннің спонтанды деполяризациясын төмендетеді. 

Кардиомиоциттерде аденозинді рецепторлардың ынталандырылуы калий 

каналдарын белсендіреді және қорытынды шығарылатын К+-ток мембранады 

гиперполяризациялайды (автоматизм төмендейді) [22]. 

Сонымен қатар, аденозин мембраналық аденилатциклазаның белсенділігін 

тежейді, протеинкиназалардың ары қарайғы белсенділігінің тежелуі ритмды 

жүргізушілердің (If) жасушаларында енетін Са++-токтарының төмендеуін 

тудырады (АВ түйін арқылы өткізгіштік және автоматизм төмендейді). 

Ксантиндер аденозинмен оның рецепторларымен байланысу үшін бәсекелесіп, 

әсерін тежейді. Дипирамидол жасушалардың аденозинді пайдалануына және 

оның деградациясына кедергі келтіреді де, сол арқылы әсерін күшейтеді. 

Сонымен қатар, аденозин, аденилатциклазаның белсенділігін тежеу арқылы 

циклды АМФ-ң (цАМФ) жасушаішілік концентрациясын төмендетеді, соның 

салдарынан енетін пейсмекерлі ток және енетін кальцийлі ток төмендейді [23].  

Аденозиннің әсерінен аденозинді А1 рецепторлардың белсендірілуі 

катехоламиндердің бөлінуінің азаюына әкеледі, соның салдарынан жүрек 

жиырылуының төмендеуіне және Са++ иондарымен «жүктелуге» әкеледі. 

Сонымен қатар, аденозинді А2 рецепторлардың белсендірілуі коронарлы қан 

айналымының жоғарылауына ықпал етеді. Алайда, басқа да көптеген 

антиаритмиктер тәрізді, аденозиннің де бірқатар проаритмогенді әсері бар [24].  

Аденозиннің проаритмогенді әсері жүректе диенді конъюгаттардың және 

малонды диальдегидтің мөлшерінің жоғарылауымен қатар жүреді. Бұл 

құбылыс, аднозин мен инозиннің ксантиноксидазды реакцияда зәр қышқылына 

дейін ыдырауының оттегінің токсикалық формаларының (Н2О2 ,
•

2О ,
•ОН )  

жинақталуымен қатар жүруіне байланысты, ол формалардың пайда болуы 

липидтердің асқын тотығу процесінің күшеюін тудыруы мүмкін [25]. 

Аденозинді 50 мг/кг дозасында енгізу стероидогенезді күшейтеді, қанда 

кортикостероидты гормондардың деңгейін арттырады. Жүрекке жүктеме 

артқан кезде және катехоламиндердің мөлшері стресс салдарынан артқан кезде 

АТФ және креатинфосфат деңгейі төмендейді. Бұл 5`-нуклеотидазаның 

белсендірілуіне және АМФ-тан аденозиннің түзілуінің артуына әкеледі. Қанда 

оттегі деңгейінің төмендеуі миокардиоциттерде аденозин синтезін 
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ынталандырады, соның салдарынан оттегінің жеткізілуі, АТФ және 

креатинфосфат синтезі күшейеді. Бұл макроэргтердің деңгейінің артуы 5`-

нуклеотидазаны тежейді, аденозиннің бөлінуін төмендетеді [26,27].  

Аденозин — көптеген физиологиялық процестерге әсер етуші эндогенді 

пуринды нуклеозид болып табылады. Жасушалық белгілерді тасымалдау 

аденозинді рецепторлардың белгілі 4 түрі (A1, A2A, A2B, и A3) арқылы жүзеге 

асырылады, олардың құрамына G-ақуызбен байланысқан 7 трансмембранды 

рецепторлар кіреді. A2A және A2B рецепторлары Gάs байланысқан және 

аденилатциклазаның белсендіруге қатысады.  A1 и A3 аденозинді 

рецепторлары Gάi байланысқан, олар аденилатциклазды белсенділікті тежейді. 

Сонымен қатар A1 рецепторлары Gάo ақуызымен байланысқан және 

аденозиннің кальций өткізгіштігін тежейді. Ал A2B және A3 рецепторлары Gάq 

байланысқан және фосфолипазды белсенділікті ынталандырады. Қалыпты 

жағдайлардағы жасушалардың маңындағы аденозиннің жасушасыртындағы 

концентрациясы шамамен 300нМ құрайды. Алайда, жасушаның зақымдалуына 

(мысалы, қабынған және ишемиялық тіндердегі) жауап ретінде аденозиннің 

концентрациясы тез арада 600—1200 нМ артады. Олай болса, стресс және 

жарақат жағдайына жауап ретінде аденозин негізінен цитопротекторлы әсер 

көрсетеді, сол арқылы тіндерді зақымдалудан қорғайды. А2А рецепторларының 

белсендірілуі қабынуға қарсы әсер етеді [28,29,30].  

Аденозин G-ақуызбен байланысқан 4 рецепторға әсер етуші қабынуға 

қарсы күшті агент болып табылады. Зерттеулер көрсеткендей, қантты диабет 

модельденген тәжірибелік жануарларда аденозинді аяқ-қол жарасын емдеуге 

жергілікті қолдану тіндердің жарасының жазылуын жылдамдатады [31,32].  

Аденозинді күре тамырға жіберу – атриовентрикулярлы түйінде жүректің 

уақытша блокадасын тудырады. Бұл әсер аденилатциклазаны тежеуші және 

цАМФ концентрациясын төмендетуші А1 рецепторы арқылы беріледі, бұл өз 

кезегінде сырттан К+ иондарының ағынын күшейту арқылы жасушалардың 

гиперполяризациясына алып келеді [33,34].  

Аденозин – антиаритмиялық әсер көрсетеді (әсіресе, қарыншаүстілік 

тахиаритмияларда). AV-өткізгіштікті баяулатады,  AV-түйіннің рефрактерлігін 

арттырады,  AV –түйінге қозудың қайта ену жолына кедергі жасайды, синусты 

түйіннің автоматизмін төмендетеді. Сонымен қатар қан тамырларын кеңейтуші 

әсер етеді, артериалды гипотензияны тудырады [35,36].  

Жалпы, аденозиннің көптеген әсерлерінің пайда болуы өзгешелік 

аденозинді рецепторлардың белсендірілуіне байланысты. Әсер етуі – жедел 

түрде басталады. Өткізгіштің бұзылыстары, синусты брадикардия, тұрақсыз 

стенокардия, жүрек ақаулары, перикардит, гиповолемия, бронхиалды астмасы 

бар науқастарға аденозинді өте сақтықпен пайдаланады. Аденозинді 

пайдаланған кезде артериалды қысымды, жүрек қағысының жиілігін, ЭКГ 

бақылауын жүргізіп отыру қажет [37]. 

Аденозин миокардтың ишемияға және гипоксияға бейімделуінде маңызды 

рөл атқарады [38]. Жүрекке антиаритмиялық әсер көрсете отыра, аденозин   
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катехоламиндер индуцирлеген атриовентиркулярлы өткізгіштікті баяулатады. 

Жүректің -адренорецепторлары арқылы әсер ете отыра, аднозин кардиалды 

жиырылғыштықты төмендетеді. Аденозиннің A1- рецепторлары агонистерінің 

прекондиционирленуі тәуелді механизмнің A(2A) рецепторлары арқылы 

жасушалық иммунды жауапты тежейді [39,40].  

Жалпы аденозиннің иммунодепрессивті және цитотоксикалық әсеріне 

аденилатциклазды жүйенің де тікелей қатысы бар. Бірақ, цАМФ лимфоциттер 

қызметінің теріс те, оң да реттеуші бола алады. Бұл әсер цАМФ-тың иммунды 

жүйе жасушаларының түрлі компартменттеріндегі мөлшерінің, қызметтерінің 

өзгеруімен байланысты.  

Аденозин катехоламиндердің оң инотропты әсерін төмендетіп, 

протеинкиназаның және гликогенфосфорилазаның цАМФ-тәуелді 

белсендірілуін тежейді. Сонымен қатар аденозин жүрекке катехоламиндерге 

ұқсас әсер көрсетеді, бірақ сүт қышқылының түзілуіне әсер етпейді. Аденозинді  

50 мг/кг дозасында енгізу стероидогенезді күшейтіп, қанда кортикостероидты 

гормондардың деңгейін арттырады [41]. 

Аденозин иммунды процестерді реттеуге қатысады. Лимфоциттерде оның 

төмен концентрациясы жасушалардың жетілуін, пролиферациясын, 

дифференцияциясын, CD3 лимфоциттердің супрессорлы қызметін тежейді. Ал 

жоғары концентрациясы табиғи киллерлердің белсенділігін тежейді. Аденозин 

АТФ синтезіне ықпал етеді, антиаритмиялық және гипотензивті әсер көрсетеді, 

қан тамыларының тонусын, қан ұю процесін реттеуге қатысады [42].  

Иммунокомпетентті жасушалардың функциясын реттеуде пуринді 

нуклеотидтердің ішінде аднозин және цАМФ маңызды орын алады, алайда 

лимфоциттердегі және лейкоциттердегі олардың мөлшері өте төмен. Аденозин - 

5`-нуклеотидазаның әсерінен АМФ-тан синтезделеді.  

Аденозиннің ыдырауын аденозиндезаминаза қамтамасыз етеді, соның 

нәтижесінде инозин және аммиак түзіледі. Аденозиндезаминазаның 

белсенділігі, әсіресе, лимфоидты тіндерде басым болады. CD20+ 

лимфоциттермен салыстырғанда, ол Т-лифоциттерде 5-20 есе белсенді.   

Аденозиннің иммунодепрессивті және цитотоксикалық әсеріне 

аденилатциклазды жүйе де қатысады деп есептеледі. Бірақ, цАМФ 

лимфоциттердің қызметіне тек теріс қана емес, сонымен қатар оң реттеуші бола 

алады. Аденозин көптеген жасушаларда, соның ішінде иммунды жүйе 

жасушаларында, лимфоциттердің түрлі субпопуляцияларында цАМФ деңгейін 

арттырады [43].  

CD3+ лимфоциттерде аденозиннің әсерінен цАМФ деңгейінің артуы 

олардың ісік жасушаларына қарсы цитолитикалық қызметінің тежелуімен қатар 

жүреді. Лимфоциттерде цАМФ деңгейінің артуы ДНҚ синтезінің және 

нуклеотидтер синтезінің негізгі ферменті – фосфорибозилпирофосфаттың, 

лимфоциттер пролиферациясының төмендеуімен байланысты [44,45].  

Аденозин лимфоциттерде ДНҚ репликациясын тежейді, пуриндердің 

синтезін төмендетеді. Аденозинннің ингибиторлы белсенділігі лимфоциттерде 
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цАМФ деңгейінің артуымен реттеледі. Лимфоциттердің суспензиясына 0,01 –

ден 10 мкмоль-ға дейін қосылған аденозин цАМФ деңгейін 4 есе арттырады. 

Инозин, аденин, гуаниннің мұндай әсері жоқ.   

Пуринды нуклеотидтердің маңызы өте зор: олар жасушалық 

мембраналардың өткізгіштігіне, қан ұю процесіне, простагландиндердің 

бөлінуіне әсер етеді, сонымен қатар тотығу-тотықсыздану реакцияларына 

қатысады, НАД, НАДФ, ФАД коферменттерінің құрамына кіреді. Маңызды 

қызметтерінің қатарына нуклеин қышқылдарының синтезіне қатысуы, қан 

айналуын реттеуі, энергетикалық алмасуы процестеріне реттеуші әсері жатады 

[46].  

Жүрекке қосымша жүктеме артқанда немесе стресс кезінде 

катехоламиндердің артуында АТФ және креатинфосфат деңгейі төмендейді. 

Бұл өз кезегінде 5’-нуклеотидазаның белсендірілуіне және АМФ-тан 

аденозиннің түзілуінің артуына әкеледі [47].  

Қанда оттегі деңгейінің төмендеуі миокардиоциттердің аденозинді 

синтездеуін ынталандырады, ол артериолаларға жетіп, олардың дилатациясын 

тудырады, қан ағымын арттырады, сол арқылы оттегінің жеткізілуін, АТФ және 

креатинфосфат синтезінің күшеюін қамтамасыз етеді. Бұл макроэргтер 

деңгейінің артуы 5’-нуклеотидазаны ингибиторлайды, аденозиннің бөлінуін 

төмендетеді [48,49].  

Аденозиндезаминаза, АМФ-дезаминаза және 5’-нуклеотидаза ферменттері 

пуринды нуклеотидтердің метаболитикалық алмасуын қамтамасыз ете отыра, 

өзгешелік клеткаішілік модуляторлардың, атап айтқанда АМФ, аденозин, 

инозиннің, деңгейін бақылайды, аталған заттар түрлі жасушалардың, соның 

ішінде лимфоциттердің функционалды белсенділігін қадағалайды .   

Көптеген зерттеулер ағзаның түрлі жағдайларында иммунды жүйе 

қызметінің және жалпы адаптациялық синдромның дамуында аталған топтың 

ферменттерінің маңыздылығы жоғары екендігін көрсетті [50]. Лимфоциттерде 

бұл ферменттердің арасындағы тепе-теңдіктің бұзылуы иммунокомпетентті 

жасушалардың дисфункциясын және ары қарай түрлі иммунды жетіспеушілік 

жағдайларға әкеліп соғады. 

Лимфоциттердің қызметін қамтамасыз етуге қажетті пуринды метаболизм 

ферменттерінің бірі 5’-нуклеотидаза (5’-НТ) болып табылады, ол АМФ-тан 

аденозиннің, ИМФ-тан инозиннің, ГМФ-тан гуанозиннің түзілуін катализдейді. 

Лимфоциттерде 5’-нуклеотидаза белсенділігінің төмендеуі В-жасушалық 

иммунитеттің бұзылуына әкеледі. Бұдан басқа лимфоциттерде 

аденозиндезаминазаның (АДА) да маңызы зор, ол аденозиннің инозинге және 

дезоксиаденозиннің дезоксиинозинге дезаминденуін катализдейді. 

Аденозиндезаминазаның белсенділігінің төмендеуі иммунитеттің Т-жасушалық 

бөлімінің бұзылыстарына әкеледі және кейбір туа біткен және жүре пайда 

болған иммунды жетіспеушілік жағдайлардың дамуының басты себептері 

болып табылады [51].  
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1972-1975 жылдары иммунды жүйенің қалыпты жұмысын қамтамасыз 

етуде аденозиндезаминаза (АДА), пуриннуклеозидфосфорилаза (ПНФ) және 5’-

нуклеотидазаның қатысуымен жүретін пуринды нуклеотидтер алмасуының 

катаболитикалық процестерінің маңызды роль атқаратынын дәлелдейтін 

жұмыстар пайда болды. Бұл бағытта жүргізілген зерттеулер АДА, ПНФ және 

5’-нуклеотидазаның белсенділігі түрлі мүшелерден алынған лимфоциттерде 

ерекшеленетінін және Т-, В- немесе не-Т, не-В жасушалық популяцияға 

қатысына, сонымен қатар жетілу деңгейіне байланысты екендігін көрсетті. 

Цитоплазматикалық ферменттер АДА және ПНФ пуринды нуклеотидтер 

алмасуының аралық өнімдері болып табылатын аденозиннің және 

дезоксиаденозиннің деградативті алмасуының кезеңдерін катализдейді. 

Мембраналық 5’-нуклеотидаза экстраклеткалық АМФ-ты аденозинге дейін 

дефосфорлайды, ол жасуша ішіне жеңіл тасымалданады [52].  

Олай болса, аталған ферменттер аденозин және дезоксиаденозин тәрізді 

пуринды алмасу метаболиттерінің жасушаішілік тепе-теңдігін сақтап тұруға 

қатысады, өйткені аденозин және дезоксиаденозиннің жоғары концентрациясы 

лимфа жасушаларына цитостатикалық және цитологиялық әсер етеді. Лимфа 

жасушаларындағы пуринды алмасудың ерекшеліктерін сипаттайтын маңызды 

көрсеткіштердің бірі АДА және ПНФ белсенділіктерінің арасындағы қатынас 

болып табылады. АДА, НПФ және 5’-нуклеотидазаның белсенділігі 

лимфоциттердің Т-, В-, және «нуль»-жасушалық популяцияларында әртүрлі 

болатыны белгілі. Егер біріншісінде АДА белсенділігі жоғары болса, 

екіншісінде 5’-нуклеотидазаның белсенділігі жоғары болады. Сондықтан 

қалыпты периериялық лимфоциттерде АДА белсенділігі Т-жасушалардың 

мөлшерімен анықталса, 5’-нуклеотидазаның белсенділігі CD20+ лимфоциттерге 

байланысты болады [53,54].  

Пуринды қосылыстар түрлі биохимиялық процестерге және реттеуші 

реакцияларға кеңінен қатысады. Олар жасушалардың функционалды 

белсенділігіне де үлкен әсер етеді. Жасушалық және гуморальды иммунитеттің 

негізінде лимфоциттердің түрлі субпопуляцияларында нуклеотидті алмасу 

ферменттері белсенділігінің өзгерістері жататыны белгілі. Лейкоциттерде және 

лимфоциттерде пуринды нуклеотидтердің – аденозин мен АМФ-төмен болуына 

қарамастан, олар иммунитетке жауапты жсушалардың қызметін реттеуде үлкен 

роль атқарады. 

АТФ-тан цАМФ синтезі аденилатциклаза ферментімен катализденеді, ал 

цАМФ-тың АМФ-қа айналуын фосфодиэстераза ферменті қамтамасыз етеді. 

Аденозин АМФ-тан 5' –нуклеотидаза ферментінің әсерінен синтезделеді. 

Аденозиннің ыдырауын аденозиндезаминаза қамтамсыз етеді, бұл инозиннің 

және аммиактың түзілуіне әкеледі. Аденозиндезаминазаның белсенділігі лимфа 

тіндерінде неғұрлым жоғары. CD3лимфоциттерде ол CD20+ лимфоциттерге 

қарағанда 5-20 есе белсенді. Лимфоциттерде аднозин ДНҚ репликациясын 

тежейді, пуриндер синтезін төмендетеді. Wolberg G. (1975) пікірі бойынша 

аденозин цитолиздің ингибиторы болып табылады. Оның ингибиторлық 
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белсенділігі лимфоциттердегі цАМФ деңгейінің артуымен реттеліп отырады. 

Негізі, аденозин аденилатциклазаның белсендірілуіне әкелетін өзгешелік 

мембраналық рецепторлармен әрекеттесу нәтижесінде циркуляциядағы 

лимфоциттерде цАМФ деңгейін арттырады. Аденозин көптеген жасушаларда, 

соның ішінде иммунды жүйе жасушаларында цАМФ деңгейін арттырады 

[55,56].  

CD3 лимфоциттерде аденозиннің әсерінен цАМФ деңгейінің артуы обыр 

жасушаларына қарсы цитолитикалық қызметтің тежелуімен қатар жүреді. 

Лимфоциттерде цАМФ деңгейінің артуы ДНҚ және нуклеотидтер синтезінің 

басты субстраты - фосфорибозил-пирофосфаттың төмендеуіне, лимфоциттер 

пролиферациясының азаюына әкеледі.  

Олай болса, аденозиннің иммунодепрессивті және цитолитикалық әсеріне 

аденилатциклазды жүйенің де тікелей қатысы бар. Алайда цАМФ лимфоциттер 

қызметіне теріс те, оң да реттуші әсер көрсетеді. цАМФ қарама-қарсы әсері 

оның лимфоциттердің және басқа да жасушалардың биологиялық қасиеттерін 

қамтамасыз ететін иммунды жүйе жасушаларының түрлі компартменттеріндегі 

(ядро, митохондриялар, цитозоль және т.б.) құрамының өзгерістеріне, осы 

компартменттердің қызметіне байланысты. цАМФ пламатикалық 

мембраналардағы гистосәйкестік антигендерінің экспрессиясына әсер етеді 

[57].  

Көптеген зерттеулер протеинкиназа мен гликогенфосфорилазаның цАМФ-

тәуелді белсенділігін тежей отыра аденозиннің катехоламиндердің оң 

инотропты әсерін төмендететінін көрсетті. Жүрекке жүктеме артқанда немесе 

стресс жағдайында катехоламиндердің мөлшерден тыс бөлінуі АТФ және 

креатинфосфаттың деңгейін төмендетеді. Бұл 5’-нуклеотидазаның 

белсендірілуіне және АМФ-тан аденозиннің түзілуінің артуына әкеледі [58].  

Сондықтан пуринды нуклеотидтер иммунды жүйенің жекелеген 

жасушаларын реттеуге қатысып қана қоймай, сонымен қатар басқа да 

жасушалар, тіндер және мүшелердің адаптациялық механизмдерін қамтамасыз 

етеді.  

Жасушалық және гуморальды иммунитеттің негізін лимфоциттердің түрлі 

субпопуляциясындағы нуклеотидті алмасу ферменттері белсенділігінің өзгеруі 

құрайтыны белгілі [59].  

Пуринды нуклеотидтер АМФ және ГМФ биоэнергетикалық процестерде 

негізгі басты орын алады, олар нуклеин қышқылдарының құрылымдық 

компоненттері болып табылады, коферменттердің құрамына енеді.  

Лимфоциттерде аденозиннің деңгейін бақылаушы ферменттер 

белсенділігінің бұзылыстары көптеген иммундыжетіспеушілік жағдайларға 

себеп болады, атап айтқанда АДА жетіспеушілігі Т- және В-лимфоциттердің 

қызметі бұзылуымен және мөлшері төмендеуімен, сонымен қатар CD3 

лимфоциттердің қызметі бұзылуымен сипатталатын ауыр 

иммундыжетіспеушілік жағдайға әкеп соғады [60]. Олай болса, пуринды 

нуклеотидтер жүйесі иммунды жасушаларға реттеуші әсер етеді және 
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адаптациялық иммунды механизмдерді қамтамасыз етеді.  

Пуринды нуклеотидтер алмасуының, атап айтқанда  аденилды 

метаболизмнің басты ферменттеріне АМФ-дезаминаза, 5’-нуклеотидаза және 

аденозиндезаминаза жатады.  

Пуринды нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің белсенділігі 

адаптациялық процестердің дамуында зор мәні бар және түрлі патологиялық 

әсер салдарынан өзгеруі мүмкін. Бірқатар зерттеулер көрсеткендей, пуринды 

нуклеотидетр метаболизмі ферменттерінің белсенділігін зерттеу көптеген 

аурулардың патогенезінің жекелеген бөлімдерін иммунобиохимиялық тұрғыдан  

түсіндіруге мүмкіндік беретін өзекті, келешегі мол ғылымның саласы болып 

табылады [61].  

Аденозиндезаминаза, АМФ-дезаминаза және 5’-нуклеотидаза 

жасушаларда АМФ, аденозин, ИМФ және инозин деңгейін бақылап отырады, 

оларға түрлі жасушалардың, соның ішінде лимфоциттердің, функционалды 

белсенділігі тікелей тәуелді. Сонымен қатар, аденозиндезаминазаның, 5’ – 

нуклеотидазаның белсенділігі иммунды жүйенің қалыпты қызметін қамтамасыз 

етуде үлкен мәні бар [62]. 

Лимфоциттерде аденозиннің деңгейін бақылаушы ферменттердің 

белсенділігінің бұзылыстары бірқатар иммунды жетіспеушілік жағдайларға 

әкеледі, атап айтқанда, аденозиннің жетіспеушілігі Т және В лимфоциттердің 

мөлшерінің төмендеуі және қызметінің бұзылыстарымен сипатталатын ауыр 

иммунды жетіспеушілік жағдайға; 5’-нуклеотидазаның жетіспеушілігі CD20+ 

лимфоциттердің қызметі қалыпты, ал CD3 лимфоциттердің қызметі 

бұзылуымен сипатталатын жеңіл иммунды жетіспеушілікке әкеледі [63].  

Пуринды нуклеотидтер жүйесіне байланысты иммунды жасушаларға 

реттеуші әсер көрсетіліп, стресс жағдайында иммунды адаптация механизмдері 

қамтамасыз етіледі. АМФ-дезаминазаның АМФD1 генінің мутациясы кезінде 

адамның төзімділігі төмендейді. Қаңқа бұлшық еттерінде АМФ-дезаминазаның 

белсенділігі төмен болатын адамдардың орташа дене жүктемесі кезінде 

әлсіздігі, тез шаршауы немесе бұлшық еттің тартылып қалуы байқалады. 

Пуринды және пиримидинді нуклеотидтер метаболизмі күрделі көп сатылы 

ферментативті реакциялардан тұрады, олардың аралық субстарттары нуклеин 

алмасуын кері байланыс бойынша реттеп қана қоймай, сонымен қатар 

биомолекулалардың алмасуында басты реттеуші қызмет атқарады. Сондықтан 

да бұл сала зерттеушілердің аса қызығушылығын тудырып отыр [64].    

Аденозиндезаминаза (АДА) және пуриннуклеозидфосфорилаза (ПНФ) 

ферменттерінің ақауы гипоксантиннің түзілуін тежеп, тіндерде АТФ-ң 

жинақталуына әкеледі, бұл белгісіз себептермен Т-жасушалардың жетілуін 

тежейді. Сонымен қатар зерттеулер көрсеткендей, қалыпты перифериялық 

лимфоциттердің аралас популяцияларында аденозиндезаминазаның 

белсенділігі Т-жасушалардың мөлшерімен анықталса, ал  5’ – нуклеотидазаның 

белсенділігі CD20+ лимфоциттерге байланысты. Созылмалы лейкозбен 

ауыратын науқастардың лимфоциттерінде аденозиндезаминаза, 
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пиридинуклеозидфосфорилаза және 5’ – нуклеотидазаның күрт төмендеуі, 

пуринды нуклеотидтердің ыдырау процестерінің баяулауын көрсетеді және 

лимфоидты жасушалар үшін токсикалық әсері бар аденозин мен 

дезоксиаденозиннің метаболиттерінің жинақталуына ықпал етеді, олар өз 

кезегінде лимфодидты жасушаларға цитостатикалық және цитолитикалық әсер 

көрсетеді.   

Пуринды қосылыстардың, аденозиннің және оның фосфорлы 

туындыларының (аденинді нуклеотидтердің) иммунотропты белсенділігі 

ерекше назар аударуды қажет етеді. Бұл қосылыстардың маңызы-барлық тірі 

жүйелердің тіршілігіне қажетті энергияны түзуі және басқа түрге айналдыруы 

болып табылады. Аденозиннің қосылыстары барлық жасушаларда болады.  

Жасушаларда пуринды нуклеотидтердің деңгейіне әсер етуші ферменттер 

АТФ-аза, АМФ-дезаминаза, 5’-нуклеотидаза, аденозиндезаминаза, 

аденилатциклаза болып табылады. Нейрогенді стресс кезінде көк бауырдың 

лимфоциттерінде пуринды алмасу ферменттері белсенділігінің өзгеруіне 

байланысты аденозин жинақталуы мүмкін, ол лимфоциттер қызметінің 

тежелуіне әкеп соғады. Қан плазмасына тән өзгерістердің бірі пуринды 

алмасудың басқа да ферменттерінің тұрақты емес өзгерістері орын алған кезде 

АМФ-дезаминаза және 5’-нуклеотидазаның белсенділігінің артуы болып 

табылады. Бұл жағдай әсіресе нейрогенді стресс кезінде орын алады [65].   

Қорыта айтқанда, пуриннуклеотидті цикл ферменттерінің иммунитетке 

әсері биохимия саласының әлі де зерттеуді қажет ететін өзекті, күрделі саласы 

болып табылады.  

 

1.1.3 Пуринды нуклеотидтер метаболиттері және антиоксидантты 

қорғаныс жүйесі  

Антиоксидантты ферменттер ғылыми зерттеулерде және күнделікті өмірде 

жасушалардың, тіндердің және организмдердің денсаулығына ықпал ететін 

метаболизмнің негізгі агенттері ретінде жиі талқыланады. 

Ағзаның антиоксидантты қорғаныс жүйесі антиперекисті ферменттер тобы 

арқылы көрінеді. Оларға: 

а) жоғары белсенділігі бар супероксидті анионның (О2-) анағұрлым 

белсенділігі төмен тотықтырғыш – сутегінің асқын тотығына (Н2O2) айналуын 

катализдейтін супероксиддисмутаза;  

б) тотықсызданған глутатион және май қышқылдарының 

гидроперекистерінің арасындағы реакцияны катализдейтін және оларды май 

оксиқышқылдарына айналдыру арқылы залалсыздандыратын 

глутатионпероксидаза жатады.  

Тотыққан глутатион пентозофосфатты циклда түзілген НАДФН пайдалана 

отыра глутатионредуктаза арқылы тотықсызданады; в) Н2О2 ыдырататын 

каталаза және пероксидаза жатады [66,67].  

Глутатионды антиоксидантты жүйе ағзаның барлық тіндері мен 

жасушалары үшін қажет болып табылады [68,69]. Ол қалыпты физиологиялық 
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концентрацияда төмен стационарлы деңгейде бос радикалды тотығу 

процестерін тұрақтандырады. Қалыпты кезде антиоксидантты жүйе 

ферменттерінің шығындалуы және қалпына келтірілуі қатаң бақылауда болады. 

СОД (супероксиддисмутаза) ағзаны супероксидті радикалдардың (О2-) 

зақымдаушы әсерінен қорғайды. Сутегінің асқын тотығының зақымдаушы 

әсерінен қорғауды глутатиопероксидаза жүзеге асырады. Оның биологиялық 

мәні - сутегінің асқын тотығуын ыдырату болып табылады. Аталған ферменттің 

әсер ету механизмі оның құрамында кофермент ретінде глутатионның 

тотықсызданған түрінің болуымен анықталады [70].   

Б.Ф. Керимов және С.А. Алиев [71] зерттеулері стресс жағдайында жүйке 

жасушаларының глутатионды қорғау процестері белокты SH –топтарының 

мөлшерінің өзгеруімен тығыз байланысты екенін көрсетті. Бос радикалдар 

сульфгидрильді топтарды тотықтырады да, жүйке жасушаларының 

құрылымдық-функционалды өзгерістерінің туындауына әкеледі. Бұл 

гипоталамуста, сенсомоторлы, лимбикалық және орбитальды аймақта ГП 

(глутатионпероксидазаның) бейімделгіш сипаттағы белсендірілуіне әкеледі. 

Созылмалы стресс кезінде аталған фермент белсенділігі толығымен тежеледі. 

Оны тотықсызданған глутатион қорының таусылуымен және селеннің 

метаболитикалық белсенділігінің клеткадағы концентрациясының 

төмендеуімен бйланыстыруға болады.  

Клеткадағы редокс-потенциалды тұрақтандырушы глутатионредуктазаның 

белсенділігі қалыпты адаптациялық қор кезінде шамалы өзгерістерге 

ұшырайды. Бұл фермент бірқатар биохимиялық өзгерістер арқылы өзімен 

түйіндес Гл-6-ФДГ (глюкозо-6 фосфатдегидрогеназамен) бірге тотыққан 

глутатионды тотықсыздандырады. Осы механизмге байланысты ми тіндерінде 

Г-SH/ Г-S-S-Г қатынасы өте жоғары деңгейде болады -100/3, ол жүйке жүйесін 

бос радикалды тотығудан қорғап тұрады. Супероксидті анион-радикал  

молекулаға бір электронның қосылуы нәтижесінде түзіледі, оның электронды 

қабылдау және беру қасиеті бар, соған байланысты О2- тотықтырғыш және 

тотықсыздандырғыш бола алады. Оның нысаналары ретінде органикалық 

молекулалар - катехоламиндер, төменмолекулярлы тиолдар, аскорбат, 

тетрагидропротеиндерді атауға болады. Қышқыл ортада ол анағұрлым белсенді 

тотықтырғыш гидропероксильді радикалды Н2О- түзе алады [72].  

Гидроксил-радикал жасушаның кез-келген затын тотықтыруға қабілетті. 

Тіндерде оттегінің белсенді түрлерінің концентрациясы жоғары емес және 10-

8—10-11 М құрайды. Оттегінің белсенді түрлері белоктардың, ДНҚ-ң 

органикалық гидропероксидтердің (ROOH) түзілуін тудырады. Бұл процесс 

перекисті тотығу деп аталады [73].   

Зат алмасу барысында гидропероксидтер түрлі тотыққан қосылыстарға – 

спирттерге, альдегидтерге айнала алады. Мысалы, липидтердің перекисті 

тотығуы кезінде қанықпаған май қышқылдарының мөлшері төмендейді, май 

қышқылдарының түрлі туындылары түзіледі. Жасушада оттегінің белсенді 

түрлерінің түзілуі үнемі болып тұрады және әдеттегі метаболитикалық процесс 
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болып табылады. Оттегінің белсенді түрлері түрлі қорғаныс реакцияларына 

қатысады, мысалы, патогендер әсер еткенде, сонымен қатар белгіні 

тасымалдаушы екіншілік делдалдар қызметін атқарады. Алайда, түрлі 

жағымсыз әсер салдарынан оттегінің белсенді түрлерінің мөлшерден тыс 

жинақталуы байқалады, бұл қатерлі функционалды бұзылыстарға әкелуі 

мүмкін, өйткені, жасушалардың түрлі компоненттері зақымдалады. Оның 

мысалы ретінде биологиялық мембраналардың липидтерінің пероксидті 

тотығуын қарастыруға болады, ол өз кезегінде олардың құрылымының 

бұзылуына және өткізгіштігінің артуына әкеп соғады. Оттегінің белсенді 

түрлері нуклеотидтердің және нуклеин қышқылдарының модификациясын 

тудырады, жасушалардың бөлінуі тежеледі [74].    

Жоғарыда аталған зақымдаушы әсерден жасушаның қорғанысы 

антиоксидантты жүйе жұмысы қамтамасыз етеді. Негізгі әдісі - оттегінің 

белсенді түрлерінің инактивациясы. Бұл арнайы ферменттер: 

супероксиддисмутаза, каталаза және пероксидазалардың көмегімен жүзеге 

асырылады [75].  

Супероксиддисмутаза (СОД) — табиғатта кең таралған фермент болып 

табылады. СОД белсенді орталығында металл иондары бар (мыс, темір, цинк). 

Айталық, митохондрияларда Мп СОД, хлоропластарда — Fe СОД, 

цитоплазмада және пероксисомаларда — Cu-Zn СОД болады. СОД барлық 

аэробты ағзаларда бар және супероксидті радикалдарды тиімді алыстатуға 

пайдаланылады. СОД екі анион-радикалдардың сутегінің асқын тотығына 

(Н202 ) және молекулярлы оттегіге айналуын катализдейді [76]. 

Каталаза сутегінің асқын тотығын су және молекулярлы оттегін түзе отыра 

ыдыратады, ал пероксидазалар сутегінің асқын тотығын арнайы 

субстраттармен, айталық глутатионмен, суға дейін тотықсыздандырады [77,78].  

Глютатионның маңызы ерекше, өйткені ол сутегінің асқын тотығын, 

гидропероксидтерді тотықсыздандырады, сонымен қатар екіншілік 

метаболиттерді залалсыздандырады. Глютатион-тәуелді ферменттер 

жасушаның барлық бөліктерінде, мысалы, ядрода, митохондрияларда, 

эндоплазматикалық торда болады [79].   

Тіндер мен жасушалардың оттегінің токсикалық метаболиттерінен қорғану 

жүйесін шартты түрде екіге бөлуге болады: физиологиялық (жасушаларға 

оттегінің тасымалдануын және жеткізілуін реттеуші механизмдер) және 

биохимиялық (ағзаның антиоксидантты жүйесі, яғни радикалды тотығу 

процестерінің белсенділігін төмендетуші химиялық қосылыстар тобы) [80]. 

Физиологиялық компонент жасушаларға оттегінің тасымалдау 

қарқындылығы мен метаболитикалық процестердің арасындағы тепе-теңдікті 

қамтамасыз етеді. Биохимиялық компонент шартты түрде өзгешелік және 

өзгешелік емес деп екі топқа бөлінеді: өзгешелік – түзілген оттегінің белсенді 

түрлерін және олардың ары қарай айналу өнімдерін ыдыратуға бағытталған; 

өзгешелік емес – тотығу-тотықсыздану реакциялары барысында оттегінің 
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белсенді түрлерінің генерациясын және электрондардың жоғалтпауын 

қамтамасыз етеді [81]. 

Өзгешелік антиоксидантты жүйе: Өзгешелік ферментті жүйелерден және 

ферментті емес қосылыстардан тұрады. Өзгешелік ферментті жүйелер. 

Өзгешелік ферментті жүйелерге супероксиддисмутаза, каталаза, 

глутатионтәуелді пероксидазалар және трансферазалар жатады. Ферменттердің 

бұл тобы бос радикалдарды ыдыратушы қабілетке ие, сонымен қатар 

гидропероксидтерді радикалды емес жолмен ыдыратуға қатысады. Бұлардың 

жоғары таңдамалылық қасиеті бар, белгілі-бір радикалдарға ғана әсер етеді, 

жасушалық және мүшелік өзгешелк қаситтері бар.  

Супероксиддисмутаза (СОД) – антиоксидантты қорғаудың негізгі 

ферменті, ол екі анион-радикалдардың сутегінің асқын тотығына (Н202 ) және 

молекулярлы оттегіге айналуын қамтамасыз етеді. СОД белсенді орталығында 

металл иондары бар (мыс, темір, цинк). Аталған ферменттің негізгі орны-

цитозоль. СОД температура әсеріне, протеазалар, денатурациялаушы 

агенттердің әсеріне тұрақты, рН оптимумы және каталитикалық белсенділігі 

өте кең аймақта [82].  

Каталаза – сутегінің асқын тотығын су және молекулярлы оттегін түзе 

отыра ыдыратады, молекулярлы салмағы өте жоғары болғандықтан жасушалық 

мембрана арқылы өте алмайды [83].  

Аталған ферменттер тізбекті реакция барысында пайда болатын липидті 

пероксидтерге қатысты белсенділігі әлсіз. Сондықтан бұл заттардың ыдырауын 

глутатион ферментті жүйесі қамтамасыз етеді.   

Глутатион ферменттерінің жүйесі: 

- құрамында селен бар глутатионпероксидаза – цитозольда және 

митохондрияларда орналасқан, липидтердің гидрофильді гидропероксидтерін 

тиімді ыдыратады, ақуызды және нуклеин қышқылды табиғаты бар 

пероксидтерді тотықсыздандырады.  

- глутатионтрансфераза – жасушаның цитозолінде орналасқан, сутегінің 

асқын тотығымен әрекеттеспейді, мононуклеотидтер мен ДНҚ 

гидропероксидтерін тотықсыздандырады.  

- глутатионредуктаза – тотықсызданған глутатионның пулын қалпына 

келтіреді, сол арқылы глутатионтәуелді ферменттердің қалыпты жұмысын 

қамтамасыз етеді [84].  

Соңғы кезге дейін зерттеушілер назары оттегінің белсенді түрлерінің 

артық мөлшерінің зақымдаушы әсері, түрлі патологиялардың дамуындағы мәні 

және бос радикалды процестердің жоғары деңгейін түзету мақсатында 

антиоксиданттарды қолдануға ауып келген. Алайда оттегінің белсенді 

түрлерінің мәні мұнымен шектеліп қоймайды. Өйткені оттегінің белсенді 

түрлерінің түзілуі және осыған байланысты метаболитикалық жолдар 

патологиядан тыс, ағзаның қалыпты қызмет етуінде де жүреді. Қалыпты 

жағдайда митохондрияларда тотығу фосфорлану кезінде молекулярлы оттегінің 

шамамен 5 % -ы оттегінің белсенді түрлеріне айналады [85]. Түзілген О2- және 
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Н2О2 физиологиялық жағдайларда супероксиддисмутазаның және  

глутатионпероксидазаның марганцты изоформаларымен метаболизмге 

ұшырайды, соның нәтижесінде олардың концентрациясы өте төмен деңгейде 

қалып отырады. Молекулалық оттегі ағзадағы бақыланбайтын химиялық 

процестерге өздігінен түспейді,  оның белсендірілуі үшін ферменттік процестер 

– басты ферменттер: оксидазалар мен оксигеназалар болуы қажет. Алайда бұл 

ферменттердің каталитикалық орталықтарында оттегі соңғы қосылыстарға 

дейін ыдырайды, сол арқылы ол жасушаның органикалық 

макромолекулаларына зиян келтірмейді. Жасушалар үшін зақымдаушы агент – 

ағзадағы бірқатар физикалық-химиялық процестерде пайда болатын оттегінің 

белсенді түрлері (ОБТ) болып табылады. Оттегінің белсенді түрлерінің пайда 

болуның негізгі механизмдері митохондриялардағы электрон тасымалдаушы 

тізбектің қызметі бұзылуына, сонымен қатар дегидрогеназалардың қасиеті, 

тотығу фосфорлану жағдайы өзгеруіне байланысты болады. Оттегінің 

токсикалық бос радикалды түрлерінің түзілуін алдын алу әдістерінің бірі 

митохондриялар мембранасы арқылы протондардың (Н+) ағылу механизмі 

болып табылады [86].   

Н+ иондарының ағылуы О2- төмен деңгейде ұстап тұруды қамтамасыз етуші 

басты механизм. Митохондрияларда оттегінің белсенді түрлерінің түзілуі 

ишемия кезінде тыныс алу тізбегі арқылы электрондарды тасымалдау қызметі 

бұзылғанда, гипоксия, реоксигенация, ағзаның қартаюы кезінде жоғарылайды  

[87]. Қалыпты жағдайда микросомальды монооксигеназалар жүйесі оттегінің 

белсенді түрлерін өндірмейді, өйткені монооксидазалар комплексінде оттегі 

екіэлектронды тотықсыздану жолымен белсендіріледі де, бос радикалдар 

түзілмейді немесе комплекстен бөлінбейді. Екіншіден, монооксидазды 

комплексте ферментті және ферментті емес антиоксиданттар, атап айтқанда 

супероксиддисмутаза, каталаза, глутатионпероксидаза, альфа-токоферол, 

глутатион және басқалары болады. Комплекстің бүлінуі кезінде, мысалы, 

стерсс, қарқынды дене жүктемесі жағдайында комплекстің компоненттері 

микросомальды мембрананың полиқанықпаған май қышқылдарын 

тотықтырып, тотығудың реактивті өнімдері түзіледі. 

Гипоксия жағдайында оттегінің белсенді формаларының түзілуі үшін 

бірқатар қосымша механизмдер қажет. Оған супероксидті радикалдың түзілуіне 

әкелетін ксантиноксидазды жүйенің белсендірілуі жатады, бұл процесс 

ишемиялық және гипоксиялық жағдайларда байқалады. Жасушалардың және 

тіндердің антиоксидантты гомеостазын тұрақтандыруда глутатионның, оның 

ішінде тотықсызданған түрінің мәні өте зор [88].    

Тотықсызданған глутатион қорының таусылуы жасушаларда патологиялық 

процестердің даму қаупін арттырады, бұл процестер метаболизмнің 

залалсыздандырылмаған өнімдерінің, токсикалық радикалдардың – оттегінің 

белсенді түрлерінің жинақталуы нәтижесінде қалыптасады. Глутатионның 

каталитикалық редокс-жүйесінің өзара байланысының бұзылыстары, соның 

нәтижесінде туындаған глутатионға тәуелді ферменттер белсенділігінің 
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әрбағытты өзгерістері және антиоксидантты жүйенің ұзақ жүктемесі оғзаның 

антиоксидантты статусының төмендеуіне әкеледі [89].    

Көптеген эндокринді аурулардың дамуының патогенетикалық маңызды 

бөлігі - оттегінің белсенді түрлерінің токсикалық әсері болып табылады, ол бос 

радикалды тотығу қарқындылығы мен антиоксидантты қорғаныстың 

белсенділігі арасындағы тепе-теңдіктің бұзылуымен байланысты. 

Глутатионпероксидаза және глутатионредуктаза липопироксиданттардың және 

сутегінің асқын тотығының детоксикациясын қамтамасыз етеді. Көптеген 

зерттеулер глутатионпероксидаза және глутатионредуктазаның белсенділігі бос 

радикалды тотығу қарқындылығына жауап ретінде ағзаның қорғаныс 

реакциясы екендігін көрсетті [90].  

Тотығу стресі жағдайында артық мөлшерде түзілетін және жасушалық 

құрылымдарды зақымдайтын оттегінің белсенді түрлері (ОБТ) адамның 

көптеген ауруларының патогенезінде және канцерогенездің инициациясында 

маңызды роль атқарады [91-94]. Соңғысы оттегінің белсенді түрлерінің ДНҚ 

тотығушы зақымдалуының пайда болуына, соның нәтижесінде гендерде 

мутациялардың дамуына әкелуі мүмкін. Соған байланысты, жасушаларда ОБТ 

деңгейін төмендетуші антиоксидантты қосылыстардың негізінде тотығушы 

стресске байланысты туындаған түрлі патологиялық жағдайларды емдеу үшін 

және онкологиялық аурулардың алдын-алу үшін дәрілік заттар жасалады.  

Тірі ағзалардың жасушалары мен тіндерінің функционалды белсенділігін 

реттеуде тиолдисульфидті жүйесіндегі тотығу-тотықсыздану жағдайы 

тербелістерінің рөлі туралы көптеген мәліметтер жинақталған [95]. Глутатион 

өте күшті антиоксиданттардың бірі болып табылады, ол жасушалардағы бос 

радикалдардың негізгі «жинаушысы», ол басқа антиоксиданттардың (С 

витамині, Е витамині және бетакаротин) белсенді формаларын 

тотықсыздандыруға қабілетті. 

Тиолды топтар дисульфидтерді, сульфендерді, сульфиндерді немесе 

сульфоқышқылдарын түзе отыра, оңай тотығады. Алайда дитиолдардың ерекше 

тотығу-тотықсыздану жүйесін қалыптастыру мүмкіндігінің болуы маңызды 

биологиялық рөл атқарады. Екі тиолды топтың жұмсақ тотығу нәтижесінде 

дисульфидті байланыстың түзілу феномені және дисульфидті байланыстың 

тотықсызданушы ыдырауы салдарынан осы SH-топтың әрі қарайғы 

регенерациясы ерекше тотығу-тотықсызданушы тиолдисульфидті жүйенің бар 

екенін дәлелдейді, бұл жүйенің қызмет етуі тиолдисульфидті тепе-теңдіктің 

тербелістерімен қатар жүреді [96]. 

Редокс-тәуелді тиолды белоктардың қатарына көптеген ферменттер, 

жасушалық мембаран ферменттері, бұлшық ет тінінің жиырылғыш белоктары, 

жасушалық бөліну және гендік экспрессия белоктары, рецепторлы және 

сигналды белоктар, сонымен қатар өзгешелік қызметтер атқаратын көптеген 

белоктар жатады.  

Бірқатар ферменттердің белсенді орталықтарының құрамына ене отыра, 

SH-топтар олардың каталитикалық әсеріне, субстраттарды, коферменттерді 
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және металдар иондарын байланыстыруға қатысады. Өзгешелік реагенттердің 

әсерінен SH-топтардың тежелуі көптеген ферменттердің белсенділігін 

жартылай немесе толық тежелуін тудырады.  

Белоктардың тиолды топтарының реакциялық қабілеттілігіне кез-келген 

сыртқы фактор әсер етеді, мысалы, гормональды, ол конформациялық 

өзгерістер тудырады. Дисульфидті байланыстардың ыдырауы белоктардың 

нативті құрылымының бұзылуына және олардың биологиялық белсенділігін 

жоғалтуына әкеледі. Тиолдисульфидті жүйенің өзгеруіне тудыратын, өзінің 

табиғаты бойынша әртүрлі болатын химиялық, физикалық және биологиялық 

агенттер, биохимиялық және физиологиялық процестерге тура әсер көрсетеді, 

ол процестер редокс-жүйенің функционалды жағдайына байланысты болады 

[97,98].  

Олай болса, тәжірибелік жануарлардың ағзасындағы тотығу-тотықсыздану 

процестерінің жағдайын антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің 

белсенділігін зерттеусіз жүргізу мүмкін емес. Барлық мүшелер мен тіндердің 

функционалды белсенділігі ағзадағы алмасу процестерінің қарқындылығына, 

соның ішінде глутатионды антиоксидантты жүйеге де тығыз байланысты.  

 

1.2 Селективті 1-адреноблокатордың ағзадағы мәні 

Бета-адреноблокаторлар жүрек-қан тамырлары ауруларын емдеуде 

маңызды рөл атқарады және антиангинальды, антиаритмиялық және 

гипотензивті препараттар ретінде кеңінен қолданылады [99,100]. Басым 

антиангинальды әсеріне байланысты бета-адреноблокаторлар барлық 

функционалды кластағы тұрақты стенокардияларды емдеу үшін 

пайдаланылады. Сонымен қатар бұл препарттардың жүректің ишемиялық 

ауруларының жедел түрлерін емдеудегі тиімділігі де дәлелденген. Бета-

адреноблокаторлар гипотензивті және антиаритмиялық әсер көрсететіндіктен, 

оларды артериалды гипертензияларды, жүрек ырғағының әртүрлі 

бұзылыстарын, жүрек жиырылуының жиілігін бақылау үшін қолданады. Бета-

адренорецепторларды тежеудің оң әсері созылмалы жүрек жетіспеушілігі бар 

науқастарда да дәлелденген. Мұндай науқастарда бета-адреноблокаторлар 

гемодинамиканың жақсаруына ықпал етеді [101,102].    

Бета-адреноблокаторлар миокардтың, қан тамырларының және басқа 

мүшелер мен тіндердің бета-адренорецепторларының бәсекелес блокадасын 

тудырады. Миокардтың бета1-адренорецепторларының блокадасы миокардтың 

жиырылғыштығын және жүрек соғысының жиілігін азайтады, ритм 

жүргізушісінің қозуын төмендетеді, жүректің өткізгіш жүйесі бойынша 

импульстың тасымалдануын баяулатады. Бүйректің юкстагломерулярлы 

аппаратының бета1-адренорецепторларының блокадасы нәтижесінде рениннің 

секрециясы тежеледі.  Бета 2-адренорецепторлардың блокадасы перифериялық 

вазоконстрикция, бронхоспазм, гипергликемия тәрізді белгілердің пайда 

болуына әкеледі [103].   
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Бета-адреноблокаторлардың антиишемиялық белсенділігі жүрек 

жиырылуының жиілігі, миокардтың жиырылғыштығы және систолиялық 

артериалды қысымның  төмендеуі арқылы көрініс береді  [104]. Жүрек 

жиырылуының жиілігін төмендете отыра, бета-адреноблокаторлар дисатоланы 

ұзартады және соған сәйкес коронарлы перфузияның уақытын ұлғайтады. Бұл 

препараттардың антиоксидантты әсері бар, олар катехоламиндердің әсерінен 

май тіндерінен бос май қышқылдарының бөлінуін тежеу есебінен миокардтың 

метаболизмін жақсартады [105]. Бета-адреноблокаторлардың әсерінен сол жақ 

қарыншаның қызметі жақсарады, оның қуысының көлемі азаяды және шығару 

фракциясы жоғарылайды [106]. 

Бета-адреноблокаторлардың антиаритмиялық әсері – олардың тура 

электрофизиологиялық әсерінің нәтижесі (жүрек жиырылуының жиілігі және 

ритмді эктопиялық жүргізушілердің спонтанды деполяризациясының 

табалдырығы, атриовентрикулярлы түйіннің рефрактерлі кезеңінің ұлғаюы), 

сонымен қатар симпатикалық әсердің және миокард ишемиясының азаюының 

нәтижесі болып табылады.  

Бета-адреноблокаторлардың гипотензивті әсері жүрек қағысының 

төмендеуімен, ренин және ангиотензиннің II өндірілуінің тежелуімен, орталық 

адренергиялық әсерлердің әлсіреуімен байланысты  [107]. 

Бета-адреноблокаторлардың әсер етуінің басқа механизмдері 

кардиомиоциттердің апоптозын тежеумен байланысты, бұл процесс бета-

адренергиялық жолдар арқылы белсендіріледі; тромбоциттер агрегациясының 

төмендеуі; атеросклеротикалық түйіндердің жарылуының алдын-алу 

процестерімен байланысты. Бета-адреноблокаторлар саркоплазматикалық 

ретикулумның Ca2+ -АТФазасының мРНК экспрессиясын және аденозиннің 

ауыр тізбегінің мРНК экспрессиясын жоғарылатады, бірақ бета-миозиннің ауыр 

тізбегінің мРНК экспрессиясын төмендетеді [108]; қан тамырлары тегіс бұлшық 

етті жасушаларының пролиферациясын ингибирлейді [109].  

Катехоламиндердің тура кардиотоксикалық әсерлерінің тежелуі бета-

адреноблокаторлардың әсерлерінің ішінде маңызды орын алады [110]. 

Сонымен қатар, бета-адреноблокаторлар барорефлекторлы қызмет атқарады 

[111]. 

Клиникалық тәжірибеде препараттың кардиоселективтілігіне, яғни 

миокардтың бета1-адренорецепторларын таңдамалы түрде тежеу қабілеттілігіне 

үлкен мән беріледі. Мұндай кардиоселективтілік бисопрололға, метопрололға, 

атенололға және т.б. препараттарға тән. Метопролол синусты түйіннің 

автоматизмін азайтады, атриовентрикулярлы өткізгіштікті баяулатады, 

миокардтың жиырылғыштығын және қоздырғыштығын төмендетеді. 

Катехоламиндердің жүрекке ынталандырушы әсерін тежейді. Миокард 

инфарктысы бар науқастар метапрололды қабылдаған кезде инфаркт аумағы 

шектеледі және фатальды аритмиялардың даму қаупі төмендейді. Орташа 

терапиялық дозаларда қолқаның және перифериялық артериялардың тегіс 

бұлшық етіне әсері төмен болады [112,113].   
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ЗЕРТТЕУ МАТЕРИАЛДАРЫ ЖӘНЕ ӘДІСТЕРІ 

 

2.1 Зерттеу материалдарының сипаттамасы және сериялар бойынша 

бөлінуі 

Зерттеу дизайны – экспериментальды зерттеу. Зерттеу объектісі - дене 

салмағы 225 (95% СА:203-238) грамм болатын, 3-3,5 айлық, аталық 190 ақ 

егеуқұйрықтар. Егеуқұйрықтар Коммерциялық емес акционерлік қоғамы 

«Семей медицина университетінің» ғылыми-зерттеу зертханасының виваринде 

негізгі ем-дәм тәртібіне және су құбыры суына қол жетімді жағдайда ұсталды. 

Тәжірибе ғылыми мақсатта қолданылатын жануарларды қорғау бойынша 

Европалық парламенттің Директивасына [114] сәйкес, Семей қаласының 

Мемлекеттік медицина университетінің Этикалық комитетінде қарастырылып, 

бекітілді (№ 2 хаттама 21.12.2016ж.). Тәжірибелік жануарларға белгіленген 

тәжірибелік сынақ жүргізулер және белгіленген сынақтан шығару кезінде 

Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау Министрлігінің 2007 жылдың 25 

шілдедегі №442 «Қазақстан Респуликасындағы клиникаға дейінгі, 

медициналық-биологиялық эксперименттерді және клиникалық сынақтарды 

жүргізу туралы Ережесі»  [115] басшылыққа алынды.  Жануарлар сериялар 

бойынша бөлінді және тәжірибелер келесі бағыттарда жүргізілді.    

 

Кесте 1- Жануарларды эксперименттік топтарға бөлу 

Зерттеу 

сериялар

ы 

Зерттеу барысы 

 

Сериялар 

бойынша 

жануарлар 

саны 

Бірінші 

серия 

Интактты жануарлар (бақылау) 30 

Интактты жануарларға 0,1 мг АМФ енгізілді, 10 

күн (қосынды доза 1 мг) 

20 

Интактты жануарларға 0,1 мг аденозин енгізілді, 

10 күн (қосынды доза 1 мг) 

20 

Интактты жануарларға зерттеуге дейін 60минут 

бұрын  4 мг/кг дозасында адреналин ішперде 

ішіне енгізілді 

20 

Екінші 

серия 

Интактты жануарлар (бақылау) 30 

Интактты жануарларға зерттеуге дейін 60минут 

бұрын  4 мг/кг дозасында адреналин ішперде 

ішіне енгізілді 

20 

АМФ және аденозин 0,1 мг дозада (қосынды 

доза 1 мг) енгізілді, 10 күн және тәжірибенің 

соңғы күні зерттеуге дейін 60минут бұрын  4 

мг/кг дозасында адреналин ішперде ішіне 

енгізілді 

20 

Үшінші Интактты жануарлар (бақылау) 30 



 

30 
 

серия Интактты жануарларға зерттеуге дейін 60минут 

бұрын  4 мг/кг дозасында адреналин ішперде 

ішіне енгізілді 

20 

 Интактты жануарларға 25мг/кг дозада 

метопролол per os енгізілді, 2 күн   

20 

25мг/кг дозада метопролол per os енгізілді, 2 

күн. Келесі күні  зерттеуге дейін 60минут бұрын  

4 мг/кг дозасында адреналин ішперде ішіне 

енгізілді 

20 

 

 

2.2 Тәжірибелік жануарлардың бауыры және жүрегінен гомогенаттар 

дайындау 

Жануарлардың декапитациясынан соң, мүшелері алынды (500  мг). 

Суытқаннан соң, бауыр мен жүрек физиологиялық ерітіндімен шайылды және 

құрамында 0,25 М сахароза бар ортада тефлонды ыдыста гомогенделді. 

Жуылған және өлшенген мүшелер Петри ыдысында мұзға қойылды. Әрбір 

мүше кішкентай қайшының көмегімен ұсақталып, гомогенизация үшін 

пробиркаға салынды. Гомогенизация үшін 1,5 мл сахароза алынып, пластмасса 

пробиркаға құйылып, мүшелер центрифугада өңделді (жасушалардың және 

ядролық фракциялардың қалдығын алып тастау үшін). Гомогенизация ұзақтығы 

- 0,5 мин, айналу жылдамдығы - 800-900 айналым/мин. Осы уақыт аралығында 

пробирка жоғары және төмен айналдырылды. Бұдан соң пробиркаға тағы да 3 

мл сахароза қосылды. Гомогенделген тіннің қалдығы алынып отырды.  

Дайын гомогенат екі қабатталған дәке сүзгі арқылы пробиркаға сүзілді. 

Гомогенаттары бар пробиркалар мұзда ферменттер белсенділігін зерттеу 

кезінде сақталды [116, С.56].  

Реактивтер: 1. Сахарозаның 0,25 М  ерітіндісін дайындау ( 43 г сахароза  - 

500 мл Н2О)     

Зерттеу әдістері:  

Симпатикалық гиперактивация (гиперадреналинемия) 100 г  дене 

салмағына есептегенде 0,4 мг дозада ішперде ішіне адреналинді енгізу арқылы 

жасалды. Аденозинмонофосфат (АМР)  және аденозин (for  biochemistry 

MERCK) 10 күн аралығында күніне 10 мкг дозада per os енгізілді (қосынды 

доза 100 мкг). Метопролол екі күн бойы 25 мг/кг дозада per os  енгізілді. 

Метопрололды немесе аденозин мен АМФ-ты енгізгеннен кейін келесі күні 

жануарды декапитациялаудан 60 минут бұрын 4 мг/кг дозада ішперде ішіне 

адреналинді енгізілді.  

Глутатионредуктаза (ГР) және глутатионпероксидазаның (ГПО) 

белсенділігі анықталды [117]. Пуринді нуклеотидтер алмасуының ферменттері: 

аденозиндезаминаза (АD), АМР-дезаминаза (АМPD) С.О. Тапбергенов [116, 

С.60] әдісі бойынша анықталды және минутына нмоль аммиактың мг белокқа 

қатынасы арқылы сипатталды. 5’-нуклеотидазаның (5'Н) белсенділігі АМР-
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дезаминазаның аденозин мен фосфор қышқылына дейін гидролиз жылдамдығы 

бойынша қорытынды жасалды және  минутына мкмоль Н3РО4 мг белок 

мөлшері арқылы сипатталды. Белоктың мөлшері жалпы қабылданған Лоури 

әдісі бойынша анықталды. Каталазаның белсенділігі М.А. Королюк және 

авторлар әдісі бойынша зерттелді [118]. Иммуноқұзыретті жасушалардың 

қызметтерінің өзгеруін қаматамсыз етуші процестер 5`-нуклеотидаза, 

аденозиндезаминаза және АМР-дезаминаза ферменттерінің белсенділігінің 

қатынастарына байланысты, бұл осы қатынасты А және В коэффициенттері 

арқылы сипаттауға мүмкіндік береді [119]. 

 

2.3 Биохимиялық зерттеу әдістері 

С.О.Тапбергенов бойынша 5’-нуклеотидазаның белсенділігін анықтау 

әдісі 

 5’-нуклеотидаза – көптеген эукариотты жасушалардың плазматикалық 

мембраналарының интегралды ақуызы болып табылады, ол аденил 

қышқылының аденозин мен фосфатқа дейінгі қайтымсыз дефосфорлануын 

катализдейді [116, С.56]. Гомогенаттарда және қан сары суында 5’-

нуклеотидазаның белсенділігі АМФ-ң аденозин мен фосфор қышқылына дейін 

гидролиз жылдамдығы арқылы анықталды және алынған биоматериалдың 1 мг 

ақуызына мкмоль Н3РО4  мөлшері арқылы белгіленді. Ақуыздың сандық 

мөлшері Lowry әдісі бойынша анықталды [120]. Фосфор қышқылының мөлшері 

калибровкалы сызық бойынша есептелді.  

Реактивтер: 

1. Буферлі-субстратты қоспа №1.  

5мг бетта-глицерофосфат рН 7,5 болатын О.2 М трис-буфер ерітіндісінің 

10 мл –ды ерітілді (ерітінді тоңазытқышқта сақталды);  

Трис-буфер жалпы кесте бойынша дайындалды. 

2. Буферлі-субстратты қоспа №2.  

10 мг АМФ 10 мл трис-буферде ерітілді ( рН 7,5) (ерітінді тоңазытқышқта 

сақталды);  

3. аскорбин қышқылының 0,2 % ерітіндісі (сараптама алдында 

дайындалды!) 

0,02 г аскорбин қышқылы – 10 мл дистильденген су; 

4. ҮХСҚ – үшхлосірке қышқылы 10% ерітінді 

5. Фосфор қышқылын анықтауға арналған 2,5% күкірт қышқылындағы 

молибден реактиві: 

А ерітіндісі - 2,5 г аммоний молибдаты (NH4)Mo7O24*4H2O 100 мл колбада 

60 мл дистильденген суда ерітіледі және сүзіледі; 

Б ерітіндісі - 25 мл дистильденген суға 7,5 мл концентрацияланған H2SO4 

қосылады.  

Бұдан соң екі ерітінді де араластырылып, бөлме температурасында 

суытылады. Қоспа дистильденген сумен 100 мл-ге дейін жеткізіледі; 
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Ерітінді айына 1 рет дайындалып, тоңазытқышта сақталады. Егер түбінде 

тұнба пайда болса, ерітінді жарамсыз деп есептеледі.  

Анықтау барысы: 

2 пробирка алынады. Біріншіге (Тәжірибе – тәж) және екінші пробиркаға 

(Бақылау -Б) 0,1 мл биоматериал (плазма және қан сары суы) енгізіледі. 

Тәжірибелік пробиркаға 0,6 мл №2 буферлі-субстратты қоспаны, ал бақылау 

пробиркасына 0,6 мл №1 буферлі-субстратты қоспа қосылады. Ары қарай 

пробиркалар термостатқа 370 С температураға 3 сағат бойы қойылады. 

Пробиркалар алынып, реакция 0,7 мл 10% ҮХСҚ ерітіндісімен тоқтатылады да, 

2,5 айналым/мин 10 минут бойы центрифугаланады. Екі пробиркадан да таза 

пробиркаға 1 мл супернатант алынып, 0,1 мл-ден молибден реактиві мен 

аскорбин қышқылы қосылады. Пробиркалар 20 минутқа бөлме 

температурасына түсі пайда болу үшін қалтырылады. Ағып тұрған судың 

астында суытылып, тез арада 5 минут ішінде барлық сынамаларды 

колориметрлейді (түсі өте тұрақсыз!). 

Колориметрия ФЭК қондырғысында 840 нм толқын ұзындығында, қызыл 

түсті фильтрмен, 0,5 см қалыңдығы бар кюветада дистильденген суға қарама-

қарсы жасалады.  

Есептеу: Тәжірибе және бақылау сынамаларының экстинциясы бойынша 

калибровкалы сызықта АМФ гидролизі кезінде пайда болған фосфаттың 

мкмоль мөлшері анықталады. Алынған нәтижелердің қорытындысы АМФ-тың 

сілтілі фосфатаза әсерінен өзгешелік емес гидролизі есебінен жоғарылауы 

салдарынан осы субстратқа қатысты өлшенген фермент белсенділігінен оның 

бета-глицерофосфатқа қатысты өлшенген белсенділігін алып тастайды. 
 

                                       Е АМФ – Е (бетта-глицерофосфат) 

 Белсенділігі      =    -------------------------------------------                                  

 5’-нуклеотидазаның                 мг ақуыз   180 мин.  

 

Аденозинмонофосфатдезаминазаның (АМФ-дезаминаза) және 

аденозиндезаминазаның белсенділігін С.О. Тапбергенов әдісімен анықтау 

[116] 

Әдістің мәні: 

Аденилатдезаминаза (АДА) – пуринды нуклеотидтер метаболизмінде 

негізгі орын алатын фермент болып табылады, ол АМФ-ң ИМФ-қа 

гидролитикалық дезаминденуін катализдейді, ал аденозиндезаминаза (АД) 

аденозиннің инозинге дезаминденуін катализдейді.  

Әдіс АМФ және аденозиннің аммиактың бөлінуіне әкелетін ферментті 

гидролизіне негізделген. АМФ және аденозин болюсті түрде 10 күн ішінде 0,1 

мг енгізілді.  

30 минут ішінде бөлінген NH3 мөлшері бойынша ферменттер белсенділігі 

туралы қорытынды жасайды. Аммиактың мөлшері Бертло түсті реакциясы 

арқылы алдын-ала өңдеусіз инкубация ортасында анықталады, барлық белгілі 

әдістердің ішінде аталған реакция ең сезімтал және өзгешелік болып табылады.  
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Бертло әдісі: әдіс сілтілі ортада фенол мен гипохлорид арасындағы 

реакцияға негізделген. Бұл кезде көк түске боялған индофено мен оның 

туындылары түзеледі деп болжанады. Катализатор ретінде натрий 

нитропруссиді қосылады, ол тек реакцияны үдетіп қана қоймай, сонымен қатар 

аммиактың шегіне жете түзілуін арттырады. Трис, оның қалдықтары – түсті 

реакция дамуын тежейді.  

Анықтау барысы: 

Бір анализ үшін 3 пробирка қажет.  

Бірінші пробиркаға инкубациялық ортаның 1,5 мл, 0,1 мл биоматериал, 0,2 

мл аденозин қосылады (аденозиндезаминазаның белсенділігі) 

Екінші пробиркаға инкубациялық ортаның 1,5 мл, 0,1 мл биоматериал, 0,2 

мл АМФ қосылады (АМФ-дезаминаза белсенділігі) 

Үшінші пробиркаға (бақылау) 1,5 мл инкубациялық орта, 0,1 мл 

биоматериал қосылады (аммиактың мөлшеріне тіндерді бақылау үшін). 

Барлық сынамалар 370 С температураға термостатқа инкубацияға 

қойылады, ары қарай, тез арада 2 мл №1 және №2 суық реактивтер қосылады. 

30 минуттан соң 370 С термостатта 24 сағатқа тұрақты түс пайда болады, оның 

қарқындылығы түзілген аммиактың мөлшеріне тура пропорционал.барлық 

сынамалар 10 минут бойы 3000 айналым/мин центрифугада айналдырылады. 

Мөлдір тұнба үстіндегі ерітінді КФК қондырғысында 540 нм толқын 

ұзындығында, 10 мм кюветада, дистильденген суда колориметрленеді.  

Сынамадағы аммиактың мөлшерін калибровкалы сызық бойынша 

есептейді, оны күкіртқышқылды аммонийдің стандартты ерітіндісі бойынша 

салады. Тәжірибелік және бақылау сынамаларының айырмашылығы бойынша 

фермент белсенділігі есептеледі.  

Белсенділігін 1 мг ақуыз мөлшеріне аммиактың нмоль түрінде белгілейді. 

Әдіс жоғары аналитикалық және сезімталдық қасиеттерімен ерекшеленеді, 

бірақ оны пайдаланған кезде ферменттермен жұмыс істеудің барлық ережелерін 

сақтаған жөн.  

Реактивтер: 

1. 0,05М фосфатты буфер: 50 мл 0,2М KH2PO4 + 39,2 мл 0,2М NaOH 

дистильден су 200 мл-ге дейін. 

2. 0,2М КН2РО4: 27,22 г – 1000 мл дистильденген су немесе 13,61 г – 500 

мл дистильденген су. 

3. 0,2М NaOH: 8 г NaOH – 1000 мл дистильденген су немесе 4 г NaOH – 

500 мл дистильденген су. 

4. 0,05М MgCl2: 4,76 г MgCl2 – 1000 мл дистильденген су немесе 2,38 г 

MgCl2 – 500 мл дистильденген су. 

5. 1М KCl: 74,56 г – 1000 мл дистильденген су немесе 37,28 г – 500 мл 

дистильденген су. 

6. Реактив №1: 5 г фенол + 62,5 мг натрий нитропруссиді, дистильден 

судың 500 мл. 
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7. Реактив №2: 50 г Na3PO4 12H2O + 10 мл натрий гипохлориді дистильден 

судың 500 мл. 

8. Натрий гипохлоридін (NaClO) дайындау сатылымдағы хлорлы ізбес пен 

көмірқышқылды натрий арасындағы реакцияға  негізделген: СаОСl2 + Na2CO3= 

CaCO3 +NaClO+NaCl 

Құрамында 35-36 % белсенді хлоры бар хлорлы ізбесті 170 мл 

дистильденген сумен 15 минут бойы әбден араластырады да, қоспаны 

араластыра отыра 70 г Na2CO3 170 мл дистильден судағы ерітіндісін қосады. 

Қоспа алғашында қоюланып, соңынан қайтадан сұйылады. Сұйықтықты мата 

сүзгі арқылы тұнбадан бөліп алады. Нәтижесінде құрамында белсенді хлор 

мөлшері 71-100 г/л болатын 320 мл натрий гипохлориді ерітіндісі алынады.  

Тәжірибе жасалатын күні дайындалуы керек: 

1. Инкубациялық орта: 60 мл 0,05М MgCl2 + 4,32 мл 1М KCl + 300 мл 

дейін фосфатты буфер (рН – 7,4). 

2. Аденозин 0,4%: 20 мг + 5 мл фосфатты буфер. 

3. АМФ 0,75%: 30 мг + 4 мл фосфатты буфер. 

Есептеу: 

Аденозиндезаминазаның (АД) салыстырмалы белсенділігі 1 мин (немесе 

секунд) ішінде 370С температурада ақуыздың мг-на түзілген аммиактың (NH3 

калибровкалы сызық бойынша есептеледі) нмоль мөлшері бойынша төмендегі 

формуламен есептеледі:  
                        Е аденозин - Ебақылау 

АД =  ___________________________ 

              30 мин (1800 сек) мг (ақуыз) 

 

АМФ-дезаминазаның салыстырмалы белсенділігі 1 мин (немесе секунд) 

ішінде 370С температурада ақуыздың мг-на түзілген аммиактың (NH3 

калибровкалы сызық бойынша есептеледі) нмоль мөлшері бойынша төмендегі 

формуламен есептеледі:  
                           Е АМФ -  Ебақылау 

АМФ = ____________________________ 

                     30 мин (1800 сек) мг (ақуыз) 

 

Екі ферменттің де белсенділігін өлшеу бірлігі: нмоль NH3,мин (мг) 

ақуызға. 

 

Каталазаның белсенділігін анықтау 

Әдістің мәні: Әдіс сутегінің асқын тотығының молибден тұздарымен 

тұрақты түсті комплекс түзуіне негізделген.  

Каталаза – адам және жануарлар ағзасында кеңінен тараған ферменте 

болып табылады. Ол әсіресе эритроциттерде, бауырда және бүйректе көп 

мөлшерде анықталады. Ферменттің қызметі – супероксидті анионның 

дисмутациясы кезінде және тотықсызданған флавопротеидтердің аэробты 

тотығуы кезінде түзілген сутегінің асқын тотығының жинақталуының алдын – 

алу болып табылады.   
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Реактивтерді дайындау: 

 натрий молибдатының 4% ерітіндісі (Na2MoO4*2H2O) 

4г ерітінді – 100 мл H2O  5г ерітінді – 125 мл H2O 

8г ерітінді – 200 мл H2O  10г ерітінді – 250 мл H2O 

1. сутегінің асқын тотығы 0,3% ерітіндісі (H2O2) 

0,3г зат – 100 мл H2O 

2. натрий азиды 8мкМ (NaN3) 

0,0117г – 100 мл H2O  0,0234г – 200 мл H2O 

0,01755г – 150 мл H2O  0,02925г – 250 мл H2O 

3. Буферлі ерітінді 

 
а) 0,2М трис НCl (С4Н11О3N) 

    24,2г – 1000 мл H2O 

    12,1г – 500 мл H2O 

    2,422г – 100 мл H2O 

б) 0,1н НCl 

    8,26 мл НCl – 1000 мл H2O 

    4,13 мл НCl – 500 мл H2O 

    0,826 мл НCl – 100 мл H2O 

Буфер үшін: 25 мл трис НCl + 32,5 мл 0,1н НCl – 100 мл H2O 

 

Қолданар алдында дайындау керек: 

а) 0,3% ерітінді H2O2 (1 мл конц.H2O2  - 100 мл H2O (концентрация % 

байланысты) 

б) Гемолизат (1:100) – 0,1 мл қан эритроциттері + 9,9 мл Н2О   

в) Гомогенат (1:15) – 100 мг тін + 1 мл трис НCl буфер 0,05М, рН=7,8  

Сызбанұсқасы: 

 

Кесте 2 

 
Реактивтер Бақылау Тәжірибе 

H2O2 2,0 мл 2,0 мл 

Гемолизат (Гомогенат) 0,01 мл (10 мкл) 0,01 мл (10мкл) 

Натрий азиді 1,8 мкМ  Натрий азидін біртіндеп енгізу 

 Инкубациядан бұрын 1,0 

мл 

Инкубациядан кейін 1,0 мл 

Натрий молибдаты 4%  1,0 мл 1,0 мл 

 

Тәжірибеге және бақылауға 2,0 мл H2O2 енгізіледі. Ары қарай бақылауға 

1,0 мл натрий азиді, 10 мкл гемолизат қосылады. Натрий азидін қосқаннан 

кейін сынамаларды араластырған соң, көпіршіктер пайда болады, сондықтан 

сынамалар 2-3 минут тұруы қажет. Бұдан соң натрий молибдаты қосылады да, 

өрсеткіштер спектрофотометрде өлшенеді.  

Тәжірибе сынамаларына ең алдымен гемолизат қосылады. Реакция 

(сутегінің асқын тотығының ыдырауы) 10 минут жүреді. Бұдан соң оны 

тоқтатып, натрий азидін қосады. Ары қарай натрий молибдатын қосады.  

Молибденнің перекисті қосылыстарының тұрақсыздығына байланысты 

натрий молибдатын әрбір сынамаға жеке қосады да, көрсеткіштерді 

спектрофотометрде бірден өлшейді.  
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Жұмыс кюветасын әрбір сынамадан соң сумен және спиртпен шайқайды!!!  

Натрий молибдатын қосқан соң сынамаларды шайқамайды, газдың 

көпіршіктері түзілмес үшін. Пробирканың ішіндегі сұйықтықтарды кювета 

қабырғасының бойымен абайлап құяды. Құйған кезде сұйықтық өзі араласады. 

Тез арада көрсеткіштерді өлшейді.  

Инкубация кезінде тәжірибелік сынамаларды ара-тұра шайқап тұру керек.  

Есептеу: Каталаның белсенділігін % түрінде есептейді, тәжірибелік 

сынамамен салыстырғанда тәжірибелік сынаманың оптикалық тығыздығының 

азаюы бойынша.  
Бақылау сынамасы – 100%            тәж. сынама * 100 

Тәжірибе сынамасы – Х %   Х = --------------------------- ;  

                   Бақылау сынама 

МДА мөлшерін анықтау  [121], диенді коньюгаттарды анықтау стандартты 

әдісі [122] бойынша жүргізілді.  

Малонды диальдегидті анықтау 

Әдістің мәні: Жоғары температурада  малонды диальдегид  2-тиобарбитур 

қышқылымен әрекеттесіп, боялған кешен түзеді, 520 нм кезінде сіңіру 

максимумы бар, бұл кешен экстинциясының молярлы коэффициенті келесі 

түрде болады: Е = 1,56 * 105 м-1 см-1, нәтиже нмоль/ жалпы липидтердің мг 

есептеледі.  

Анықтау барысы: 

Тәжірибелік сынамаға 0,2 мл қан сары суына 0,8 мл Н2О(д), әрі қарай 1,0 мл 

0,6% ТБК (тиобарбитур қышқылы) ерітіндісін қосамыз.Сынамаларды 30 

минутқа қайнап тұрған су моншасына қояды да, әрі қарай бөлме 

температурасында суытады. Содан кейін 1,0 мл 5н КОН және 2,0 мл изопропил 

спиртін қосады, 20 минут 8000 айн/мин кезінде центрифугалайды. 

Супернатантта (тұнба үстіндегі сұйықтық) λ = 520 нм толқын ұзындығында 

оптикалық тығыздықты спектрофотометрде анықтадй, бақылау сынамасына 

қарама-қарсы.  

Бақылау сынамасында талдауды тәжірибелік сынамаға сәйкес жасайды, 

тек қан сары суының орнына дистильденген су қосады.  

Сызбанұсқа 

 

Кесте 3 

 
Реактивтер Тәжірибе Бақылау 

Қан сары суы 0,2 мл --- 

Н2О(д) --- 0,2 мл 

Н2О(д) 0,8 мл 0,8 мл 

0,6% ТБК 1,0 мл 1,0 мл 

Су моншасы 30 минут, бөлме температурасында суыту 

5н КОН 1,0 мл 1,0 мл 

Изопропил спирті 2,0 мл 2,0 мл 
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Есептеу: Экстинцияның молярлы коэффициентінің көрсетілген шамасын 

пайдалана отыра, (Е = 1,56 * 105 М-1 см-1 ) МДА мөлшерін есептейді және 1 мг 

жалпы липидтерге наномольмен (нмоль) сипаттайды. . 
1. Е = 1,56 * 105 ---- моль/л 

Е1 ------------------ х ;              мұндағы х –МДА концентрациясы. 

 

2. Е1 *моль/л    Е1 * моль        Е1 * моль         Е1 * моль          Е1 

Х = ------------ = --------------- = ------------------- = -------------- = ------------- моль/мл 

     1,56 * 105      1,56 * 105 л     1,56 * 105 * 103 мл  1,56 * 108 мл     1,56 * 108 

 

1 Моль = 106 мкмоль 

   Е1 * 106          Е1 * 106 

------------------- =  ----------------- мкмоль/л; 

 1,56 * 105            1,56            

Мысалы:  

ЕМДА (қан сары суы) = 0,171; 

 

         0,171 * 10      1,71                 мкмоль               нмоль 

А = -------------- = -------- = 1,09 --------------; немесе ----------- 

             1,56           1,56                       л                       мл 

 

Кесте 4 - Реактивтер тізімі 

 
Реактив Формула Квалификация 

Тиобарбитур қышқылы   

Сірке қышқылы СН3СООН  

Изопропил спирті (СН3)2СНОН хт 

Калий гидроксиді КОН т 

Натрий гидроксиді NаОН ч. д. а. –т.ү.т. – талдау 

үшін таза 

 

Кесте 5 - Диенді коньюгаттарды сандық тұрғыдан анықтау сызбанұсқасы   

 
Реактивтер Тәжірибе  Бақылау 

Қан плазмасы 0,2 мл - 

Н2О - 0,2 мл 

Изопропил – гептан (1:1)  4,0 мл 4,0 мл 

30 минут, шайқаймыз 

0,1н HCl 1,0 мл 1,0 мл 

5 секунд,  шайқаймыз 

Гептан 2,0 мл 2,0 мл 

15 секунд,  шайқаймыз 

 

1500 айн/мин кезінде, 10 минут центрифугалаймыз. Сынамалар 15-30 

минут аралығында тұрады. Гептанды фазаны (жоғарғы) құрғақ пробиркаларға 

бөліп аламыз, СФ – 26, толқын ұзындығы – 232 нм, дейтерийлі лампа, гептанға 

қарама-қарсы. 
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Анықтау барысы: Зерттеу жүргізу үшін қан венадан алынады. 

Липидтердің босрадикалды тотығуының ингибиторы ретінде ЭДТА (1 мг/мл) 

антикоагулянт есебінде қолданылды. 0,2 мл плазмаға 4 мл гептан – 

изопропанол (1:1) қоспасын қосады және зертханалық шайқағышта 10-15 минут 

шайқайды. Әрі қарай пробиркаға рН = 2,0 болатын 1 мл HCl ерітіндісін және 2 

мл гептанды қосады, қаттырақ шайқайды және біраз тұрып, қоспа бөлінгеннен 

соң, 20-30 минуттан кейін гептанды қабатты бөліп алады да, онда Д233.  өлшейді.  

Бақылаушы сынама ретінде құрамында плазманың орнына 0,2 мл су болатын 

және жоғарыда көрсетілгендей өңдеу жасалған үлгіні пайдаланады.  ГПЛ 

мөлшерін есептеуді салыстармалы бірліктермен жүргізеді.  

 Гептанды қабат толығымен емес және өте мұқията алады, сулы қоспаны 

қоысп алмау үшін. Егер гептанды қабатқа су түсіп кетсе, ерітінді лайланады да, 

нәтиже шынайы болмайды (оптикалық тығыздық жоғарылайды).  

Есептеу: Диенді конъюгаттарды есептеу формуласы:  

 

                                        Е * Уэ  

       Д = ----------;  

        Уп 

мұндағы Д – диенді конъюгаттарды есептеу (опт.бірл) 

      Е – экстенция СФ – 26 қондырғысында, толқын ұзындығы (232 нм) 

      Уэ – гептанды экстракттың соңғы көлемі  

      Уг – алынған қан плазмасының көлемі. 

Есептеу мысалы:  

Е – 0,146 

Уэ – 4 мл 

Уп – 0,2 мл 

Д - ? 

Формула бойынша: 
                                   0,146 * 4  

   Д = ------------- = 2,92 опт.бірл. 

      0,2 

 

Кесте  6 - Реактивтер тізімі 

 
Реактив Формула Квалификация 

Гептан С7Н16 т 

Изопропил спирті (СН3)2СНОН хт 

Тұз қышқылы HCl ч. д. а. –т.ү.т. – талдау 

үшін таза 

 

2.4  Иммунологиялық зерттеу әдістері 

CD3+, CD4+, CD8+, CD19+ жасушаларын FITС конъюгацияланған 

моноклоналды антиденелерді қолдану арқылы иммунофлуоросцентті 

талдау әдісімен анықтау 
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Анықтау жолы: егеуқұйрықтардың моноклоналды антиденелерімен 

флакондарда конъюгацияланбаған BSA (ірі қара бұқаның қан сарысуының 

альбумині) 4 мг/мл концентрацияда, 0,02 М фосфат натрий, 0,3 М хлорид 

натрий және 0,1% азид натрий бар. CALTAG Laboratories (USA) фирмасында 

жасалынған CD3+, CD4+, CD8+, CD20+, FITS конъюгерленген 

егеуқұйрықтардың моноклоналды антиденелері қолданылды. Гепаринделген 

қаннан лимфоциттерді центрифугалау арқылы 1,077 г/мл тығыздықты фикол-

верографин қосу арқылы ажыратылды.  

Алдымен лимфоциттер саны анықталды, қажетіне қарай PBS лимфоциттер 

фракциясы 1 мл-де 2х106 жиынтығына дейін жеткізілді. Центрифугалдық 12х75 

мм пробиркаларға, 0,5 мл жақсы араласқан лимфоциттер қоспасы құйылды. 

Жасушалар 5 минөт бойы 200 g центрифугалану арқылы тұнбаға түсірілді. 

Жасушалардың тұнбасы мейілінше құрғақ болуы үшін Пастердің пипеткасы 

арқылы супернатантты абайлап алады. 50 мкл PBS және 5 мкл CALTAG 

Laboratories фирмасында жасалынған конъюгирленбеген егеуқұйрықтардың 

моноклоналды антиденелері араластырылып, 20 минут бойы 4°С қараңғыда 

инкубацияланады.  

0,2% BSA және 0,1% азид натрий бар PBS екі рет жуылды (5 минут бойы 

200 g-да айналыста центрифугаланды). Соңғы рет жуғаннан соң жасушалар 

тұнбасы мейілінше құрғақ болуы үшін Пастер пипеткасы арқылы 

супернатанттан айырды. CALTAG Laboratories (USA, каталогтық нөмірі 

М35001) шығарған FITS конъюгирленген 50 мкл сұйытылған PBS ЛАТиклонды 

антиденесі F иммуноглобулиніне Ig (H+L) қосылды, араластырып болғаннан 

соң 20 минут бойы мұзда инкубацияланып ұсталды.  

Поликлонды антиденелер бар флакондардың 1 мл буферінің құрамында 

700 мкг реагенті бар. FITS конъюгирленген 1 мкг ЛАТиклонды антиденелер 

1х106 жасушаларды бояуға қолданылды. 0,2% BSA және 0,1% азид натрий бар 

PBS екі рет жуылды. Жасушалар 100 мкл PBS қоспасында ресуспензияланды: 

глицерин (1:1), 25 мкл жасушалар суспензиясы суытылған затты әйнекке 

құйылып, жабынды шынымен жабылды. Боялған жасушалар иммерсиялық 

(объектив х 90) флуоросцентті микроскоп арқылы қаралып, иммерсиялық май 

қолданылды [123-125]. Бақылау қараңғыланған бөлмеде зерттелінді.  

Лейкоциттердің миограциясының тежелу реакциясы (РТМЛ) заманауи 

әдістер көмегімен анықталды [126].  

Нитрокөк тетразолий тестісімен (НКТ) иммунитеттің бейарнаулы 

фагоцитарлық буынының қызметтік белсенділігін анықтау әдісі 

Нитрокөк тетразолий тестісімен иммунитеттің бейарнаулы буынының 

қызметтік белсенділігін анықтау Б.С. Нагоев және М.Г.Шубич (1981) тәсілі 

бойынша жүргізілді [127].  

Анықтау жолы: 0,2 мл гепаринделінген қанды пробиркаға құйып, оған 0,1 

мл нитрокөк тетразоль қосылады. Термостатқа (37°С) 90 минутқа қойылады. 

Центрифугада 5 минөт 1500 айн/мин. өткізілгеннен соң, сұйықтықтан жұғынды 

жасалды. Сафронинмен боялған және эфир мен спирт түзіндісінде ұстап толық 
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кептірілгеннен соң 20 минөттен соң ағынды суда жуылады. Нитрокөк 

тетразолий тестісі жасушалардың боялған гранулалар санының барлық 

фагоциттерге пайыздық қатынасымен сипатталып, бақылау тобында пайызды 

құрады. 

НСТ-тест (нитрокөк тетразолиймен тест) – қанның белсендірілмеген 

гранулоциттерінің антигенді қозуының дәрежесін бағалауға мүмкіндік береді. 

Ол жасушаішілік антибактериалды жүйелердің белсендірілу дәрежесін 

сипаттайды.  

Лейкоциттер мөлшерін санау 

Ақ егеуқұйрықтардың иммунологиялық статусын бағалау үшін 

лейкоциттердің мөлшері саналды, ары қарай лейкоцитарлы формула негізінде 

қанда лимфоциттердің салыстырмалы және абсолютті мөлшері анықталды 

[128].  

2.5  Материалды статистикалық өңдеу әдістері 

Зерттеу жұмысының сандық нәтижелерін статистикалық талдау SPSS 

Statistics, 20 версия компьютерлік бағдарламасының  көмегімен жүргізілді. 

Графикалық суреттер үшін SPSS, 20 версия және Microsoft Excel 2010 пакеттері 

қолданылды. 

Сандық деректерді талдау барысында визуальды бағалаумен және 

Шапиро-Уилко критериін қолданумен іріктеудегі белгінің таралу дұрыстығына 

тексеру жүргізілді. Белгінің  таралуы қалыпты болған жағдайда орташа мән 

95% сенім аралықты (95% CА) немесе стандартты ауытқуды (SD) сипаттаумен 

арифметикалық орташа мәнмен - M (орташа) көрсетілді. Егер белгілердің 

таралуы қалыптыдан өзгеше болса, орталық шама ретінде медиана (Me) мен 

квартиль аралық интервалдар (Q1, Q3) пайдаланылды. 

Сипаттамалық статистика, тең емес іріктеулер үшін параметрлік емес 

критерийлер (Манна-Уитни, Краскела –Уоллиса) пайдаланылды.  Банферони 

түзетулерімен қол жеткізілген маңыздылық деңгейін көрсетумен ANOVA 

дисперсиялық талдамасы, Уэлчтың және Браун – Форсайттың робасты тесттері, 

жұп емес таңдаулар үшін параметрлік критерийлер, апостериорлық 

салыстырулар үшін t Даннеттың критерийі қолданылды (2- жақты) ) [1290]. 
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3   ЗЕРТТЕУ НӘТИЖЕЛЕРІ ЖӘНЕ ОЛАРДЫ ТАЛДАУ  

 

3.1 Аденозиннің, АМФ-ң және гиперадреналинемияның иммунды 

статусқа, пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттеріне және 

антиоксидантты қорғау жүйесіне әсер етуінің ерекшеліктері 

Зерттеу барысында алынған сандық мәліметтерінің қалыпты таралуын 

ескере отырып, салыстырмалы талдау ANOVA дисперсиялық талдауын 

қолданумен жүргізілді. Бұл талдау нәтижесі бойынша бақылау, адреналин, 

АМР және аденозин енгізудің  иммунды статус деңгейінің негізгі көрсеткіштер 

бойынша топтар арасында статистикалық мәнді айырмашылық бар екендігін 

көрсетті (кесте 7). Негізінен бұл айырмашылықтар егеуқұйрықтардың қан 

сарысуындағы лейкоциттер, лимфоциттер, CD3, CD4, CD8, ЛМТР ФГА %,  

НСТ-тест, В коэффициенті (АD/ AMPD), МДА нмоль/л, ДК менш.бірл./мл  

деңгейі бойынша анықталды. ANOVA мәліметтері 6 кестеде көрсетілген. 

 

Кесте 7 – ANOVA бойынша зерттеу топтарында, яғни адреналиннің, АМФ 

және аденозинді енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статусқа 

әсері 
Көрсеткіштер Топтар М SD 95% СА Дисперсияның 

біртектілік критериясы 

F Р 

Лейкоциттер 

(109/л) жалпы 

саны (WBC) 

Бақылау 7,20 0,48 6,90-7,55 

20,5 0,05 
Адреналин 9,35 0,62 8,95-9,75 

АМР 8,91 0,29 8,71-9,15 

Аденозин 8,45 0,49 8,15-8,76 

 

Лимфоциттер  

% 

(LYM) 

Бақылау 41,40 2,39 39,21-43,63 

3,2 0,12 
Адреналин 40,93 3,02 38,03-43,82 

АМР 42,07 1,41 40,95-43,19 

Аденозин 41,80 2,08 39,85-43,75 

Лимфоциттер, 

абс. мөлшері 

109/л 

Бақылау 2,79 0,46 2.49-3.09 

10.5 0.05 
Адреналин 3,77 0,14 3.65-3.89 

АМР 3,73 0,16 3.61-3.85 

Аденозин 3,51 0,24 3.32-3.70 

 

CD3, % 

Бақылау 38.47 1.67 37.14-39.80 

1.15 0.06 
Адреналин 36.73 1.94 35.28-38.18 

АМР 39.60 1.63 38.25-41.05 

Аденозин 42.40 1.65 40.28-43.69 

 

CD3, абс. 

мөлшері  109/л 

Бақылау 1,12 0.12 0.99-0.15 

15.2 0.05 
Адреналин 1,38 0.10 1.24-1.45 

АМР 1,48 0.07 1.38-1.57 

Аденозин 1,49 0.11 1.35-1.59 

 

CD4, % 

Бақылау 22.47 3.04 19.58-25.87 

2.58 0.07 
Адреналин 20.07 1.32 19.24-21.05 

АМР 23.40 1.27 21.92-24.12 

Аденозин 20.93 1.42 19.62-22.35 

 

CD4, абс. 

Бақылау 0,66 0.07 0.61-0.72 
10.57 0.05 

Адреналин 0,76 0.05 0.73-0.80 
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мөлшері  109/л АМР 0,87 0.05 0.82-0.92 

Аденозин 0,73 0.05 0.65-0.82 

 

CD8, % 

Бақылау 14.53 2.54 12,23-16,88 

0.24 0.25 
Адреналин 15.47 1.92 14,02-16,98 

АМР 14.53 1.50 12,35-16,03 

Аденозин 13.53 1.35 12,28-14,78 

 

CD8, абс. 

мөлшері  109/л 

Бақылау 0,77 0.40 0,47-1,07 

35.2 0.05 
Адреналин 0,55 0.08 0,47-0,63 

АМР 0,54 0.06 0,49-0,59 

Аденозин 0,48 0.06 0,43-0,52 

 

CD20, % 

Бақылау 21.0 2,09 18,91-22,96 

1,64 0,09 
Адреналин 20,53 1,87 18,75-22,14 

АМР 19,93 1,47 18,47-21,45 

Аденозин 20,93 1,29 19,58-22,01 

 

CD20, абс. 

мөлшері  109/л 

Бақылау 0,63 0,13 0,55-0,72 

2,57 0,07 
Адреналин 0,77 0,08 0,69-0,82 

АМР 0,74 0,07 0,65-0,83 

Аденозин 0,74 0,07 0,66-0,83 

 

РТМЛ ФГА % 

Бақылау 21,0 2,01 19,25-23,0 

35,8 0,01 
Адреналин 15,47 1,87 13,85-17,51 

АМР 16,33 1,87 14,87-18,05 

Аденозин 16,27 1,33 15,24-17,21 

 

НСТ-тест 

Бақылау 7,53 1,08 6,46-8,47 

24,1 

 
0,05 

Адреналин 4,40 1,62 2,78-6,02 

АМР 5,53 1,83 3,78-7,36 

Аденозин 5,27 1,46 3,94-6,60 

 

А 

коэффициенті 

(5’Н/АМPD) 

Бақылау 0,06 0,02 0,04-0,08 

2,54 0,45 
Адреналин 0,07 0,05 0,03-0,12 

АМР 0,04 0,02 0,02-0,05 

Аденозин 0,06 0,02 0,05-0,07 

В 

коэффициенті 

(АD/ AMPD) 

Бақылау 1,26 0,27 0,98-1,45 

45,9 0,01 
Адреналин 2,34 0,40 1,96-2,74 

АМР 1,23 0,02 1,12-1,41 

Аденозин 3,69 0,18 3,58-3,75 

 

МДА нмоль/л 

Бақылау 0,73 0,11 0,62-0,83 

20,8 0,05 
Адреналин 0,63 0,05 0,58-0,74 

АМР 0,44 0,02 0,42-0,46 

Аденозин 0,46 0,05 0,41-0,51 

 

ДК 

менш.бірл./мл 

Бақылау 1,18 0,23 0,98-1,28 

10,5 0,05 
Адреналин 1,60 0,13 1,51-0,74 

АМР 1,35 0,12 1,23-1,45 

Аденозин 1,14 0,13 1,01-1,25 

 

Зерттеу барысында анықталған статистикалық мәнді 

айырмашылықтардың бақылау тобымен салыстырғанда нақты қай зерттеу 

тобында болғанын анықтау үшін топтар арасында апостериорлы салыстыру 

жүргізілді.  Топтар арасында апостериорлы салыстыру жүргізу үшін t 

Даннеттің (2-жақты) критерийі қолданылды.  
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Кесте 8 -  Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді енгізудің 

бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статус көрсеткіштерінің орташа 

мәнін апостериорлы салыстыру 
Лейкоциттер (109/л) жалпы саны(WBC) 

Критерий Топтар(I) Салыстыру 

жүргізілетін 

топтар(J) 

Р 95% ДИ 

Төменгі 

шекара 

Жоғарғы 

шекара 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -2,65 -1,33 

АМР 0,05 -1,75 -0,25 

Аденозин 0,05 -1,25 -0,16 

Лимфоциттер, абс. мөлшері 109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,46 -0,12 

АМР 0,05 -0,64 -0,27 

Аденозин 0,05 -0,12 -0,24 

CD3, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,068 -0,10 0,28 

АМР 0,049 -0,13 -0,23 

Аденозин 0,050 -0,16 -0,12 

CD4, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,067 1,23 -0,28 

АМР 0,048 -1,17 -0,83 

Аденозин 0,047 -1,36 -0,48 

CD8, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -1,27 -0,66 

АМР 0,05 -1,15 -0,57 

Аденозин 0,05 -1,26 -0,58 

РТМЛ ФГА % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,01 -0,31 -0,26 

АМР 0,05 -0,18 -0,26 

Аденозин 0,05 -0,25 -0,23 

НСТ-тест 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,63 -0,26 

АМР 0,09 -0,10 0,27 

Аденозин 0,08 -0,13 0,25 

В коэффициенті (АD/ AMPD) 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 1,20 0,33 

АМР 0,12 -0,48 2,02 

Аденозин 0,01 -0,74 -0,79 

МДА нмоль/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,25 -1,54 1,00 

АМР 0,05 -2,06 -0,47 

Аденозин 0,05 -0,43 -0,11 

ДК менш.бірл./мл 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,14 -0,27 

АМР 0,12 -0,10 0,25 

Аденозин 0,08 -0,10 0,23 
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*. Орташа мәннің айырмашылығы 0,05 деңгейінде мәнді. 

a. Даннеттың t-критериі бақылау тобын басқа топтармен салысытырады 

 

 
Сурет 1 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда лейкоциттердің орташа мәнін 

апостериорлы салыстыру 

 

 
Сурет 2 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда лимфоциттердің абсолютті 

мөлшерінің орташа мәнін апостериорлы салыстыру 
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Сурет 3 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда CD3, абс. мөлшерінің  орташа мәнін 

апостериорлы салыстыру 

 

 
Сурет 4 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда CD4, абс. мөлшерінің  орташа мәнін 

апостериорлы салыстыру 
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Сурет 5 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда CD8, абс. мөлшерінің  орташа мәнін 

апостериорлы салыстыру 

 

 
Сурет 6 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда РТМЛ ФГА мөлшерінің  орташа 

мәнін апостериорлы салыстыру 
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Сурет 7 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда РТМЛ ФГА мөлшерінің  орташа 

мәнін апостериорлы салыстыру 

 

 Сурет 8 - Тәжірибелік топтарда адреналиннің, АМФ және аденозинді енгізудің 

бақылау тобымен салыстырғанда В коэффициенті (АD/ AMPD), МДА және ДК 

мөлшерінің  орташа мәнін апостериорлы салыстыру 

 

Адреналинді 4 мг/кг дозада, зерттеуге 60 минут қалғанда енгізу арқылы 

жасалған симпатикалық гиперактивация (кесте 7) лейкоциттердің (р=0,05) 

(сурет 1), лимфоциттердің (р=0,05) жалпы санының артуымен (Сурет 2), CD8+ 

лимфоциттер (р=0,05) (сурет 4), РТМЛ (р=0,01) және НСТ санының (р=0,05) 

төмендеуімен (сурет 5,6) сипатталады.   
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ДК (диенді коньюгаттардың) деңгейі жоғарылайды (р=0,05) және 

аденозиндезаминаза (AD) белсенділігінің артуы есебінен «В» коэффициенті 

(AD/АМPD белсенділігінің қатынасы) жоғарылайды (р=0,05) (сурет 7,8).  

Жануарларға АМФ және аденозинді енгізген кезде лейкоциттердің 

(р=0,05), лимфоциттердің (р=0,05), CD3+ (р=0,049) , CD4+ лимфоциттердің 

(р=0,048) жалпы саны жоғарылайды, МДА (р=0,05), РТМЛ  (р=0,05)деңгейі 

және CD8+ лимфоциттердің (р=0,05) жалпы саны төмендейді (кесте 7,8). 

Адреналинді енгізген кезде де, аденозинді енгізген кезде де «В» коэффициенті 

(AD/АМPD белсенділігінің қатынасы) (р=0,01) жоғарылайды. Осыған дейін 

белгілі болғандай, қанда «В» коэффициентінің жоғарылауы иммунитеттің Т- 

және В-бөліктерінің функционалды өзара байланысының күшеюін көрсетеді. 

Жүргізілген зерттеулерден анықталғандай, иммунитеттің  Т- және В-

бөліктерінің функционалды өзара байланысының күшеюі адреналинді де, 

аденозинді де енгізген кезде орын алады. Бірақ мұндай өзара байланыстың 

күшеюі жануарларға аденозинді енгізгеннен кейін байқалады. 

Жүректегі антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің көрсеткіштері тұрақсыз шама болып табылады. 

Негізінен белгілердің таралуында қалыптыдан айырмашық болды, соның 

салдарынан орташа мәндерді есептеу кезінде медиана және квартиль аралық 

интервал пайдаланылды. Краскел-Уолисстің критерийі топтардың арасындағы 

жүректегі антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің салыстырмалы көрсеткішінде 

айырмашылықтардың болуы туралы гипотезаны қабылдауға немесе 

қабылдамауға шешім қабылдау үшін қолданылды. Бұл критерий 4 топ арасында 

(адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің және бақылау) статистикалық 

мәнді айырмашылықтарды анықтауда қолданылды (кесте 9).  

 

Кесте 9 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің жүректе 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігіне әсері  
Көрсеткіштер Топтар n Ме Квартиль 

аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангтар χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 20,13  

 

37,26 

 

 

4 

 

 

0,050 
Адреналин 15 35,31 33,92 36,75 37,50 

АМР 15 17,36 16.33 18.39 16,50 

Аденозин 15 18,83 16.98 20,68 15,83 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/ г  

мин 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 28,50  

 

48,13 

 

 

4 

 

 

0,050 
Адреналин 15 3,12 2,91 3,33 39,51 

АМР 15 1,25 1,20 1,30 26,66 

Аденозин 15 1,74 1,49 1,99 25,79 

Каталаза Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 42,17    
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моль/г  мин Адреналин 15 81,58 78,50 84,66 18,00  

55,51 

 

4 

 

0,032 АМР 15 52,66 50,47 54,85 38,83 

Аденозин 15 57,77 54,37 61,17 26,62 

МДА нмоль/г Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 35,12  

 

39,58 

 

 

4 

 

 

0,051 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 28,02 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 45,53 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 36,52 

ДК 

менш.бірл./г 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 7,25  

 

5,85 

 

 

4 

 

 

0,125 

 

Адреналин 15 0,02 0,01 0,03 5,89 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 8,47 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 10,25 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 25,87  

35,25 

 

4 

 

0,050 Адреналин 15 0,26 0,24 0,28 86,45 

АМР 15 0,26 0,23 0,29 45,23 

Аденозин 15 0,31 0,28 0,34 39,49 

AMPD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 32,21  

36,02 

 

4 

 

0,052 Адреналин 15 0,13 0,12 0,14 51,87 

АМР 15 0,23 0,22 0,24 45,65 

Аденозин 15 0,11 0,10 0,12 28,45 

5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 25,65  

25,28 

 

4 

0,050 

Адреналин 15 0,01 0,00 0,01 54,15 

АМР 15 0,02 0,01 0,03 36,98 

Аденозин 15 0,02 0,00 0,01 41,01 

АD+АМPD/5’

Н 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 35,61  

48,68 

 

4 

0,012 

Адреналин 15 39,02 38,81 39,23 43,21 

АМР 15 23,50 23,35 23,65 42,85 

Аденозин 15 22,0 21,88 22,12 28,61 

 

Зерттеу нәтижесі бойынша топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылықтар жүректегі антиоксидантты жүйе мен пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігінің барлық көрсеткіштері бойынша 

анықталды (тек ДК көрсеткішінен басқа). Бұл статистикалық мәнді  

айырмашылықтар нақты бақылау тобымен салыстырғанда қай топта 

(адреналинді, АМР және аденозинді енгізу) болғанын анықтау үшін топтар 

арасында апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында орташа мәнді 

апостериорлы салыстыру үшін Манна – Уитни параметрлік емес критерийі 

қолданылды, онда ортаншы мән ретінде медиана (Ме) пайдаланылды (кесте 

10).  

Зерттеу нәтижесі бойынша жүректегі гиперадреналемия антиоксидантты 

қорғау ферменттерінің, яғни  ГПО және каталазаның белсендірілуін 

тудыратындығы анықталды (кесте 10).   

Осы кезде адреналин аденозиндезаминазаны (АD) және 

аденозинмонофосфатдезаминазаны (АМPD) белсендіреді және 5’H ферментінің 

белсенділігін төмендетеді, бірақ дезаминделу жолымен аденозиннің және АМР 

катаболизмінің белсендірілуі жағына қарай АD+АМPD/5’Н ферменттерінің 

белсенділік қатынастарының күрт жоғарылауын тудырады.  
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Кесте 10 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің жүректе 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда орташа мәнін 

апостериорлы зерттеу 
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу 

топтары 
N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

Адреналин 15 35,31 33,92 36,75 54 -0.45 0.34 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
АМР 15 17,36 16.33 18.39 38 -1.57 0.05 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
Аденозин 15 18,83 16.98 20,68 35 -1.45 0.05 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 

Адреналин 15 3,12 2,91 3,33 28 -1.37 0.05 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

АМР 15 1,25 1,20 1,30 31 -1.58 0.05 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

Аденозин 15 1,74 1,49 1,99 33 -1.89 0.05 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

Каталаза моль/г  мин 
Адреналин 15 81,58 78,50 84,66 27 -2.58 0.01 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

АМР 15 52,66 50,47 54,85 36 -1.98 0.05 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

Аденозин 15 57,77 54,37 61,17 38 -1.46 0.05 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 56 -0,93 0,35 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 39 -1.67 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 40 -1.55 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 0,02 0,01 0,03 64 -0.46 0.342 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 48 -1.40 0.159 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 47 -1.42 0.162 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,26 0,24 0,28 29 -1.74 0.05 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 

АМР 15 0,26 0,23 0,29 31 -1.68 0.05 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 
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Аденозин 15 0,31 0,28 0,34 35 -1.84 0.05 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 

AMPDмкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,13 0,12 0,14 37 -1.58 0.05 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 

АМР 15 0,13 0,12 0,14 25 -1.19 0.05 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 

Аденозин 15 0,13 0,12 0,14 32 -1.42 0.05 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 

5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,01 0,00 0,01 27 -2.08 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

АМР 15 0,02 0,01 0,03 61 -0.36 0.62 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Аденозин 15 0,02 0,00 0,01 65 -0,23 0,51 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

АD+АМPD/5’Н 
Адреналин 15 39,02 38,81 39,23 25 -2.68 0.01 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

АМР 15 23,50 23,35 23,65 38 -1.28 0.05 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

Аденозин 15 22,0 21,88 22,12 36 -1.45 0.05 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

 

Аденозин және АМР метаболиттерінің зәр қышқылына дейін 

катаболизмінің ксантиоксидазды реакциясында оттегінің токсикалық 

формалары пайда болатыны белгілі, олар липидтердің пероксидті тотығу 

процестеріне ықпал етеді.  

Бұл, антиоксидазды қорғау ферменттері – глутатионпероксидаза және 

каталаза ферменттерінің белсендірілуіне әкеледі, олар адреналинді жүрекке 

енгізген кезде анықталады.  
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Сурет 9 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің жүректе 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігіне әсері 

 

 

Сурет 10 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің жүректе 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігіне әсері 

 

Аденозинмонофосфатты және аденозинді енгізу жүректе біртипті 

өзгерістер тудырады: ГР (р=0,05), ГПО (р=0,05), каталаза (р=0,01) белсенділігі 
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төмендейді, МДА (р=0,05) деңгейі азаяды, АD және АМPD белсенділігі 

жоғарылайды (р=0,05). Адреналинді енгізумен салыстырғанда, АD+АМPD/5’Н 

ферменттерінің (р=0,05) белсенділік қатынасы артады.  

Олай болса, көрсетілген дозалардағы АМР және аденозин жүректе белгілі-

бір мөлшерде пероксидация процесін азайтады және соған адекватты түрде 

антиоксидантты қорғау ферменттерінің белсенділігі төмендейді.  

Адреналиннің, АМФ және аденозиннің әсерінен егеуқұйрықтардың 

бауырындағы антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігін зерттеу жүргізілді. Бауырындағы антиоксидантты 

жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің белсенділігінің 

көрсеткіштері тұрақсыз шама болып табылады. Негізінен белгілердің 

таралуында қалыптыдан айырмашық болды, соның салдарынан орташа 

мәндерді есептеу кезінде медиа және квартиль аралық интервал пайдаланылды. 

Краскел-Уолисстің критерийі топтардың арасындағы бауырдағы 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігінің салыстырмалы көрсеткішінде айырмашылықтардың болуы 

туралы гипотезаны қабылдауға немесе қабылдамауға шешім қабылдау үшін 

қолданылды. Бұл критерий 4 топ арасында (адреналинді, АМР және аденозинді 

енгізудің және бақылау) статистикалық мәнді айырмашылықтарды анықтауда 

қолданылды (кесте 11).  

 

Кесте 11 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігіне әсері  
Көрсеткіштер Топтар n Ме Квартиль 

аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангтар χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 22,33  

 

36,15 

 

 

4 

 

 

0,050 
Адреналин 15 22,01 21,05 23,87 35,50 

АМР 15 18,59 16,97 20,12 26,02 

Аденозин 15 20,80 19,87 21,55 28,03 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/ г  

мин 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 38,12  

 

51,32 

 

 

4 

 

 

0,051 
Адреналин 15 3,37 3,02 3,89 28,51 

АМР 15 1,31 1,18 1,57 29,63 

Аденозин 15 1,75 1,49 2,01 35,91 

Каталаза 

моль/г  мин 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 29,27  

 

53,11 

 

 

4 

 

 

0,054 
Адреналин 15 81,61 76,18 87,21 28,19 

АМР 15 52,89 49,58 56,09 37,58 

Аденозин 15 57,08 54,14 58,74 35,52 

МДА нмоль/г Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 45,58  

 

37,28 

 

 

4 

 

 

0,051 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 38,67 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 42,25 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 37,98 
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ДК 

менш.бірл./г 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 6,58  

 

6,59 

 

 

4 

 

 

0,132 

 

Адреналин 15 0,03 0,02 0,04 5,25 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 6,84 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 9,28 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 35,86  

39,18 

 

4 

 

0,050 Адреналин 15 0,40 0,38 0,43 66,42 

АМР 15 0,46 0,43 0,50 54,34 

Аденозин 15 0,47 0,41 0,52 27,41 

AMPD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 42,21  

36,02 

 

4 

 

0,052 Адреналин 15 0,27 0,25 0,29 41,87 

АМР 15 0,29 0,27 0,31 35,65 

Аденозин 15 0,24 0,23 0,25 38,45 

5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 5,84  

5,28 

 

4 

0,158 

Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 8,25 

АМР 15 0,05 0,04 0,06 6,35 

Аденозин 15 0,04 0,04 0,04 9,25 

АD+АМPD/5’

Н 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 45,87  

58,25 

 

4 

0,018 

Адреналин 15 13,4 12,54 13,98 53,14 

АМР 15 15,0 14,67 15,78 22,45 

Аденозин 15 20,25 18,97 21,58 24,58 

 

Зерттеу нәтижесі бойынша топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылықтар бауырдағы антиоксидантты жүйе мен пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігінің барлық көрсеткіштері бойынша 

анықталды (тек, 5’Н және ДК көрсеткіштерінен басқа). Бұл статистикалық 

мәнді  айырмашылықтар нақты бақылау тобымен салыстырғанда қай топта 

(адреналинді, АМР және аденозинді енгізу) болғанын анықтау үшін топтар 

арасында апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында орташа мәнді 

апостериорлы салыстыру үшін Манна – Уитни параметрлік емес критерийі 

қолданылды, онда ортаншы мән ретінде медиана (Ме) пайдаланылды (кесте 

12).  
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 Сурет 11 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігіне әсері  

 

Адреналинді енгізу бауырда (кесте 12) ГПО, каталаза белсендірілуін, 

пуриндер алмасуы ферменттері – АD  және АМPD ферменттерінің 

белсендірілуін тудырады. Бұл мәліметтер жануарлардың бауырында тотығушы 

стресс жағдайына жуық ығысулар өтетінін дәлелдейді. Жануарларға АМР және 

аденозин енгізу бауырда ГР, ГПО белсенділігінің және МДА деңгейінің 

төмендеуіне, АD және АМPD белсенділігінің жоғарылауына әкеледі, 

АD+АМPD/5’Н ферменттері белсенділігінің қатынасы артады.  

Олай болса, бауырда АМР және аденозин пероксидация процесін 

төмендетеді (МДА азаяды) және соған адекватты түрде антиоксидантты қорғау 

ферменттерінің белсенділігін (ГР, ГПО) төмендетеді.  

 

Кесте 12 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда орташа мәнін 

апостериорлы зерттеу 
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу 

топтары 
N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

1 2 3 4 5 6 7 8 

Адреналин 15 22,01 21,05 23,87 65 -0.45 0.34 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 

АМР 15 18,59 16,97 20,12 38 -1.65 0.05 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 
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Аденозин 15 20,80 19,87 21,55 39 -1.45 0.05 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 

ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 
Адреналин 15 3,37 3,02 3,89 27 -1.45 0.05 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

АМР 15 1,31 1,18 1,57 31 -1.47 0.05 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

Аденозин 15 1,75 1,49 2,01 38 -1.77 0.05 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

Каталаза моль/г  мин 
Адреналин 15 81,61 76,18 87,21 26 -2.67 0.01 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

АМР 15 52,89 49,58 56,09 48 -1.42 0.125 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

Аденозин 15 57,08 54,14 58,74 47 -1.45 0.187 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 59 -0,85 0,27 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 39 -1.57 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 38 -1.65 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 0,03 0,02 0,04 61 -0.38 0.252 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

АМР 15 0,01 0,00 0,02 58 -1.52 0.169 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

Аденозин 15 0,01 0,00 0,02 57 -1.56 0.128 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,40 0,38 0,43 28 -1.76 0.05 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 

АМР 15 0,46 0,43 0,50 30 -1.55 0.05 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 

Аденозин 15 0,47 0,41 0,52 32 -1.73 0.05 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 

AMPDмкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,27 0,25 0,29 35 -1.47 0.05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

АМР 15 0,29 0,27 0,31 29 -1.29 0.05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

Аденозин 15 0,24 0,23 0,25 31 -1.31 0.05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 58 -0.54 0.35 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

АМР 15 0,05 0,04 0,06 61 -0.37 0.32 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 
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Аденозин 15 0,04 0,04 0,04 65 -0,35 0,31 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

АD+АМPD/5’Н 
Адреналин 15 13,4 12,54 13,98 54 -0,57 0,25 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

АМР 15 15,0 14,67 15,78 39 -1.58 0.05 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

Аденозин 15 20,25 18,97 21,58 23 -2.72 0.01 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

 

 Сурет 12 - Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігіне әсері 

 

Жүргізілген зерттеулер көрсеткендей, адреналинді 4 мг/кг дозасында 

зерттеуге дейін 60 минут бұрын енгізу арқылы жасалған симпатикалық 

гиперактивация кезінде лейкоциттердің (р=0,05), лимфоциттердің (р=0,05) 

жалпы саны артады, CD8+ лимфоциттердің (р=0,05), РТМЛ (р=0,05) және НСТ 

саны (р=0,05) төмендейді, ДК (диенді конъюгаттардың) деңгейі (р=0,05) 

жоғарылайды. Аденозиндезаминаза (AD) белсенділігінің жоғарылауы есебінен 

«В» коэффициенті (AD/АМPD белсенділіктерінің қатынасы) (р=0,05) артады, 

бұл иммунитеттің Т- және В-бөліктерінің функционалды өзара байланысын 

дәлелдейді. Аталған мәліметтер ағзада антиоксидантты қорғаныс жүйесінің 

пуринді нуклеотидтер метаболизмі ферменттерімен және иммунды статуспен 

функционалды өзара байланысының орын алатыны туралы қағиданы 

дәлелдейді.  

Жануарларға АМР және аденозинді енгізген кезде лейкоциттердің 

(р=0,05), лимфоциттердің (р=0,05), CD3+ лимфоциттердің (р=0,05), CD4+ 
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лимфоциттердің (р=0,05) жалпы саны жоғарылайды, МДА (р=0,05), РТМЛ 

деңгейі (р=0,05) және CD8+ лимфоциттердің саны (р=0,05) төмендейді, 

сонымен қатар иммунитеттің Т- және В-бөліктерінің функционалды өзара 

байланысының күшеюі орын алады.  

Адреналинді енгізу жүректе және бауырда ГПО (р=0,05), каталаза (р=0,01), 

пуриндер метаболизмі АD және АМPD ферменттерінің белсенділігін тудырады 

(р=0,01). Аденозин және АМР метаболиттерінің зәр қышқылына дейін 

катаболизмінің ксантиноксидазды реакциясында оттегінің токсикалық 

формалары пайда болатыны белгілі, олар липидтердің асқын тотығу процесіне 

ықпал етеді. Бұл, әдетте, адреналинді енгізу кезінде жүректе және бауырда, біз 

анықтағандай, антиоксидантты қорғаныстың ГПО және каталаза 

ферменттерінің белсендірілуін тудырады [130].  

Тотықтырушы стресс дегеніміз – биологиялық жүйеде оксиданттардың 

жоғарылауы жағына қарай оксиданттар мен антиоксиданттардың арасындағы 

дисбаланс жағдайы екендігін ескерер болсақ, адреналинді енгізгеннен кейін 

жануарлардың жүрегі мен бауырында тотықтырушы стресске жуық жағдай 

дамиды деп есептеуге болады.  

Бауырда АМР және аденозин деңгейі ГР (р=0,05), ГПО (р=0,05) 

белсенділігін төмендетеді, МДА түзілу процесін (р=0,05) азайтады, АD және 

АМPD (р=0,01) белсенділігін жоғарылатады. Қорытындысында, аденозин және 

АМФ енгізген кезде жүректе және бауырда пероксидация процесі төмендейді 

және осыған адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс жүйесі ферменттерінің 

белсенділігі де төмендейді [131].  

Алынған мәліметтер симпатикалық гиперактивация әсерлерінің, аденозин 

және АМФ-ң иммунды статусқа, антиоксидантты қорғаныс жүйесіне және 

пуринді нуклеотидтер метаболизмі ферменттеріне әсерлерінің ерекшеліктерін 

көрсетеді: 

1. Адреналинді енгізу арқылы жасалған симпатикалық гиперактивация 

кезінде және АМФ пен аденозинді енгізу кезінде пуринді нуклеотидтер 

метаболизмі ферменттерінің белсендірілуі және иммунитеттің Т- және В-

бөліктерінің функционалды өзара байланысының күшеюі орын алады.   

2. Сау жануарларға АМР және аденозинді енгізу, адреналинмен 

салыстырғанда, стрессорлы реакция тудырмайды. Жүректе және бауырда АМР 

және аденозин әсерлері антиоксидантты қорғаныс жүйесін сақтауға және 

тотықтырушы гомеостаз жүйесінің тепе-теңдігін қамтамасыз етуге бағытталған. 

 

3.2 Гиперадреналинемия кезінде АМФ және аденозинді қосынды 

енгізудің метаболитикалық әсерлері 

Ғылыми жұмыстың жетінші сериясында егеуқұйрықтарға АМФ және 

аденозин 0,1 мг дозада (қосынды доза 1 мг) енгізіліп, 10 күн және тәжірибенің 

соңғы күні зерттеуге дейін 60 минут бұрын  4 мг/кг дозасында адреналин 

ішперде ішіне енгізіліп ең алдымен оның иммунды статусқа әсері анықталды .  
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Егеуқұйрықтардың иммунды статус көрсеткіштерінің сандық мәліметтерінің 

қалыпты таралуын ескере отырып, салыстырмалы талдау ANOVA 

дисперсиялық талдауын қолданумен жүргізілді. Бұл талдау нәтижесі бақылау, 

адреналин, Адреналин+АМР және аденозин енгізудің  иммунды статус 

деңгейінің негізгі көрсеткіштер бойынша топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылық бар екендігін көрсетті  (кесте 13). Негізінен бұл 

айырмашылықтар егеуқұйрықтардың қан сарысуындағы лейкоциттер, 

лимфоциттер, CD3, CD8, РТМЛ ФГА %,  НСТ-тест деңгейі бойынша 

анықталды. ANOVA мәліметтері 13 кестеде көрсетілген.  

 

Кесте 13 – ANOVA зерттеу топтарында, яғни адреналинді, АМР және 

аденозинді қосынды енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда иммунды 

статусқа әсері 
Көрсеткіштер Топтар М SD 95% СА Дисперсияның 

біртектілік критериясы 

F Р 

1 2 3 4 5 6 7 

Лейкоциттер 

(109/л) жалпы 

саны (WBC) 

Бақылау 7,20 0,48 6,90-7,55 

21,4 0,05 
Адреналин 9,35 0,62 8,95-9,75 

Адреналин+ 

АМР және аденозин  

8,10 0,45 7,66-8,56 

Лимфоциттер  

% 

(LYM) 

Бақылау 41,40 2,39 39,21-43,63 

4,1 0,13 
Адреналин 40,93 3,02 38,03-43,82 

Адреналин+ 

АМР және аденозин  

42,87 1,44 40,82-44,28 

Лимфоциттер, 

абс. мөлшері 

109/л 

Бақылау 2,79 0,46 2.49-3.09 

22.6 0.05 
Адреналин 3,77 0,14 3.65-3.89 

Адреналин+ 

АМР және аденозин  

3,46 0,20 3.26-3.66 

 

CD3, % 

 

Бақылау 38.47 1.67 37.14-39.80 

1.02 0.04 
Адреналин 36.73 1.94 35.28-38.18 

Адреналин+ 

АМР және аденозин 

41,33 1.72 37.52-44.15 

 

CD3, абс. 

мөлшері  

109/л 

Бақылау 1,12 0.12 0.99-0.15 

31.3 0.05 
Адреналин 1,38 0.10 1.24-1.45 

Адреналин+ 

АМР және аденозин 

1,43 0.09 1.40-1.53 

 

CD4, % 

Бақылау 22.47 3.04 19.58-25.87 

3.28 0.12 
Адреналин 20.07 1.32 19.24-21.05 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

22,73 1.37 21.41-24.07 

 

CD4, абс. 

мөлшері  

109/л 

Бақылау 0.66 0.07 0.61-0.72 

12.21 0.27 
Адреналин 0.76 0.05 0.73-0.80 
Адреналин+ 

АМР және аденозин 
0.83 0.08 0.75-0.91 

 

CD8, % 

Бақылау 14.53 2.54 12,23-16,88 

1.45 0.25 Адреналин 15.47 1.92 14,02-16,98 
Адреналин+ 13,93 1.45 11,38-15,53 
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АМР және аденозин 

 

CD8, абс. 

мөлшері  

109/л 

 

Бақылау 0.77 0.40 0,47-1,07 

35.5 0.05 
Адреналин 0.55 0.08 0,47-0,63 
Адреналин+ 

АМР және аденозин 
0.48 0.05 0,43-0,53 

 

CD20, % 

 

Бақылау 21.0 2,09 18,91-22,96 

1,82 0,18 
Адреналин 20,53 1,87 18,75-22,14 
Адреналин+ 

АМР және аденозин 
19,80 1,51 18,29-21,29 

 

CD20, абс. 

мөлшері  

109/л 

 

Бақылау 0,63 0,13 0,55-0,72 

2,16 0,09 
Адреналин 0,77 0,08 0,69-0,82 
Адреналин+ 

АМР және аденозин 
0,68 0,05 0,63-0,72 

 

РТМЛ ФГА % 

 

Бақылау 21,0 2,01 19,25-23,0 

45,2 0,03 
Адреналин 15,47 1,87 13,85-17,51 

Адреналин+АМР және 

аденозин 
19,80 1,46 18,34-21,26 

 

НСТ-тест 

 

Бақылау 7,53 1,08 6,46-8,47 
14,1 

 
0,05 

Адреналин 4,40 1,62 2,78-6,02 
Адреналин+ 

АМР және аденозин 
5,27 1,20 4,07-6,47 

 

Зерттеу барысында анықталған статистикалық мәнді айырмашылқтардың 

бақылау тобымен салыстырғанда нақты қай зерттеу тобында болғанын анықтау 

үшін топтар арасында апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында 

апостериорлы салыстыру жүргізу үшін t Даннеттің (2-жақты) критерийі 

қолданылды (кесте 14).  
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 Сурет 13 - Зерттеу топтарында, яғни адреналинді, АМР және аденозинді 

қосынды енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статусқа әсері 

 

 Сурет 15 - Зерттеу топтарында, яғни адреналинді, АМР және аденозинді 

қосынды енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статусқа әсері 

 

Кесте 14 -  Тәжірибелік топтарда адреналинді, АМР және аденозинді қосынды 

енгізудің бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статус көрсеткіштерінің 

орташа мәнін апостериорлы салыстыру 
Лейкоциттер (109/л) жалпы саны(WBC) 

Критерий Топтар(I) Салыстыру жүргізілетін топтар(J) Р 95% ДИ 
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Төменгі 

шекара 

Жоғарғы 

шекара 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -2,28 -1,22 

Адреналин+АМР және аденозин 0,01 -1,55 -0,58 

Лимфоциттер  %, (LYM) 

t Даннетта (2-

жақты)b 

Бақылау Адреналин 0,13 1,25 0,35 

Адреналин+АМР және аденозин 0,15 0,98 0,23 

Лимфоциттер, абс. мөлшері 109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,43 -0,13 

Адреналин+АМР және аденозин 0,25 1,58 -0,26 

CD3, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,07 -1,25 -0,28 

Адреналин+АМР және аденозин 0,01 -0,89 0,74 

CD3, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -1,10 -0,22 

Адреналин+АМР және аденозин 0,09 1,25 0,26 

CD4, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,12 -0,57 2,15 

Адреналин+АМР және аденозин 0,13 -0,42 1,97 

CD4, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,06 1,23 -0,28 

Адреналин+АМР және аденозин 0,23 1,15 -0,75 

CD8, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,28 1,87 0,57 

Адреналин+АМР және аденозин 0,27 1,64 0,45 

CD8, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -1,27 -0,66 

Адреналин+АМР және аденозин 0,05 -1,25 -0,48 

CD20, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,18 1,22 0,34 

Адреналин+АМР және аденозин 0,18 1,45 0,87 

CD20, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,08 -0,15 0,22 

Адреналин+АМР және аденозин 0,09 -0,26 0,21 

РТМЛ ФГА % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,17 -0,26 

Адреналин+АМР және аденозин 0,01 -0,31 -0,26 

НСТ-тест 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,63 -0,26 

Адреналин+АМР және аденозин 0,09 -0,15 0,22 

*. Орташа мәннің айырмашылығы 0,05 деңгейінде мәнді. 

a. Даннеттың t-критериі бақылау тобын басқа топтармен салысытырады 

 

Жануарларға күніне 100 мкг-нан қосынды доза 1000 мкг дейін 10 күн бойы 

АМР + аденозин кешенін енгізу адреналин фонында лейкоциттердің (р=0,01), 

CD8+ лимфоциттердің жалпы санын төмендетеді (р=0,05), CD3 лимфоциттерді 

(р=0,01) және РТМЛ (р=0,01) жоғарылатады (кесте 14). 



 

63 
 

Сонымен қатар, егеуқұйрықтардың қан сары суында пуринді 

нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің 

белсенділігіне адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды әрекетінің 

әсері зерттелді. Қан сарысуындағы метаболиттер алмасуының көрсеткіштері 

тұрақсыз шама болып табылады. Негізінен белгілердің таралуында қалыптыдан 

айырмашық болды, соның салдарынан орташа мәндерді есептеу кезінде медиа 

және квартиль аралық интервал пайдаланылды. Краскел-Уолисстің критерийі 

қан сары суында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты 

қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, АМР және аденозинді 

енгізудің қосынды әрекетінің салыстырмалы көрсеткішінде 

айырмашылықтардың болуы туралы гипотезаны қабылдауға немесе 

қабылдамауға шешім қабылдау үшін қолданылды. Бұл критерий 3 топ арасында 

статистикалық мәнді айырмашылықтарды анықтауда қолданылды (кесте 15).  

 

Кесте 15 - Қан сарысуында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, АМР 

және аденозинді енгізудің қосынды әрекетінің әсері 
Көрсеткіште

р 

Топтар Ме Квартиль аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангт

ар 

χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 3,54 2,92 4,12 20,13  

 

36,17 

 

 

4 

 

 

0,05 
Адреналин 3,54 3,21 3,92 37,50 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
5,32 4,93 5,74 16,50 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/г  

мин 

Бақылау 469,7 438,45 500,12 27,14  

 

59,22 

 

 

4 

 

 

0,05 
Адреналин 570,09 554,78 586,24 36,47 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
247,67 224,98 271,52 37,58 

Каталаза 

моль/г  мин 

 

Бақылау 81,62 77,58 85,69 38,27  

 

52,18 

 

 

4 

 

 

0,03 
Адреналин 80,01 77,05 82,67 28,18 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
58,87 52,37 65,81 32,27 

МДА 

нмоль/г 

 

Бақылау 0,73 0,62 0,84 36,32  

 

47,27 

 

 

4 

 

 

0,05 
Адреналин 0,63 0,58 0,68 38,58 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,44 0,39 0,49 43,91 

ДК 

менш.бірл./г 

 

Бақылау 1,18 0,92 1,42 18,27  

 

17,28 

 

 

4 

 

 

0,06 

 

Адреналин 1,60 1,48 1,78 19,19 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
1,73 1,58 1,95 21,28 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

 

Бақылау 532,6 511,2 558,7 25,87  

46,12 

 

4 

 

0,04 Адреналин 1309,0 1148,2 1459,2 86,45 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
1765,3 1728,5 1806,2 45,23 

AMPD Бақылау 419,83 375,23 471,28 31,98    
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мкмоль/мг  

мин 

 

Адреналин 558,29 508,34 609,57 56,81 36,02 4 0,03 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
644,49 614,26 675,01 48,28 

5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

 

Бақылау 27,49 26,05 28,97 35,66  

25,28 

 

4 

 

0,04 Адреналин 37,54 34,48 41,08 43,25 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
45,21 43,15 47,07 34,18 

А 

коэффициенті 
(5’Н 

/АМФД) 

Бақылау 0,06 0,04 0,08 5,91  

8,17 

 

4 

 

0,17 Адреналин 0,07 0,02 0,12 9,78 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,07 0,05 0,09 10,22 

В 

коэффициенті 

(АD/ AMPD) 

Бақылау 1,26 0,98 1,53 6,45  

5,28 

 

4 

 

0,28 Адреналин 2,34 1,91 2,74 5,22 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
2,73 2,41 3,05 6,74 

 

Зерттеу нәтижесі бойынша топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылықтар қан сары суында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігінің бірнеше 

көрсеткіштері бойынша анықталды. Бұл статистикалық мәнді  

айырмашылықтар нақты бақылау тобымен салыстырғанда қай топта 

(адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды әрекеті) болғанын 

анықтау үшін топтар арасында апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар 

арасында орташа мәнді апостериорлы салыстыру үшін Манна – Уитни 

параметрлік емес критерийі қолданылды, онда ортаншы мән ретінде медиана 

(Ме) пайдаланылды (кесте 16).  

Жануарларға күніне 100 мкг-нан қосынды доза 1000 мкг дейін 10 күн бойы 

АМР + аденозин кешенін енгізу адреналин фонында пуриндер метаболизмінің 

AD (р=0,01), AMPD (р=0,01), 5’H ферменттері (р=0,01)  белсенділігінің 

деңгейін жоғарылатады, ГПО (р=0,05), каталаза (р=0,01) белсенділігін және 

МДА деңгейін төмендетеді (р=0,01), қан сары суында ГР (р=0,01) белсенділігін 

арттырады (кесте 17).  
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Сурет 16 - Қан сары суында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, АМР 

және аденозинді енгізудің қосынды әрекетінің әсері 

 

Олай болса, қан сары суында жануарларға адреналинді енгізу кезінде АМР 

және аденозинді енгізудің қосынды әрекеті пероксидация процестерінің 

төмендеуіне әкеледі және осыған адекватты түрде ГПО және каталаза 

белсенділігінің деңгейі және ГР (глутатионның деңгейін қалпына келтіруші 

фермент) белсендірілуі төмендейді.  

 

Кесте 16 - Қан сары суында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, АМР 

және аденозинді енгізудің қосынды әрекеті көрсеткіштерінің бақылау тобымен 

салыстырғанда орташа мәнін апостериорлы зерттеу 
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу топтары N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

Адреналин 15 3,54 3,21 3,92 56 -0.32 0.15 

Бақылау 20 3,54 2,92 4,12 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
5,32 4,93 5,74 

28 -1.23 0.01 

Бақылау 20 3,54 2,92 4,12 

ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 
Адреналин 15 570,09 554,78 586,24 31 -1.19 0.05 

Бақылау 20 469,7 438,45 500,12 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
247,67 224,98 271,52 

33 -1.28 0.05 

Бақылау 20 469,7 438,45 500,12 
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Каталаза моль/г  мин 
Адреналин 15 80,01 77,05 82,67 37 -0.19 0,14 

Бақылау 20 81,62 77,58 85,69 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
58,87 52,37 65,81 

26 -2.34 0.01 

Бақылау 20 81,62 77,58 85,69 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,63 0,58 0,68 64 -0,87 0,15 

Бақылау 20 0,73 0,62 0,84 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
0,44 0,39 0,49 

28 -2.57 0.01 

Бақылау 20 0,73 0,62 0,84 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 1,60 1,48 1,78 37 -1.43 0.05 

Бақылау 20 1,18 0,92 1,42 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
1,73 1,58 1,95 

63 -0.40 0.19 

Бақылау 20 1,18 0,92 1,42 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 1309,0 1148,2 1459,2 27 -1.64 0.05 

Бақылау 20 532,6 511,2 558,7 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
1765,3 1728,5 1806,2 

19 -2.81 0.01 

Бақылау 20 532,6 511,2 558,7 

AMPDмкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 558,29 508,34 609,57 38 -1.75 0.05 

Бақылау 20 419,83 375,23 471,28 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
644,49 614,26 675,01 

24 -2.39 0.01 

Бақылау 20 419,83 375,23 471,28 

5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 37,54 34,48 41,08 28 -2.01 0.05 

Бақылау 20 27,49 26,05 28,97 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
45,21 43,15 47,07 

21 -2.66 0.01 

Бақылау 20 27,49 26,05 28,97 

А коэффициенті (5’Н /АМФД) 

Адреналин 15 0,07 0,02 0,12 65 -0.15 0.26 

Бақылау 20 0,06 0,04 0,08 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
0,07 0,05 0,09 

68 -0.27 0.25 

Бақылау 20 0,06 0,04 0,08 

В коэффициенті (АD/ AMPD) 

Адреналин 15 2,34 1,91 2,74 28 -2.01 0,05 

Бақылау 20 1,26 0,98 1,53 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
2,73 2,41 3,05 

72 

-1,08 0,24 

Бақылау 20 1,26 0,98 1,53 
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 Сурет 17 - Қан сары суында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, АМР 

және аденозинді енгізудің қосынды әрекетінің әсері 

 

Осыған дейін біз анықтағандай [11, с.94], адреналинді енгізу жүректе AD 

(р=0,05), AMPD (р=0,05), каталазаның белсендірілуімен (р=0,01), МДА 

деңгейінің (р=0,05) жоғарылауымен, 5’H белсенділігінің төмендеуімен (р=0,05) 

және аденозин мен АМФ дезаминденуінің күшеюі жағына қарай 

АD+АМPD/5’Н ферменттерінің белсенділіктерінің қатынасы жоғарылауымен 

(р=0,05) қатар жүреді.  

Келесі серияларда жүректе пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, АМР 

және аденозинді енгізудің қосынды әрекетінің әсері зерттелді (кесте 17).  

Жүректегі антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің көрсеткіштері тұрақсыз шама болып табылады. 

Негізінен белгілердің таралуында қалыптыдан айырмашық болды, соның 

салдарынан орташа мәндерді есептеу кезінде медиа және квартиль аралық 

интервал пайдаланылды. Краскел-Уолисстің критерийі топтардың арасындағы 

жүректегі антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің салыстырмалы көрсеткішінде 

айырмашылықтардың болуы туралы гипотезаны қабылдауға немесе 

қабылдамауға шешім қабылдау үшін қолданылды. Бұл критерий 3 топ арасында 

(адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды әрекетінің әсері және 

бақылау тобы) статистикалық мәнді айырмашылықтарды анықтауда 

қолданылды (кесте 17).  
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Кесте 17 - Жүректе пуринді нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты 

қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, АМР және аденозинді 

енгізудің қосынды әрекетінің әсері 
Көрсеткіште

р 

Топтар Ме Квартиль 

аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангтар χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 32,13 30,35 33,91 14,13  

 

27,26 

 

 

4 

 

 

0,050 
Адреналин 35,31 33,92 36,75 17,50 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
23,84 22,14 25,54 46,80 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/ г  

мин 

Бақылау 2,69 2,39 2,99 28,50  

 

47,58 

 

 

4 

 

 

0,050 
Адреналин 3,12 2,91 3,33 39,51 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
1,35 1,27 1,43 26,66 

Каталаза 

моль/г  мин 

 

Бақылау 69,85 67,57 72,13 42,17  

 

45,69 

 

 

4 

 

 

0,054 
Адреналин 81,58 78,50 84,66 18,00 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
61,44 52,78 70,13 28,17 

МДА 

нмоль/г 

Бақылау 0,04 0,03 0,05 35,12  

 

39,58 

 

 

4 

 

 

0,051 
Адреналин 0,05 0,04 0,06 28,02 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,01 0,01 0,01 44,28 

ДК 

менш.бірл./г 

Бақылау 0,02 0,01 0,03 7,25  

 

25,53 

 

 

4 

 

 

0,058 

 

Адреналин 0,02 0,01 0,03 5,89 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,01 0,01 0,01 37,14 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,19 0,18 0,20 25,87  

35,25 

 

4 

 

0,050 Адреналин 0,26 0,24 0,28 86,45 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,40 0,39 0,41 45,23 

AMPD 

мкмоль/мг  

мин 

 

Бақылау 0,09 0,08 0,10 32,21  

36,02 

 

4 

 

0,052 Адреналин 0,13 0,12 0,14 51,87 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,18 0,17 0,19 45,65 

5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

 

Бақылау 0,02 0,01 0,03 5,75  

7,83 

 

4 

0,258 

Адреналин 0,01 0,00 0,01 7,24 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,01 0,01 0,01 9,72 

АD+АМPD/

5’Н 

 

Бақылау 14,0 13,85 14,15 37,01  

45,68 

 

4 

0,051 

Адреналин 39,02 38,81 39,23 46,58 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
58,00 57,98 58,01 39,25 
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Статистикалық зерттеулер бойынша жүректе пуринді нуклеотидтер 

метаболизмі және антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне 

адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды әрекетінің әсері бар 

топтар арасында статистикалық мәнді айырмашылықтардың бар екендігін 

көрсетті. Бұл статистикалық мәнді  айырмашылықтар нақты бақылау тобымен 

салыстырғанда қай топта (адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің 

қосынды әрекетінің әсері) болғанын анықтау үшін топтар арасында 

апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында орташа мәнді 

апостериорлы салыстыру үшін Манна – Уитни параметрлік емес критерийі 

қолданылды, онда ортаншы мән ретінде медиана (Ме) пайдаланылды (кесте 

18).  

Адреналин фонында жануарларға АМР және аденозинді енгізу жүректе  

AD (р=0,05) және AMPD (р=0,05) белсендірілуіне әкеледі, МДА (р=0,05) мен 

ДК (р=0,05) санының төмендеуін тудырады және осыған адекватты түрде ГР 

(р=0,05), ГПО (р=0,05) және каталаза (р=0,05) мөлшері төмендейді, бұл осы 

мүшеде пероксидация процестерінің төмендеуін дәлелдейді. Осымен бір 

мезетте аденозин және АМР катаболизмінің күшеюі жағына қарай 

АD+АМPD/5’Н белсенділіктерінің қатынасы да жоғарылайды (р=0,05) (кесте 

18). 

 

Сурет 18 – Жүректе адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды 

әрекетінің жүректе антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда 

орташа мәнін апостериорлы зерттеу 
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Кесте 18 – Жүректе адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды 

әрекетінің жүректе антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда 

орташа мәнін апостериорлы зерттеу 
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу топтары N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

Адреналин 15 35,31 33,92 36,75 54 -0.45 0.34 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
23,84 22,14 25,54 

27 -1.62 0.05 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 

Адреналин 15 3,12 2,91 3,33 48 -0.72 0,12 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
1,35 1,27 1,43 

29 -1.82 0.05 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

Каталаза моль/г  мин 
Адреналин 15 81,58 78,50 84,66 24 -1.58 0,05 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
61,44 52,78 70,13 

31 -1.82 0.05 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 56 -0,93 0,35 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
0,01 0,01 0,01 

32 -1.77 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 0,02 0,01 0,03 64 -0.46 0.34 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
0,01 0,01 0,01 

29 -1.87 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,26 0,24 0,28 48 -1.01 0.15 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
0,40 0,39 0,41 

31 -1.68 0.05 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 

AMPD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,13 0,12 0,14 17 -0,95 0,28 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
0,18 0,17 0,19 

36 -1.37 0.05 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 
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5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,01 0,00 0,01 38 -1.07 0,12 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
0,01 0,01 0,01 

58 -0.36 0.47 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

АD+АМPD/5’Н 
Адреналин 15 39,02 38,81 39,23 55 -0.98 0.24 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

15 
58,00 57,98 58,01 

28 -1.82 0.05 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

 

Сурет 19 – Жүректе адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды 

әрекетінің жүректе антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда 

орташа мәнін апостериорлы зерттеу 

 

Бұл мәліметтердің барлығы жүректе адреналинді енгізу кезінде, 

жануарларға АМР және аденозинді көрсетілген дозаларда қосынды енгізу 

кезінде пероксидация процестерінің төмендеуін дәлелдейді және осыған 

адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігі де 

төмендейді.  

Адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды әсерінен 

егеуқұйрықтардың бауырындағы антиоксидантты жүйе және пуринді 

нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің белсенділігін зерттеу жүргізілді. 

Бауырындағы антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің көрсеткіштері тұрақсыз шама болып табылады. 
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Негізінен белгілердің таралуында қалыптыдан айырмашық болды, соның 

салдарынан орташа мәндерді есептеу кезінде медиа және квартиль аралық 

интервал пайдаланылды. Краскел-Уолисстің критерийі топтардың арасындағы 

бауырдағы антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің салыстырмалы көрсеткішінде 

айырмашылықтардың болуы туралы гипотезаны қабылдауға немесе 

қабылдамауға шешім қабылдау үшін қолданылды. Бұл критерий 3 топ арасында 

(адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды әсері және бақылау 

тобы) статистикалық мәнді айырмашылықтарды анықтауда қолданылды (кесте 

19).  

 

Кесте 19 - Адреналинді, АМР және аденозинді қосарлана енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігіне әсері  
Көрсеткіште

р 

Топтар Ме Квартиль 

аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангтар χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 24,69 22,58 23,51 22,33  

 

36,15 

 

 

4 

 

 

0,251 
Адреналин 22,01 21,05 23,87 15,50 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
22,07 20,17 23,90 6,02 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/ г  

мин 

Бақылау 2,86 2,46 3,25 38,12  

 

42,87 

 

 

4 

 

 

0,051 
Адреналин 3,37 3,02 3,89 28,51 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
1,41 1,26 1,58 32,31 

Каталаза 

моль/г  мин 

Бақылау 60,57 53,45 66,87 29,27  

 

42,91 

 

 

4 

 

 

0,050 
Адреналин 81,61 76,18 87,21 28,19 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
59,90 53,13 66,67 27,81 

МДА 

нмоль/г 

Бақылау 0,04 0,04 0,04 45,58  

 

43,57 

 

 

4 

 

 

0,051 
Адреналин 0,05 0,04 0,06 38,67 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,01 0,01 0,01 9,71 

ДК 

менш.бірл./г 

Бақылау 0,02 0,02 0,02 6,58  

 

37,19 

 

 

4 

 

 

0,057 
Адреналин 0,03 0,02 0,04 25,58 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,01 0,01 0,01 29,15 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,29 0,08 0,41 35,86  

42,27 

 

4 

 

0,050 Адреналин 0,40 0,38 0,43 66,42 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,48 0,47 0,50 53,28 

AMPD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,20 0,18 0,22 42,21  

46,58 

 

4 

 

0,052 Адреналин 0,27 0,25 0,29 41,87 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,31 0,31 0,31 36,18 
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5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,04 0,04 0,04 5,84  

5,28 

 

4 

0,052 

Адреналин 0,05 0,04 0,06 8,25 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
0,05 0,05 0,05 7,22 

АD+АМPD/

5’Н 

Бақылау 12,25 11,28 13,05 45,87  

38,51 

 

4 

 

0,059 Адреналин 13,4 12,54 13,98 53,14 

Адреналин+АМР 

және аденозин 
17,6 15,60 19,6 22,45 

 

Зерттеу нәтижесі бойынша топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылықтар бауырдағы антиоксидантты жүйе мен пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігінің барлық көрсеткіштері бойынша 

анықталды. Бұл статистикалық мәнді  айырмашылықтар нақты бақылау 

тобымен салыстырғанда қай топта (адреналинді, АМР және аденозинді 

қосарлана енгізу) болғанын анықтау үшін топтар арасында апостериорлы 

салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында орташа мәнді апостериорлы салыстыру 

үшін Манна – Уитни параметрлік емес критерийі қолданылды, онда ортаншы 

мән ретінде медиана (Ме) пайдаланылды (кесте 20).  

 Сурет 20 - Адреналинді, АМР және аденозинді қосарлана енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда орташа мәнін 

апостериорлы зерттеу 

 

Адреналинді енгізу бауырда (кесте 20) МДА және ДК деңгейінің 

жоғарылауын, каталаза және пуриндер метаболизмі ферменттерінің АD, АМPD 

және 5’H белсендірілуін тудырады. Бұл мәліметтер адреналинді енгізу кезінде 

жануарлардың бауырында тотықтырғыш стресс жағдайына жуық өзгерістердің 

жүретінін дәлелдейді.  
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Адреналин фонында жаунарларға аденозинді және АМР енгізу бауырда 

МДА және ДК деңгейін төмендетеді (кесте 20) және осыған адекватты түрде 

ГПО және каталаза белсенділігін төмендетеді, AD, AMPD белсенділіктерінің 

және АD+АМPD/5’Н ферменттерінің белсенділіктерінің қатынасы 

жоғарылауын тудырады да, сол арқылы адреналинді енгізу арқылы пайда 

болған тотықтырғыш стресс жағдайын азайтады.  

  

Кесте 20 - Адреналинді, АМР және аденозинді қосарлана енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда орташа мәнін 

апостериорлы зерттеу 
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу топтары N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

1 2 3 4 5 6 7 8 

Адреналин 15 22,01 21,05 23,87 65 -0.45 0.34 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
22,07 20,17 9,84 

57 -0.52 0.25 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 

ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 
Адреналин 15 3,37 3,02 3,89 22 -0.45 0.08 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
1,41 1,26 1,58 

33 -1.74 0.05 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

Каталаза моль/г  мин 
Адреналин 15 81,61 76,18 87,21 36 -1.67 0.05 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
59,90 53,13 66,67 

48 -1.45 0.05 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 29 -1,85 0,05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
0,01 0,01 0,01 

55 -0.72 0.18 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 0,03 0,02 0,04 35 -1.82 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
0,01 0,01 0,01 

38 -1.63 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,40 0,38 0,43 28 -1.76 0.05 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 
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Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
0,48 0,47 0,50 

32 -1.75 0.05 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 

AMPDмкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,27 0,25 0,29 35 -1.47 0.05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
0,31 0,31 0,31 

42 -1.58 0.05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 48 -1.56 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
0,05 0,05 0,05 

63 -0.38 0.15 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

АD+АМPD/5’Н 
Адреналин 15 13,4 12,54 13,98 54 -0,57 0,25 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

Адреналин+АМР 

және аденозин 

20 
17,6 15,60 19,6 

28 -1.88 0.05 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

 

Сурет 21 - Адреналинді, АМР және аденозинді қосарлана енгізудің бауырда 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда орташа мәнін 

апостериорлы зерттеу 

 

Олай болса, алынған мәліметтер жануарларға адреналинді енгізу фонында 

аденозин мен АМФ-ң метаболитикалық әсерлерінің кейбір ерекшеліктерін 
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ашады. Атап айтқанда, жануарларға адреналин фонында 1000 мкг қосынды 

дозасында АМР және аденозинді енгізу қан сары суында лейкоциттердің 

(р=0,05), CD3+ лимфоциттердің (р=0,05) және CD8+ лимфоциттердің (р=0,05) 

жалпы санын төмендетеді, РТМЛ деңгейін (р=0,05), пуриндер метаболизмі 

ферменттерінің  AD, AMPD, 5’H, ГР белсенділіктерін (р=0,05) арттырады және 

ГПО (р=0,05), каталаза белсенділігін (р=0,05) және МДА деңгейін (р=0,05) 

төмендетеді.  

Жоғарыда атап көрсетілген нәтижелер адреналинді енгізген кезде, 

жануарларға АМР және аденозинді қосынды енгізу қан сары суында 

пероксидация процесін төмендететінін және осыған адекватты түрде 

ан,тиоксидантты жүйе ферменттерінің белсенділігі төмендейтінін дәлелдейді. 

Жүректе адреналинді енгізу AD (р=0,05), AMPD (р=0,05), каталаза 

белсендірілуімен (р=0,05), МДА деңгейінің жоғарылауымен (р=0,05), 5’H 

белсенділігінің төмендеуімен (р=0,05) және аденозин мен АМФ 

дезаминденуінің күшеюі жағына қарай АD+АМPD/5’Н ферменттерінің 

белсенділік қатынастарының жоғарылауымен қатар жүреді (р=0,05) [132].  

Тотықтырушы стресс дегеніміз биологиялық жүйеде оксиданттардың 

жоғарылауы жағына қарай оксиданттар мен антиоксиданттардың арасындағы 

дисбаланс жағдайы екендігін ескерер болсақ, осыған байланысты жануарларға 

адреналинді енгізу тотықтырушы стресске жуық жағдайды тудырады деп 

есептеуге болады.  

Алынған мәліметтерді талдау гиперадреналинемия кезінде жапнуарларға 

АМР және аденозинді қосынды енгізудің жүректе пероксидация процестерінің 

төмендеуіне әкелетіні туралы қорытынды жасауға мүмкіндік береді және 

осыған адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс жүйесі ферменттерінің 

белсенділігі де төмендейді.  

Жануарларға адреналинді енгізу бауырда МДА (р=0,05) және ДК 

деңгейінің жоғарылауын (р=0,05), каталаза (р=0,05) және пуриндер метаболизмі 

ферменттерінің АD (р=0,05), АМPD (р=0,05), 5’H белсендірілуін (р=0,05) 

тудырады. Бұл мәліметтер жүректегі тәрізді, жануарлардың бауырында да 

тотықтырғыш стресс жағдайына жуық өзгерістердің жүретінін дәлелдейді. 

Адреналин фонында аденозин және АМР бауырда МДА (р=0,05) және ДК 

деңгейін төмендетеді (р=0,05)  және осыған адекватты түрде ГПО (р=0,05) мен 

каталаза белсенділігі де төмендейді (р=0,05).  

Олай болса, антиоксидантты қорғаныс үшін, әртүрлі табиғаты бар 

тотықтырғыш стресс кезінде иммунды жүйе қызметі мен пуринді нуклеотидтер 

метаболизмі қызметін түзету үшін аденозинді және АМФ-ті пайдалануға 

болады.  

 

3.3 Адреналинді және бета-адренорецепторлардың тежеушісі 

метапрололды қосынды енгізудің метаболитикалық әсерлері 
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Адреналинді және бета-адренорецепторлардың тежеушісі метапрололды 

қосынды енгізудің метаболитикалық әсерлерін зерттеу үшін егеуқұйрықтардың 

бірінші тобына зерттеуге дейін 60 минут бұрын  4 мг/кг дозасында адреналин 

ішперде ішіне енгізілді, екінші топтағы интактілі жануарларға 2 күн 25мг/кг 

дозада метопролол per os енгізілді және үшінші топтағы егеуқұйрықтарға 2 күн 

25мг/кг дозада метопролол per os енгізіліп, келесі күні  зерттеуге дейін 60 

минут бұрын  4 мг/кг дозасында адреналин ішперде ішіне енгізілді.  

Егеуқұйрықтардың иммунды статус көрсеткіштерінің сандық 

мәліметтерінің қалыпты таралуын ескере отырып, салыстырмалы талдау 

ANOVA дисперсиялық талдауын қолданумен жүргізілді. Бұл талдау нәтижесі 

бақылау, адреналин, метопролол және адреналин+метопролол енгізудің  

иммунды статус деңгейінің негізгі көрсеткіштер бойынша топтар арасында 

статистикалық мәнді айырмашылық бар екендігін көрсетті  (кесте 21). Негізінен 

бұл айырмашылықтар егеуқұйрықтардың қан сарысуындағы лейкоциттер, 

лимфоциттер, CD8, РТМЛ ФГА %,  НСТ-тест деңгейі бойынша анықталды. 

ANOVA мәліметтері 21 кестеде көрсетілген.  

 

Кесте 21 – ANOVA зерттеу топтарында, яғни адреналин және метапролол 

енгізген кездегі иммунды статустың жағдайы 
Көрсеткіштер Топтар М SD 95% СА Дисперсияның 

біртектілік критериясы 

F Р 

1 2 3 4 5 6 7 

Лейкоциттер 

(109/л) жалпы 

саны (WBC) 

Бақылау 7,20 0,48 6,90-7,55 

45,1 0,01 

Адреналин 9,35 0,62 8,95-9,75 

 Метопролол 8,75 0,40 8,36-9,15 

Адреналин+Метопро

лол 

8,65 0,20 8,45-4,85 

Лимфоциттер  

% 

(LYM) 

Бақылау 41,40 2,39 39,21-43,63 

7,8 0,27 

Адреналин 40,93 3,02 38,03-43,82 

 Метопролол 39,33 1,62 37,91-41,08 

Адреналин+ 

Метопролол 

40,40 1,03 38,74-41,48 

Лимфоциттер, 

абс. мөлшері 

109/л 

Бақылау 2,79 0,46 2.49-3.09 

32.5 0.05 

Адреналин 3,77 0,14 3.65-3.89 

 Метопролол 3,43 0,19 3.28-3.62 

Адреналин+ 

Метопролол 

3,50 0,14 3,38-3,67 

 

CD3, % 

 

Бақылау 38.47 1.67 37.14-39.80 

6.01 0.06 

Адреналин 36.73 1.94 35.28-38.18 

 Метопролол 40,00 1.46 38.56-41.52 

Адреналин+ 

Метопролол 

40,53 1,48 38,91-41,93 

 

CD3, абс. 

мөлшері  

109/л 

Бақылау 1.12 0.12 0.99-0.15 

11.4 0.08 
Адреналин 1.38 0.10 1.24-1.45 

 Метопролол 1.37 0.08 1.29-1.44 

Адреналин+ 1,42 0,09 1,31-1,51 
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Метопролол 

 

CD4, % 

Бақылау 22.47 3.04 19.58-25.87 

8.11 0.12 

Адреналин 20.07 1.32 19.24-21.05 

 Метопролол 20,27 1.49 18,63-21.76 

Адреналин+ 

Метопролол 

21,67 1,31 20,36-22,98 

 

CD4, абс. 

мөлшері  

109/л 

Бақылау 0.66 0.07 0.61-0.72 

12.95 0.24 

Адреналин 0.76 0.05 0.73-0.80 

 Метопролол 0.69 0.05 0.64-0.74 

Адреналин+ 

Метопролол 

0,75 0,05 0,70-0,80 

 

CD8, % 

Бақылау 14.53 2.54 12,23-16,88 

10.51 0.21 

Адреналин 15.47 1.92 14,02-16,98 

 Метопролол 15,73 1.85 13,18-17,58 

Адреналин+ 

Метопролол 

13,13 1,35 11,74-14,48 

 

CD8, абс. 

мөлшері  

109/л 

 

Бақылау 0.77 0.40 0,47-1,07 

45.9 0.01 

Адреналин 0.55 0.08 0,47-0,63 

 Метопролол 0.53 0.06 0,47-0,59 

Адреналин+Метопро

лол 

0,46 0,04 0,42-0,50 

 

CD20, % 

 

Бақылау 21,00 2,09 18,91-22,96 

7,24 0,15 

Адреналин 20,53 1,87 18,75-22,14 

 Метопролол 18,47 1,67 16,24-20,14 

Адреналин+ 

Метопролол 

19,87 1,48 18,39-21,25 

 

CD20, абс. 

мөлшері  

109/л 

 

Бақылау 0,63 0,13 0,55-0,72 

2,19 0,10 

Адреналин 0,77 0,08 0,69-0,82 

 Метопролол 0,63 0,07 0,56-0,70 

Адреналин+ 

Метопролол 

0,69 0,05 0,64-0,74 

 

РТМЛ ФГА % 

 

Бақылау 21,0 2,01 19,25-23,0 

45,1 0,03 

Адреналин 15,47 1,87 13,85-17,51 

 Метопролол 20,93 2,45 18,48-23,26 

Адреналин+ 

Метопролол 

20,60 1,70 17,90-22,10 

 

НСТ-тест 

 

Бақылау 7,53 1,08 6,46-8,47 

34,2 

 
0,05 

Адреналин 4,40 1,62 2,78-6,02 

 Метопролол 5,40 1,10 4,37-6,67 

Адреналин+ 

Метопролол 

5,0 1,19 3,81-6,20 

 

 

Фаг-з % 

Бақылау 46,80 3,16 42,15-50,22 

8,78 0,18 

Адреналин 46,67 3,34 42,87-49,98 

 Метопролол 44,13 3,44 41,25-47,82 

Адреналин+ 

Метопролол 

42,33 2,53 39,54-44,88 

 

    Фаг.саны 

Бақылау 3,90 2,12 1,58-5,02 

15,28 0,09 Адреналин 2,51 0,38 2,15-2,89 

 Метопролол 2,25 0,23 2,05-2,48 
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Адреналин+ 

Метопролол 

2,25 0,14 2,11-2,39 

 

ЦИК 

Бақылау 76,55 8,00 68,25-83,14 

2,47 0,25 

Адреналин 82,16 3,32 78,82-85,56 

 Метопролол 80,34 4,37 75,98-84,75 

Адреналин+ 

Метопролол 

79,39 4,66 74,65-83,21 

 

Зерттеу барысында анықталған статистикалық мәнді айырмашылқтардың 

бақылау тобымен салыстырғанда нақты қай зерттеу тобында болғанын анықтау 

үшін топтар арасында апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында 

апостериорлы салыстыру жүргізу үшін t Даннеттің (2-жақты) критерийі 

қолданылды (кесте 22).  

 

Сурет 22 – Тәжірибелік топтарда адреналин және метапролол енгізген кезде 

бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статус көрсеткіштерінің орташа 

мәнін апостериорлы салыстыру 
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 Сурет 23 – Тәжірибелік топтарда адреналин және метапролол енгізген кезде 

бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статус көрсеткіштерінің орташа 

мәнін апостериорлы салыстыру 

 

Адреналинді 4 мг/кг дозада, зерттеуге 60 минут қалғанда енгізу арқылы 

жасалған симпатикалық гиперактивация (кесте 22) лейкоциттердің (р=0,05), 

лимфоциттердің жалпы санының артуымен (р=0,05), CD8+ лимфоциттердің 

(р=0,05), РТМЛ (р=0,05) және НСТ (р=0,05) санының төмендеуімен 

сипатталады.   

Адреналин тәрізді, метопролол да, лейкоциттердің (р=0,05), 

лимфоциттердің (р=0,05) жалпы санын арттырады, CD8+ лимфоциттердің 

(р=0,05), НСТ (р=0,05) санын төмендетеді.   

Зерттеудің келесі серияларында біз симпатикалық гиперактивациясы бар 

жануарларға метопролол енгізген кезде иммунды статустың жағдайын зерттедік 

(кесте 22). Гиперадреналемияға дейін екі күн аралығында жануарларға 25 мг/кг 

дозада енгізілген метопролол лейкоциттердің (р=0,01), CD8+ лимфоциттердің 

(р=0,01) санын төмендетеді, РТМЛ (р=0,01) жоғарылатады.  

 

Кесте 22 -  Тәжірибелік топтарда адреналин және метапролол енгізген кезде 

бақылау тобымен салыстырғанда иммунды статус көрсеткіштерінің орташа 

мәнін апостериорлы салыстыру 
Лейкоциттер (109/л) жалпы саны(WBC) 

Критерий Топтар(I) Салыстыру жүргізілетін топтар(J) Р 95% ДИ 

Төменгі 

шекара 

Жоғарғы 

шекара 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -2,28 -1,22 

 Метопролол 0,05 -1,85 -0,51 

Адреналин+Метопролол 0,01 -1,58 0,58 
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Лимфоциттер  %, (LYM) 

t Даннетта (2-

жақты)b 

Бақылау Адреналин 0,13 1,25 0,35 

 Метопролол 0,18 0,98 0,37 

Адреналин+Метопролол 0,25 1,87 0,28 

Лимфоциттер, абс. мөлшері 109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,43 -0,13 

 Метопролол 0,05 -1,11 -0,45 

Адреналин+Метопролол 0,15 1,05 1,79 

CD3, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,07 -1,25 -0,28 

 Метопролол 0,11 -0,19 0,81 

Адреналин+Метопролол 0,10 1,25 0,44 

CD3, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,12 -1,10 -0,22 

 Метопролол 0,09 1,15 0,36 

Адреналин+Метопролол 0,16 1,28 0,97 

CD4, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,12 -0,57 2,15 

 Метопролол 0,13 -0,42 1,97 

Адреналин+Метопролол 0,12 -0,48 1,77 

CD4, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,06 1,23 -0,28 

 Метопролол 0,07 1,17 -0,75 

Адреналин+Метопролол 0,10 1,48 0,85 

CD8, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,28 1,87 0,57 

 Метопролол 0,27 1,84 0,45 

Адреналин+Метопролол 0,09 1,05 0,84 

CD8, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -1,27 -0,66 

 Метопролол 0,05 -1,21 -0,44 

Адреналин+Метопролол 0,01 -1,28 -0,27 

CD20, % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,18 1,22 0,34 

 Метопролол 0,18 1,45 0,87 

Адреналин+Метопролол 0,20 1,24 0,92 

CD20, абс. мөлшері  109/л 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,08 -0,15 0,22 

 Метопролол 0,09 -0,36 0,22 

Адреналин+Метопролол 0,08 1,05 0,35 

РТМЛ ФГА % 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,17 -0,26 

 Метопролол 0,10 1,81 0,26 

Адреналин+Метопролол 0,01 -0,84 -0,28 

НСТ-тест 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,05 -0,63 -0,26 

 Метопролол 0,05 -0,18 0,12 

Адреналин+Метопролол 0,08 1,24 0,87 

Фаг-з % 
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t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,12 1,31 0,74 

 Метопролол 0,12 1,44 0,88 

Адреналин+Метопролол 0,12 1,82 0,68 

Фаг.саны 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,21 1,12 0,47 

 Метопролол 0,14 1,41 0,58 

Адреналин+Метопролол 0,15 1,93 0,74 

ЦИК 

t Даннетта (2-

жақты)b 

 

Бақылау 

Адреналин 0,09 1,21 0,22 

 Метопролол 0,08 1,26 0,92 

Адреналин+Метопролол 0,10 1,27 0,87 

*. Орташа мәннің айырмашылығы 0,05 деңгейінде мәнді. 

a. Даннеттың t-критериі бақылау тобын басқа топтармен салысытырады 

 

Сонымен қатар, егеуқұйрықтардың қан сары суында пуринді 

нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің 

белсенділігіне адреналинді, метапрололды қосынды енгізудің метаболитикалық 

әсерлері зерттелді. Қан сарысуындағы метаболиттер алмасуының көрсеткіштері 

тұрақсыз шама болып табылады. Негізінен белгілердің таралуында қалыптыдан 

айырмашық болды, соның салдарынан орташа мәндерді есептеу кезінде медиа 

және квартиль аралық интервал пайдаланылды. Краскел-Уолисстің критерийі 

қан сары суында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты 

қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді, метапрололды қосынды 

енгізудің енгізудің қосынды әрекетінің салыстырмалы көрсеткішінде 

айырмашылықтардың болуы туралы гипотезаны қабылдауға немесе 

қабылдамауға шешім қабылдау үшін қолданылды. Бұл критерий 4 топ арасында 

статистикалық мәнді айырмашылықтарды анықтауда қолданылды (кесте 23).  

 

Кесте 23 – Қан сарысуында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді және 

метапрололды енгізудің қосынды әрекетінің әсері 
Көрсеткіштер Топтар Ме Квартиль аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангта

р 

χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 3,54 2,92 4,12 20,13  

 

37,

18 

 

 

4 

 

 

0,047 
Адреналин 3,54 3,21 3,92 37,50 

 Метопролол 4,47 3,92 5,02 12,57 

Адреналин+Ме

топролол 
2,95 2,66 3,24 65,36 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/ г  

мин 

Бақылау 469,7 438,45 500,12 27,14  

 

46,

07 

 

 

4 

 

 

0,048 
Адреналин 570,09 554,78 586,24 36,47 

 Метопролол 253,80 238,80 271,80 37,26 

Адреналин+Ме

топролол 
244,73 218,94 270,52 35,18 

Каталаза Бақылау 81,62 77,58 85,69 38,27    
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моль/г  мин Адреналин 80,01 77,05 82,67 28,18  

64,

12 

 

4 

 

0,032  Метопролол 59,91 54,12 63,87 31,48 

Адреналин+ 

Метопролол 
51,69 48,71 56,01 57,12 

МДА нмоль/г Бақылау 0,73 0,62 0,84 36,32  

 

47,

05 

 

 

4 

 

 

0,019 
Адреналин 0,63 0,58 0,68 38,58 

 Метопролол 0,39 0,34 0,44 32,15 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,27 0,25 0,29 48,14 

ДК 

менш.бірл./г 

Бақылау 1,18 0,92 1,42 18,27  

 

35,

52 

 

 

4 

 

 

0,050 

 

Адреналин 1,60 1,48 1,78 19,19 

 Метопролол 2,06 1,85 2,26 34,72 

Адреналин+ 

Метопролол 
1,42 1,33 1,54 18,64 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 532,6 511,2 558,7 25,87  

35,

25 

 

4 

 

0,012 Адреналин 1309,0 1148,2 1459,2 86,45 

 Метопролол 1912,37 1876,2 1949,4 55,47 

Адреналин+ 

Метопролол 
2073,61 2071,5 2075,6 16,28 

AMPD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 419,83 375,23 471,28 31,98  

36,

02 

 

4 

 

0,031 Адреналин 558,29 508,34 609,57 56,81 

 Метопролол 691,14 661,5 720,74 53,11 

Адреналин+ 

Метопролол 
760,65 736,38 784,08 62,71 

5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 27,49 26,05 28,97 35,66  

25,

28 

 

4 

0,021 

Адреналин 37,54 34,48 41,08 43,25 

 Метопролол 48,99 48,21 49,27 51,78 

Адреналин+ 

Метопролол 
51,38 50,73 52,14 78,21 

А 

коэффициенті 

(5’Н /АМФД) 

Бақылау 0,06 0,04 0,08 5,91  

48,

68 

 

4 

0,142 

Адреналин 0,07 0,02 0,12 9,78 

 Метопролол 0,07 0,05 0,09 11,91 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,06 0,04 0,08 9,34 

В 

коэффициенті 

(АD/ AMPD) 

Бақылау 1,26 0,98 1,53 6,45  

35,

21 

 

4 

 

0,050 Адреналин 2,34 1,91 2,74 25,99 

 Метопролол 2,76 2,74 2,78 28,12 

Адреналин+ 

Метопролол 
2,72 2,54 2,90 7,54 

 

Зерттеу нәтижесі бойынша топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылықтар қан сарысуында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігінің бірнеше 

көрсеткіштері бойынша анықталды. Бұл статистикалық мәнді  

айырмашылықтар нақты бақылау тобымен салыстырғанда қай топта 

(адреналинді, метопрололды және адреналин+метопролол енгізудің қосынды 

әрекеті) болғанын анықтау үшін топтар арасында апостериорлы салыстыру 

жүргізілді.  Топтар арасында орташа мәнді апостериорлы салыстыру үшін 
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Манна – Уитни параметрлік емес критерийі қолданылды, онда ортаншы мән 

ретінде медиана (Ме) пайдаланылды (кесте 24).  

Зерттеуге дейін 60 минут қалғанда 4 мг/кг дозада енгізілген адреналин, 

AMPD, AD, 5’H, ГПО белсенділігінің жоғарылауына және қанда ДК 

мөлшерінің артуына әкеледі. Екі күн бойы 25 мг/кг дозасында жануарларға 

енгізілген метопролол (кесте 24) пуриндер метаболизмі ферменттерінің AD, 

AMPD, 5’H белсенділік деңгейін арттырады, МДА мөлшерін төмендетеді және 

осыған адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің (ГПО, 

каталаза) белсенділігінің төмендеуі жүреді. Сонымен қатар бета-

адренорецепторлардың тежеушісі метопролол пуриндер метаболизмі 

ферменттерінің AMPD, AD 5’H белсенділіктерінің өте жоғарылауын, «В»  

коэффициентінің (АD/AMPD) артуын және ДК мөлшерінің жоғарылауын 

тудырады. Бірақ, адреналиннен ерекшелігі, метапролол қанда МДА деңгейін 

төмендетеді (кесте 24).  

 

Сурет 24 - Қан сарысуында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді және 

метапрололды енгізудің қосынды әрекетінің әсері 
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 Сурет 25 - Қан сарысуында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді және 

метапрололды енгізудің қосынды әрекетінің әсері 

 

Диенді конъюгаттар (ДК) арахидон қышқылының босрадикалды тотығуы 

кезінде түзілетіні белгілі және ол іс жүзінде липидтердің асқын тотығуының 

бастапқы өнімі болып табылады [133]. Өз кезегінде малонды диальдегид 

(МДА) босрадикалды тотығу процестерінің интегральды көрсеткіші болып 

табылады және әдетте, липидтердің асқын тотығу процестері МДА түзілу 

жылдамдығы және мөлшері бойынша бағаланады, МДА мөлшері 

антиоксидантты қорғаныс жүйесі ферменттерінің қатысуында белгілі-бір 

деңгейде сақталып отырады. Липидтердің асқын тотығуы оттегінің токсикалық 

формаларының (Н2О2,
•

2О , •ОН ) пайда болуы арқылы іске қосылады, олардың 

қарқынды түзілуі адренохром және  Н2О2 түзіле отыра, адреналиннің 

ферментативті емес тотығуы кезінде болуы мүмкін, сонымен қатар 

ксантиноксидазды реакцияда пуриндердің катаболизмі кезінде де түзілуі 

мүмкін.  

Біздің зерттеулерде анықталғандай, адреналинмен салыстырғанда, 

метопрололды енгізу кезінде пуринді нуклеотидтер метаболизмі 

ферменттерінің AD, AMPD, 5’H белсенділігі жоғарылайды. Соның 

нәтижесінде, қанда аденозиннің және инозиннің мөлшері артады, олардың 

ксантиноксидазды реакция кезінде тотығуы, біз білетіндей, оттегінің 

токсикалық формаларының түзілуімен қатар жүреді.  

Нәтижесінде, липидтердің асқын тотығу процесінің күшеюі және 

липидтердің асқын тотығуының бастапқы өнімі ретінде диенді коньюгаттар 

деңгейінің жоғарылауы жүреді.  
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 Адреналиннен ерекше, метопрололды енгізу босрадикалды тотығу 

процестерінің интегральды көрсеткіші ретінде МДА деңгейін төмендетеді  

(р=0,05) және осыған адекватты түрде ГПО (р=0,05) және каталаза (р=0,05) 

белсенділігі де төмендейді. Бұл мәліметтер, біздің болжам бойынша, 

метопрололды енгізу кезінде қанда пероксидті гомеостазды бақылаудың бар 

екендігін дәлелдейді.  

Біз анықтағандай, қан сары суында адреналинді енгізген кезде де, 

метапрололды енгізген кезде де (кесте 24) АD/AMPD қатынасының 

жоғарылауы (р=0,05) («В» коэффициенті) иммунитеттің Т- және В- 

бөліктерінің функционалды өзара байланысының күшеюін дәлелдейді, бұл 

иммунды жүйе жасушаларының қызметін бақылаушы аденозин және АМФ 

деңгейінің өзгеруі есебінен болады [134].   

Қанда адреналин және метопрололды енгізу кезінде AMPD (р=0,01), AD 

(р=0,01) және 5’H белсенділігі (р=0,01) деңгейінің бірбағытты өзгерісі, біздің 

ойымызша, жасушаішілік функционалды ақуыздардың жасушалардан қан 

плазмасына шығарылуымен байланысты болуы мүмкін. Алайда, әрі қарай 

зерттеулер көрсеткендей, адреналин және метопрололды енгізу кезінде AMPD, 

AD және 5’H белсенділігі деңгейінің бірбағытты өзгерісі жүректе де, бауырда 

да орын алады.  

Біз білетіндей, метопролол, шамалы дозаларда жүректің 1-

адренорецепторларын тежей отыра, катехоламиндердің ынталандыруымен 

АТР-тен циклді аденозинмонофосфаттың (3`5`АМР) түзілуін төмендетеді [135], 

ал осы қосылыстың жинақталуы пуринді нуклеотидтер метаболизмі 

ферменттерінің субстартты белсендірілуін тудыруы мүмкін. Өз кезегінде, 

адреналин, жасушалардың АТР-ті пайдалануын жылдамдата отыра, оның 

метаболизміне және AMPD пен AD субстраттары – АМР және аденозин 

деңгейінің жоғарылауына ықпал етеді.  

Метопрололды және адреналинді қосынды енгізу (кесте 24) қанда 

пуриндер метаболизмі ферменттерінің AD (р=0,01), AMPD (р=0,01), 5’H 

(р=0,01) белсенділік деңгейінің жоғарылауына әкеледі, сонымен қатар МДА 

(р=0,01) мөлшері төмендейді және осыған адекватты түрде антиоксидантты 

қорғаныс ферменттерінің (ГР, ГПО, каталаза) белсенділігінің төмендеуі (р=0,01) 

жүреді, бұл адреналин әсерінен туындаған пероксидация процестерін 

метапрололдың төмендететінін дәлелдейді.   

 

Кесте 24 - Қан сары суында пуринді нуклеотидтер метаболизмі және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді және 

метапрололды енгізудің қосынды әрекетінің көрсеткіштерінің бақылау тобымен 

салыстырғанда орташа мәнін апостериорлы зерттеу  
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу топтары N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

Адреналин 15 3,54 3,21 3,92 56 -0.32 0.15 
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Бақылау 20 3,54 2,92 4,12 

Метопролол 15 4,47 3,92 5,02 45 -0,67 0,06 

Бақылау 20 3,54 2,92 4,12 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
2,95 2,66 3,24 

 

29 

 

-1.61 

 

   0.01 
Бақылау 20 3,54 2,92 4,12 

ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 
Адреналин 15 570,09 554,78 586,24 31 -1.19 0.05 

Бақылау 20 469,7 438,45 500,12 

Метопролол 15 253,80 238,80 271,80 32 -1.17 0.05 

Бақылау 20 469,7 438,45 500,12 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
244,73 218,94 270,52 

47 

 

-1,98 

 

0,01 

Бақылау 20 469,7 438,45 500,12 

Каталаза моль/г  мин 
Адреналин 15 80,01 77,05 82,67 37 -0.19 0,14 

Бақылау 20 81,62 77,58 85,69 

Метопролол 15 59,91 54,12 63,87 27 -1.42 0.05 

Бақылау 20 81,62 77,58 85,69 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
51,69 48,71 56,01 

18 

 

-2,48 

 

0,01 

Бақылау 20 81,62 77,58 85,69 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,63 0,58 0,68 64 -0,87 0,15 

Бақылау 20 0,73 0,62 0,84 

Метопролол 15 0,39 0,34 0,44 39 -1.74 0.05 

Бақылау 20 0,73 0,62 0,84 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,27 0,25 0,29 

22 

 

-2,13 

 

0,01 

Бақылау 20 0,73 0,62 0,84 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 1,60 1,48 1,78 37 -1.43 0.05 

Бақылау 20 1,18 0,92 1,42 

Метопролол 15 2,06 1,85 2,26 33 -1.42 0.05 

Бақылау 20 1,18 0,92 1,42 

Адреналин+ 

Метопролол 

   15 
1,42 1,33 1,54 

 

64 

 

-0,57 

 

0,15 

Бақылау 20 1,18 0,92 1,42 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 1309,0 1148,2 1459,2 27 -1.64 0.05 

Бақылау 20 532,6 511,2 558,7 

Метопролол 15 1912,37 1876,2 1949,4 15 -2.72 0.01 

Бақылау 20 532,6 511,2 558,7 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
2073,61 2071,5 2075,6 

17 -2.33 0.01 

Бақылау 20 532,6 511,2 558,7 

AMPDмкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 558,29 508,34 609,57 38 -1.75 0.05 

Бақылау 20 419,83 375,23 471,28 
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Метопролол 15 691,14 661,5 720,74 34 -1.45 0.05 

Бақылау 20 419,83 375,23 471,28 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
760,65 736,38 784,08 

57 -2.63 0.01 

Бақылау 20 419,83 375,23 471,28 

5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 37,54 34,48 41,08 28 -2.01 0.05 

Бақылау 20 27,49 26,05 28,97 

Метопролол 15 48,99 48,21 49,27 23 -1.81 0.05 

Бақылау 20 27,49 26,05 28,97 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
51,38 50,73 52,14 

19 -2.37 0.01 

Бақылау 20 27,49 26,05 28,97 

А коэффициенті (5’Н /АМФД) 

Адреналин 15 0,07 0,02 0,12 65 -0.15 0.26 

Бақылау 20 0,06 0,04 0,08 

Метопролол 15 0,07 0,05 0,09 68 -0.27 0.25 

Бақылау 20 0,06 0,04 0,08 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,06 0,04 0,08 

63 -0.23 0.25 

Бақылау 20 0,06 0,04 0,08 

В коэффициенті (АD/ AMPD) 

Адреналин 15 2,34 1,91 2,74 28 -2.01 0,05 

Бақылау 20 1,26 0,98 1,53 

Метопролол 15 2,76 2,74 2,78 26 -1.55 0,05 

Бақылау 20 1,26 0,98 1,53 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
2,72 2,54 2,90 

68 

 

-0,68 

 

0,21 

Бақылау 20 1,26 0,98 1,53 

 

Зерттеу жоспарына сәйкес келесі серияларда жүректе пуринді 

нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің 

белсенділігіне адреналинді, метопрололды және адреналин+метопрололды 

енгізудің қосынды әрекетінің әсері зерттелді (кесте 25).  

Жүректегі антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің көрсеткіштері тұрақсыз шама болып табылады. 

Негізінен белгілердің таралуында қалыптыдан айырмашық болды, соның 

салдарынан орташа мәндерді есептеу кезінде медиа және квартиль аралық 

интервал пайдаланылды. Краскел-Уолисстің критерийі топтардың арасындағы 

жүректегі антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің салыстырмалы көрсеткішінде 

айырмашылықтардың болуы туралы гипотезаны қабылдауға немесе 

қабылдамауға шешім қабылдау үшін қолданылды. Бұл критерий 4 топ арасында 

(адреналинді, метопрололды және адреналин+метопрололды енгізудің қосынды 

әрекетінің әсері және бақылау тобы) статистикалық мәнді айырмашылықтарды 

анықтауда қолданылды (кесте 25).  
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Жүректе (кесте 25) адреналинді енгізу AD (р=0,03), AMPD (р=0,03), 

каталаза белсендірілуімен (р=0,03), 5’H белсенділігінің (р=0,03) төмендеуімен, 

МДА деңгейінің жоғарылауымен (р=0,03) және АD+АМPD/5’Н ферменттері 

белсенділіктерінің қатынасы (р=0,03) аденозин мен АМФ дезаминденуінің 

күшеюі жағына қарай жоғарылауымен қатар жүреді.  

 

Кесте 25 - Жүректе пуринді нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты 

қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді және метопрололды 

енгізудің қосынды әрекетінің әсері  
Көрсеткіште

р 

Топтар Ме Квартиль 

аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангтар χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 32,13 30,35 33,91 14,13  

 

37,96 

 

 

4 

 

 

0,032 
Адреналин 35,31 33,92 36,75 17,50 

 Метопролол 23,49 22,17 25,13 45,71 

Адреналин+Мето

пролол 
20,06 18,45 22,39 61,52 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/ г  

мин 

Бақылау 2,69 2,39 2,99 28,50  

 

52,18 

 

 

4 

 

 

0,048 
Адреналин 3,12 2,91 3,33 39,51 

 Метопролол 1,48 1,29 1,53 35,15 

Адреналин+ 

Метопролол 
1,23 1,19 1,27 43,21 

Каталаза 

моль/г  мин 

 

Бақылау 69,85 67,57 72,13 42,17  

 

65,69 

 

 

4 

 

 

0,032 
Адреналин 81,58 78,50 84,66 18,00 

 Метопролол 63,06 55,45 71,63 5,97 

Адреналин+ 

Метопролол 
53,76 48,12 59,25 49,82 

МДА 

нмоль/г 

Бақылау 0,04 0,03 0,05 35,12  

 

47,22 

 

 

4 

 

 

0,033 
Адреналин 0,05 0,04 0,06 28,02 

 Метопролол 0,01 0,01 0,01 45,26 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,01 0,01 0,01 49,19 

ДК 

менш.бірл./г 

Бақылау 0,02 0,01 0,03 7,25  

 

45,37 

 

 

4 

 

 

0,033 

 

Адреналин 0,02 0,01 0,03 5,89 

 Метопролол 0,01 0,01 0,01 33,47 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,01 0,01 0,01 43,83 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,19 0,18 0,20 25,87  

49,41 

 

4 

 

0,033 Адреналин 0,26 0,24 0,28 86,45 

 Метопролол 0,41 0,40 0,42 41,38 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,45 0,44 0,46 48,12 

AMPD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,09 0,08 0,10 32,21  

38,08 

 

4 

 

0,033 Адреналин 0,13 0,12 0,14 51,87 

 Метопролол 0,19 0,17 0,19 43,18 
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 Адреналин+ 

Метопролол 
0,21 0,20 0,22 47,22 

5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

 

Бақылау 0,02 0,01 0,03 5,75  

28,11 

 

4 

 

0,033 Адреналин 0,01 0,00 0,01 7,24 

 Метопролол 0,01 0,01 0,01 19,21 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,01 0,01 0,02 22,87 

АD+АМPD/

5’Н 

 

Бақылау 14,0 13,85 14,15 37,01  

45,82 

 

4 

 

0,033 Адреналин 39,02 38,81 39,23 46,58 

 Метопролол 60,00 59,98 61,01 31,50 

Адреналин+ 

Метопролол 
33,0 32,94 33,08 43,27 

 

Статистикалық зерттеулер бойынша жүректе пуринді нуклеотидтер 

метаболизмі және антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне 

адреналинді, Метопрололды және Адреналин+Метопрололды енгізудің 

қосынды әрекетінің әсері бар топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылықтардың бар екендігін көрсетті. Бұл статистикалық мәнді  

айырмашылықтар нақты бақылау тобымен салыстырғанда қай топта 

(адреналинді, Метопрололды және Адреналин+Метопрололды енгізудің 

қосынды әрекетінің әсері) болғанын анықтау үшін топтар арасында 

апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында орташа мәнді 

апостериорлы салыстыру үшін Манна – Уитни параметрлік емес критерийі 

қолданылды, онда ортаншы мән ретінде медиана (Ме) пайдаланылды (кесте 

26).  

Сурет 26 - Жүректе пуринді нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты 

қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді және метопрололды 

енгізудің қосынды әрекетінің әсері 
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 Сурет 27 - Жүректе пуринді нуклеотидтер метаболизмі және антиоксидантты 

қорғаныс ферменттерінің белсенділігіне адреналинді және метопрололды 

енгізудің қосынды әрекетінің әсері 

 

Кесте 26 – Жүректе адреналинді, метопрололды және 

адреналин+метопрололды енгізудің қосынды әрекетінің жүректе 

антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда орташа мәнін 

апостериорлы зерттеу 
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу топтары N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

Адреналин 15 35,31 33,92 36,75 54 -0.45 0.34 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
Метопролол 15 23,49 22,17 25,13 29 -1.47 0.05 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
Адреналин+ 

Метопролол 

15 
20,06 18,45 22,39 

21 -2.24 0.01 

Бақылау 20 32,13 30,35 33,91 
ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 

Адреналин 15 3,12 2,91 3,33 48 -0.72 0,12 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

Метопролол 15 1,48 1,29 1,53 29 -1.33 0.05 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
1,23 1,19 1,27 

15 -2.22 0.01 

Бақылау 20 2,69 2,39 2,99 

Каталаза моль/г  мин 
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Адреналин 15 81,58 78,50 84,66 24 -1.58 0,05 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

Метопролол 15 63,06 55,45 71,63 47 -0.55 0.12 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
53,76 48,12 59,25 

17 -2.38 0.01 

Бақылау 20 69,85 67,57 72,13 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 39 -1.24 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

Метопролол 15 0,01 0,01 0,01 33 -1.65 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,01 0,01 0,01 

13 -2.51 0.01 

Бақылау 20 0,04 0,03 0,05 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 0,02 0,01 0,03 64 -0.46 0.34 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Метопролол 15 0,01 0,01 0,01 23 -1.92 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,01 0,01 0,01 

16 -2.28 0.01 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,26 0,24 0,28 38 -1.51 0.05 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 

Метопролол 15 0,41 0,40 0,42 29 -1.66 0.05 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,45 0,44 0,46 

19 -2.54 0.01 

Бақылау 20 0,19 0,18 0,20 

AMPD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,13 0,12 0,14 37 -1.20 0.05 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 

Метопролол 15 0,19 0,17 0,19 28 -1.51 0.05 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,21 0,20 0,22 

17 -2.88 0.01 

Бақылау 20 0,09 0,08 0,10 

5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,01 0,00 0,01 33 -1.36 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Метопролол 15 0,01 0,01 0,01 29 -1.29 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,01 0,01 0,02 

18 -2.57 0.01 

Бақылау 20 0,02 0,01 0,03 

АD+АМPD/5’Н 
Адреналин 15 39,02 38,81 39,23 32 -1.88 0.05 
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Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

Метопролол 15 60,00 59,98 61,01 
25,1 

-1.74 0.05 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
33,0 32,94 33,08 

21 -2.91 0.01 

Бақылау 20 14,0 13,85 14,15 

 

Біз білетіндей, аденозин мен АМФ-ң зәр қышқылына дейін катаболизмінің 

ксантиноксидазды реакциясында оттегінің токсикалық формалары пайда 

болады, олар липидтердің асқын тотығу процесіне ықпал етеді. Бұл жүректе 

байқалатын, адреналинді енгізу кезінде каталазаның белсендірілуіне әкеледі.  

Адреналиннен ерекше, интактты жануарларға метапрололды енгізу 

жүректе МДА (р=0,05)  және ДК деңгейінің төмендеуіне (р=0,05) әкеледі және 

осыған адекватты түрде ГР (р=0,05) мен ГПО (р=0,05) белсенділігінің 

төмендеуі байқалады. Адреналинді енгізгендегімен салыстырғанда AD және 

AMРD қарқынды белсендірілуі және 5’H белсенділігінің төмендеуі есебінен, 

метопролол 3 еседен артық мөлшерде АD+АМPD/5’Н  ферменттерінің 

белсенділік қатынасын инозин мен ИМP түзіле отыра, аденозин және АМФ 

дезаминдену процестерінің күшеюі жағына қарай арттырады. Біз білетіндей, 

инозин – фармакопеялық препарат «рибоксин» ретінде жүрекке 

антигипоксиялық және антиаритмиялық әсер көрсетеді. Аденозиннің үлкен 

дозаларының проаритмогенді әсерін метапрололдың тежеуін осы механизм 

арқылы түсіндіруге болады.  

Сонымен қатар адреналин фонында метопролол, жүректе AD (р=0,01), 

AMPD (р=0,01) және 5’H белсендірілуіне (р=0,01) (кесте 26), МДА (р=0,01) мен 

ДК мөлшерінің төмендеуіне (р=0,01) және осыған адекватты түрде ГР, ГПО 

және каталаза белсенділіктерінің азаюына (р=0,01) әкеледі. Бұл кезде 

АD+АМPD/5’Н ферменттерінің белсенділіктері қатынасының төмендеуі 

жүректің кардиомиоциттеріне және тегіс бұлшық етіне вазодилатациялық және 

басқа да әсерлер көрсететін аденозиннің қажетті деңгейін сақтап тұру жағына 

қарай бағытталған.    

Олай болса, жүректе адреналинді енгізген кезде метапрололдың β1-

адреноблокада тудыруы пероксидация процесін азайтады және осыған 

адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің белсенділігі 

төмендейді.  

Адреналинді, метопрололды және адреналин+метопрололды енгізудің 

қосынды әсерінен егеуқұйрықтардың бауырындағы антиоксидантты жүйе және 

пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің белсенділігін зерттеу жүргізілді. 

Бауырындағы антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігінің көрсеткіштері тұрақсыз шама болып табылады. 

Негізінен белгілердің таралуында қалыптыдан айырмашық болды, соның 

салдарынан орташа мәндерді есептеу кезінде медиа және квартиль аралық 

интервал пайдаланылды. Краскел-Уолисстің критерийі топтардың арасындағы 

бауырдағы антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 
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ферменттерінің белсенділігінің салыстырмалы көрсеткішінде 

айырмашылықтардың болуы туралы гипотезаны қабылдауға немесе 

қабылдамауға шешім қабылдау үшін қолданылды. Бұл критерий 4 топ арасында 

(адреналинді, АМР және аденозинді енгізудің қосынды әсері және бақылау 

тобы) статистикалық мәнді айырмашылықтарды анықтауда қолданылды (кесте 

27).  

 

Кесте 27 - Адреналинді, метопрололды және адреналин+метопрололды 

қосарлана енгізудің бауырда антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігіне әсері  
Көрсеткіште

р 

Топтар Ме Квартиль 

аралық 

интервал 

Краскела-Уоллис өлшемі 

Q1 Q3 Рангтар χ2 Ст. 

св. 

Р 

1 2 4 5 6 7 8 9 10 

ГР мкмоль 

NADPH \г  

мин 

Бақылау 24,69 22,58 23,51 22,33  

 

37,82 

 

 

4 

 

 

0,211 
Адреналин 22,01 21,05 23,87 15,50 

 Метопролол 21,91 20,43 23,82 6,02 

Адреналин+ 

Метопролол 
19,85 17,51 22,08 11,87 

ГПО мкмоль 

тотыққан. 

глютатион/ г  

мин 

Бақылау 2,86 2,46 3,25 38,12  

 

49,13 

 

 

4 

 

 

0,033 
Адреналин 3,37 3,02 3,89 28,51 

 Метопролол 1,24 1,18 1,30 33,14 

Адреналин+Мето

пролол 
1,25 1,21 1,29 38,58 

Каталаза 

моль/г  мин 

 

Бақылау 60,57 53,45 66,87 29,27  

 

42,91 

 

 

4 

 

 

0,041 
Адреналин 81,61 76,18 87,21 28,19 

 Метопролол 51,73 48,83 54,09 39,72 

Адреналин+ 

Метопролол 
50,23 45,12 55,47 42,18 

МДА 

нмоль/г 

Бақылау 0,04 0,04 0,04 45,58  

 

45,12 

 

 

4 

 

 

0,050 
Адреналин 0,05 0,04 0,06 38,67 

 Метопролол 0,01 0,01 0,01 19,93 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,01 0,01 0,01 22,61 

ДК 

менш.бірл./г 

Бақылау 0,02 0,02 0,02 6,58  

 

39,17 

 

 

4 

 

 

0,049 
Адреналин 0,03 0,02 0,04 25,58 

 Метопролол 0,01 0,01 0,01 29,87 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,02 0,01 0,02 33,44 

AD 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,29 0,08 0,41 35,86  

48,82 

 

4 

 

0,033 Адреналин 0,40 0,38 0,43 66,42 

 Метопролол 0,51 0,50 0,52 49,26 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,50 0,50 0,50 52,05 

AMPD 

мкмоль/мг  

Бақылау 0,20 0,18 0,22 42,21  

47,58 

 

4 

 

0,033 Адреналин 0,27 0,25 0,29 41,87 
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мин  Метопролол 0,32 0,31 0,32 33,82 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,31 0,30 0,32 38,27 

5’Н 

мкмоль/мг  

мин 

Бақылау 0,04 0,04 0,04 5,84  

35,93 

 

4 

 

0,052 Адреналин 0,05 0,04 0,06 21,25 

 Метопролол 0,05 0,05 0,05 19,47 

Адреналин+ 

Метопролол 
0,05 0,05 0,05 8,12 

АD+АМPD/

5’Н 

Бақылау 12,25 11,28 13,05 45,87  

48,17 

 

4 

 

0,033 Адреналин 13,4 12,54 13,98 53,14 

 Метопролол 16,6 15,65 16,89 29,52 

Адреналин+ 

Метопролол 
16,2 16,01 16,28 33,77 

 

Зерттеу нәтижесі бойынша топтар арасында статистикалық мәнді 

айырмашылықтар бауырдағы антиоксидантты жүйе мен пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігінің ГР-ден басқа барлық көрсеткіштері 

бойынша анықталды. Бұл статистикалық мәнді  айырмашылықтар нақты 

бақылау тобымен салыстырғанда қай топта (адреналинді, метапролол, 

адреналин+метапролол қосарлана енгізу) болғанын анықтау үшін топтар 

арасында апостериорлы салыстыру жүргізілді.  Топтар арасында орташа мәнді 

апостериорлы салыстыру үшін Манна – Уитни параметрлік емес критерийі 

қолданылды, онда ортаншы мән ретінде медиана (Ме) пайдаланылды (кесте 

28).  
 

Кесте 28 - Адреналинді, метапрололды, адреналин+метапрололды қосарлана 

енгізудің бауырда антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер алмасуы 

ферменттерінің белсенділігі көрсеткіштерін бақылау тобымен салыстырғанда 

орташа мәнін апостериорлы зерттеу 
ГР мкмоль NADPH \г  мин 

Зерттеу топтары N Ме Квартиль аралық 

интервал 

Манна-Уитни өлшемі 

Q1 Q3 U Z P 

1 2 3 4 5 6 7 8 

Адреналин 15 22,01 21,05 23,87 65 -0.45 0.34 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 

Метопролол 15 21,91 20,43 23,82 55 -0.62 0.25 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
19,85 17,51 22,08 

53 -0.44 0.25 

Бақылау 20 24,69 22,58 23,51 

ГПО мкмоль тотыққан. глютатион/ г  мин 
Адреналин 15 3,37 3,02 3,89 45 -0.45 0.08 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

Метопролол 15 1,24 1,18 1,30 36 -1.63 0.05 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

Адреналин+ 15 1,25 1,21 1,29 21 -2.37 0.01 
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Метопролол 

Бақылау 20 2,86 2,46 3,25 

Каталаза моль/г  мин 
Адреналин 15 81,61 76,18 87,21 36 -1.67 0.05 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

Метопролол 15 51,73 48,83 54,09 46 -1.42 0.05 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
50,23 45,12 55,47 

17 -2.72 0.01 

Бақылау 20 60,57 53,45 66,87 

МДА нмоль/г 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 29 -1,85 0,05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

Метопролол 15 0,01 0,01 0,01 31 -1.53 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,01 0,01 0,01 

22 -2.71 0.01 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

ДК менш.бірл./г 
Адреналин 15 0,03 0,02 0,04 35 -1.82 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

Метопролол 15 0,01 0,01 0,01 37 -1.77 0.05 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,02 0,01 0,02 

19 -2.69 0.01 

Бақылау 20 0,02 0,02 0,02 

AD мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,40 0,38 0,43 28 -1.76 0.05 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 

Метопролол 15 0,51 0,50 0,52 35 -1.71 0.05 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,50 0,50 0,50 

23 -2.84 0.01 

Бақылау 20 0,29 0,08 0,41 

AMPDмкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,27 0,25 0,29 35 -1.47 0.05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

Метопролол 15 0,32 0,31 0,32 42 -1.58 0.05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,31 0,30 0,32 

34 -1,18 0,05 

Бақылау 20 0,20 0,18 0,22 

5’Н мкмоль/мг  мин 
Адреналин 15 0,05 0,04 0,06 48 -1.56 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

Метопролол 15 0,05 0,05 0,05 63 -0.38 0.05 

Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
0,05 0,05 0,05 

75 0,58 0,12 
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Бақылау 20 0,04 0,04 0,04 

АD+АМPD/5’Н 

Адреналин 15 13,4 12,54 13,98 54 -0,57 0,25 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

Метопролол 15 16,6 15,65 16,89 28 -1.88 0.05 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

Адреналин+ 

Метопролол 

15 
16,2 16,01 16,28 

22 -1,85 0,01 

Бақылау 20 12,25 11,28 13,05 

 

Адреналинді енгізу бауырда (кесте 28) МДА (р=0,05) және ДК деңгейін 

жоғарылатады (р=0,05), каталазаны (р=0,05) және пуриндер метаболизмі 

ферменттерін АD, АМPD және 5’H (р=0,05) белсендіреді. Бұл мәліметтер 

жануарлардың бауырында адреналинді енгізген кезде тотықтырушы стресс 

жағдайына жуық өзгерістер жүретінін дәлелдейді.   

 

Сурет 28 - Адреналинді, метопрололды және адреналин+метопрололды 

қосарлана енгізудің бауырда антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігіне әсері  
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Сурет 29 - Адреналинді, метопрололды және адреналин+метопрололды 

қосарлана енгізудің бауырда антиоксидантты жүйе және пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің белсенділігіне әсері  

 

Бауырда метопролол АD (р=0,05) және АМPD белсенділігін (р=0,05) 

арттырады, АD+АМPD/5’Н ферменттерінің белсенділік (р=0,05) қатынасын 

жоғарылатады, МДА (р=0,05) және ДК деңгейін (р=0,05) азайтады және осыған 

адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің (каталаза және 

ГПО) белсенділігін (р=0,05) төмендетеді. Адреналин фонында жануарларға 

метапролол енгізу (кесте 28) бауырда адреналиннің енгізілуінен кейін 

туындаған тотықтырушы стресс жағдайының қарқындылығын бәсеңдетеді, оны 

МДА (р=0,01) және ДК (р=0,01) деңгейлерінің азаюы және осыған адекватты 

түрде ГПО (р=0,01)  және каталаза (р=0,01) белсенділінің төмендеуі дәлел 

болады. Бұл кезде AD (р=0,01), AMPD  ферменттерінің (р=0,01) 

белсенділіктерінің шамалы артуы және АD+АМPD/5’Н ферменттері (р=0,01) 

белсенділіктері қатынасының аденозиннің катаболизмі жағына қарай ығысуы 

орын алады.  

 

3.4 Зерттеу нәтижелерін талдау  және қорытынды 

Гипотиреоз және адреналэктомия кезінде қанда глутатионды редокс-

жүйенің тиолдисульфидті тепе-теңдігінің тотықсызданған эквиваленттердің 

жоғарылауы жағына қарай функционалды ығысуы орын алады, яғни 

антиоксидантты қорғау үшін глутатионды редокс-жүйе қарқынды 

пайдаланылады. Бауырда антиоксидантты қорғау үшін глутатионды редокс-

жүйені қарқынды қатыстыру және глутатионпероксидазаның тотықсызданған 

глутатионды қарқынды пайдалануы орын алады.  
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Бұл мәліметтер ағзаның барлық жасушаларының метаболизмі мен 

физиологиялық функцияларын бақылаудың жасушадан тыс гормоналды 

байланыс пен жасуша жүйесінің қосындысын қамтитын кешенді 

ұйымдастырылған нақты көпфункционалды ансамбльдердің көмегімен жүзеге 

асырылатындығын көрсетеді. Тиол қосылыстардың мен ферменттік 

жиынтықтардың реакциялық қабілеттілігіне ақуыз молекуласының 

конформациялық өзгерістерін тудыруы мүмкін гормондар әсер етеді. 

Осыған байланысты алдын-ала жасалған эксперименттерде біз глутатион-

тотықсыздану жүйесінің антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің 

белсенділігімен, пуриндік нуклеотидтік метаболизмнің ферменттерімен және 

иммундық статустың функционалдық байланысының болуын зерттеу міндетін 

қойдық. Біз гипотиреоз кезінде де, адреналэктомияда да тиол-дисульфид тепе-

теңдігінің ауытқуында жасушаларды антиоксидантты қорғау үшін 

глутатионның қысқартылған түріне деген қажеттіліктің өсуіне қарай 

функционалды ығысу жүретіндігін анықтадық. Гипотиреозбен ауыратын 

жануарлардағы иммундық статустың өзгеруі пуриндік нуклеотидтер 

метаболизмі үшін ферменттер белсенділігінің төмендеуімен қатар жүреді: 5'-

нуклеотидаза, аденозин деаминаза және АМФ деаминаза. 

Жалпы, бұл зерттеулер глутатион-тотығу-тотықсыздану жүйесінің 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерімен ғана емес, сонымен қатар пурин 

нуклеотид метаболизмі және иммундық статус ферменттерінің белсенділігімен 

де байланысты функционалды байланысын көрсететін мәліметтер алды, біз 

оларды зерттеуіміздің негізгі серияларында алынған нәтижелерді түсіндіру 

кезінде ескердік [136-138]. 

Бұл мәліметтердің барлығы гипотиреоз және адреналэктомия кезінде 

жасушалардың антиоксидантты қорғауы үшін глутатионның тотықсызданған 

формасын пайдалануды арттыру жағына қарай тиолдисульфидті тепе-теңдік 

өзгеруінің функционалды ығысуын көрсетеді [139].   

Адреналинді 4 мг/кг дозада, зерттеуге 60 минут қалғанда енгізу арқылы 

жасалған симпатикалық гиперактивация кезінде лейкоциттердің, 

лимфоциттердің жалпы санының артуымен, CD8+ лимфоциттердің, РТМЛ 

және НСТ санының төмендеуі, ДК (диенді коньюгаттар) деңгейі жоғарылайды.  

Аденозиндезаминаза (AD) белсенділігінің жоғарылауы есебінен «В» 

коэффициенті артады (аденозиндезаминаза/АМФ-дезаминаза белсенділігінің 

қатынасы), бұл иммунитеттің Т  және  В – бөліктерінің функционалды өзара 

байланысының күшеюін дәлелдейді. Аталған мәліметтер ағзадағы 

антиоксидантты қорғау жүйесінің пуринді нуклеотидтер метаболизмі мен 

иммунды статус арасында функционалды өзара байланыстың орын алатыны 

туралы қағиданы дәлелдейді [140].  

Жануарларға АМФ және аденозинді енгізген кезде лейкоциттердің, 

лимфоциттердің, CD3+ лимфоциттердің, CD4+ лимфоциттердің жалпы саны 

жоғарылайды, МДА, РТМЛ деңгейі және CD8+ лимфоциттердің жалпы саны 
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төмендейді, сонымен қатар иммунитеттің Т және В – бөліктерінің 

функционалды өзара байланысының күшеюі орын алады.  

Адреналинді енгізу жүрек пен бауырда ГПО, каталаза, пуриндер 

метаболизмі ферменттерінің АD и АМPD белсендірілуін тудырады. Аденозин 

және АМР метаболиттерінің зәр қышқылына дейін катаболизмінің 

ксантиоксидазды реакциясында оттегінің токсикалық формалары пайда 

болатыны белгілі, олар липидтердің пероксидті тотығу процестеріне ықпал 

етеді. Бұл адреналинді жүрекке енгізген кездеанықталған антиоксидазды қорғау 

ферменттері – глутатионпероксидаза және каталаза ферменттерінің 

белсендірілуін тудырады.  

Тотықтырушы стресс дегеніміз биологиялық ортада оксиданттар мен 

антиоксиданттардың дисбаланс жағдайының оксиданттар жағына қарай 

ығысуы екенін ескерсек, адреналинді енгізгеннен кейін жануарлардың 

жүрегінде және бауырында тотықтырушы стреске жуық жағдай пайда болады 

деп есептеуге болады [141].  

Сау жануарларға аденозинмонофосфатты және аденозинді енгізу жүректе 

біртипті өзгерістер тудырады: ГР, ГПО, каталаза белсенділігі төмендейді, МДА 

деңгейі азаяды, АD және АМPD белсенділігі жоғарылайды. Осыған ұқсас, 

бауырда АМР және аденозинді енгізу ГР, ГПО белсенділігін төмендетеді, МДА 

түзілу процесін азайтады, АD және АМPD белсенділігін жоғарылатады. 

Нәтижесінде, АМР және аденозинді енгізген кезде жүректе және бауырда 

пероксидация процесі төмендейді және соған адекватты түрде антиоксидантты 

қорғау ферменттерінің белсенділігі төмендейді.   

Алынған мәліметтер симпатикалық гиперактивация әсерлерінің 

ерекшеліктерін, АМФ және аденозиннің иммунды статусқа, антиоксидантты 

қорғау жүйесіне және пуринді нуклеотидтер метаболизмі ферменттеріне 

әсерлерін толық көрсетеді.   

Адреналин тәрізді, кардиоселективті 1-блокатор метопролол, қан сары 

суында AMPD, AD және 5’H ферменттерінің белсендірілуін тудырады, 

лейкоциттердің, лимфоциттердің жалпы санының арттырады, CD8+ 

лимфоциттер, НСТ санын төмендетеді, В коэффициенті және ДК деңгейін 

жоғарылатады. Бірақ адреналиннен ерекшелігі, метопролол ГПО және каталаза 

белсенділігін төмендетеді және МДА деңгейін азайтады. 

 Симпатикалық гиперактивациясы бар жануарларға метопрололды 

енгізген соң, қан сары суында лейкоциттердің, CD8+ лимфоциттердің саны 

төмендейді, РТМЛ жоғарылайды, AD, AMPD, 5’H белсенділігі артады, 

антиоксидантты жүйе ферменттерінің (ГР, ГПО, каталаза) белсенділігі 

төмендейді және МДА деңгейі азаяды.  

Жануарларға 1000 мкг қосынды доза түрінде енгізілген АМР және 

аденозин белгілі-бір дәрежеде, метапролол тәрізді, лейкоциттердің, CD3 

лимфоциттердің және CD8+ лимфоциттердің жалпы санын төмендетеді, РТМЛ 

деңгейін, пуриндер метаболизмі ферменттерінің AD, AMPD, 5’H белсенділігін 

арттырады, ГПО, каталаза белсенділігін және МДА деңгейін төмендетеді. 
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Алайда, β1-адреноблокатор метопрололдан ерекшелігі, АМФ және аденозинді 

енгізу қан сары суында ГР белсенділігін жоғарылатады.  

Жоғарыда көрсетілген мәліметтердің барлығы симпатикалық 

гиперактивация кезінде қан сары суында β1-адреноблокатор метопрололды да, 

аденозинмен қосынды түрде АМР енгізу де гиперадреналинемия әсерінен 

туындаған пероксидация процесін төмендететінін және соған адекватты түрде 

ГПО және каталаза белсенділігін азайтатынын дәлелдейді [142].  

Гиперадреналемия жүректе AD, AMPD, каталаза белсендірілуімен, МДА 

деңгейінің жоғарылауымен, 5’H белсенділігінің артуымен қатар жүреді және 

аденозин мен АМФ дезаминденуінің күшеюі жағына қарай АD+АМPD/5’Н 

ферменттері белсенділіктерінің қатынастары жоғарылауы орын алады. 

Гиперадреналинемиядан ерекшелігі, β1-адреноблокатор метопролол,  МДА 

және ДК деңгейін төмендетеді және соған адекватты түрде ГР және ГПО 

белсенділігін төмендетеді, яғни пероксидация процесін азайтады. 

Симпатикалық гиперактивация кезінде метопрололды енгізу арқылы β1-

адренорецепторларды тежеу, жүректе AD, AMPD және 5’H белсендірілуіне 

әкеледі, МДА және ДК мөлшері төмендейді және соған адекватты түрде ГР, 

ГПО және каталаза белсенділігі төмендейді.  

Симпатикалық гиперактивациясы бар жануарларға АМР және аденозинді 

енгізу, жүректе зерттелетін көрсеткіштердің β1-адреноблокатор метопрололды 

енгізген кездегіге ұқсас өзгерістеріне әкеледі. Бірақ, β1-адреноблокатор 

метопрололдан ерекшелігі, аденозин және АМФ енгізу – ГР   белсенділігінің 

артуына және аднозин мен АМР катаболизмі жағына қарай  АD+АМPD/5’Н 

белсенділіктері қатынастарының жоғарылауына әкеледі.  

Алынған мәліметтерді сараптау симпатикалық гиперактивация кезінде, 

жүректе β1-адреноблокаданың да, көрсетілген дозада жануарларға АМР пен 

аденозинді енгізудің де пероксидация процесін азайтатынын және соған 

адекватты түрде антиоксидантты қорғау ферменттерінің белсенділігін 

төмендететіні туралы қорытынды жасауға мүмкіндік береді.  

Интакты жануарларға адреналинді енгізу бауырда МДА және ДК 

деңгейінің жоғарылауын тудырады, каталаза және пуриндер алмасуы 

ферменттерінің АD, АМPD және 5’H белсендірілуі орын алады. Бұл мәліметтер 

жүректегі тәрізді, гиперадреналинемия кезінде жануарлардың бауырында 

тотықтырушы стресс жағдайына жуық өзгерістер өтетінін дәлелдейді.  

Интакты жануарларға метопрололды енгізу бауырда ГПО және каталаза 

белсенділігінің, МДА және ДК деңгейінің төмендеуін тудырады, АD және 

АМPD белсенділігі артады, АD+АМPD/5’Н ферменттері белсенділігінің 

қатынасы жоғарылайды.  

Жүректегі тәрізді, бауырда да метопрололдың әсерінен туындаған β1-

адреноблокада перосидация процесін төмендетеді (МДА және ДК төмендеуі) 

және соған адекватты түрде антиоксидантты қорғау ферменттерінің (каталаза 

және ГПО) белсенділігін азаяды, АD және АМPD белсенділігі жоғарылайды.  



 

102 
 

Симпатикалық гиперактивациясы бар жануарларға метопрололды енгізу 

арқылы туындаған β1-адреноблокада бауырда адреналинді енгізу арқылы 

тудырылған тотықтырушы стресс жағдайын тоқтатады, МДА және ДК деңгейі 

төмендейді және соған адекватты түрде ГР, ГПО және каталаза белсенділігі 

азаяды. Симпатикалық гиперактивациясы бар жануарларға аденозинді АМР-

пен бірге енгізу бауырда, метопролол тәрізді, адреналиннің енгізілуімен 

тудырылған, тотықтырушы стресті тоқтатады, МДА және ДК деңгейін 

төмендетеді, соған адекватты түрде ГР, ГПО және каталаза белсенділігін 

азайтады.  

Тотықтырушы стресс дегеніміз биологиялық ортада оксиданттар мен 

антиоксиданттардың дисбаланс жағдайының оксиданттар жағына қарай 

ығысуы екені белгілі, сондықтан симпатикалық гиперактивация жануарлардың 

жүрегінде және бауырында тотықтырушы стреске жуық жағдайды тудырады 

деп есептеуімізге болады.  

Жүргізілген зерттеулер арқылы анықталғандай, адреналинді 4 мг/кг 

дозасында зерттеуге дейін 60 минут бұрын енгізу арқылы жасалған 

симпатикалық гиперактивация кезінде лейкоциттердің, лимфоциттердің жалпы 

саны артады, CD8+ лимфоциттердің, ЛМТР және НСТ саны төмендейді, ДК 

(диенді конъюгаттардың) деңгейі жоғарылайды. Аденозиндезаминаза (AD) 

белсенділігінің жоғарылауы есебінен «В» коэффициенті (AD/АМPD 

белсенділіктерінің қатынасы) артады, бұл иммунитеттің Т- және В-бөліктерінің 

функционалды өзара байланысын дәлелдейді.  

Жануарларға АМР және аденозинді енгізген кезде лейкоциттердің, 

лимфоциттердің, CD3+ лимфоциттердің, CD4+ лимфоциттердің жалпы саны 

жоғарылайды, МДА, ЛМТР деңгейі және CD8+ лимфоциттердің саны 

төмендейді, сонымен қатар иммунитеттің Т- және В-бөліктерінің 

функционалды өзара байланысының күшеюі орын алады.   

Адреналинді енгізу жүректе және бауырда ГПО, каталаза, пуриндер 

метаболизмі АD және АМPD ферменттерінің белсенділігін тудырады. 

Аденозин және АМР метаболиттерінің зәр қышқылына дейін катаболизмінің 

ксантиноксидазды реакциясында оттегінің токсикалық формалары пайда 

болатыны белгілі, олар липидтердің асқын тотығу процесіне ықпал етеді. Бұл, 

әдетте, адреналинді енгізу кезінде жүректе және бауырда, біз анықтағандай, 

антиоксидантты қорғаныстың ГПО және каталаза ферменттерінің 

белсендірілуін тудырады. Тотықтырушы стресс дегеніміз биологиялық жүйеде 

оксиданттардың жоғарылауы жағына қарай оксиданттар мен 

антиоксиданттардың арасындағы дисбаланс жағдайы екендігін ескерер болсақ, 

адреналинді енгізгеннен кейін жануарлардың жүрегі мен бауырында 

тотықтырушы стресске жуық жағдай дамиды деп есептеуге болады.    

Сау жануарларға АМР және аденозинді енгізу бір типті өзгерістерге 

әкеледі: ГР, ГПО, каталаза белсенділігі төмендейді, МДА деңгейі азаяды, АD 

және АМPD белсенділігі жоғарылайды. Осыған ұқсас, бауырда АМР және 

аденозин деңгейі ГР, ГПО белсенділігін төмендетеді, МДА түзілу процесін 
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азайтады, АD және АМPD белсенділігін жоғарылатады. Қорытындысында, 

аденозин және АМФ енгізген кезде жүректе және бауырда пероксидация 

процесі төмендейді және осыған адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс 

жүйесі ферменттерінің белсенділігі де төмендейді.  

Олай болса, сау жануарларға АМР және аденозинді енгізу, адреналинмен 

салыстырғанда, стрессорлы реакция тудырмайтыны анықталды. Жүректе және 

бауырда АМР және аденозин әсерлері антиоксидантты қорғаныс жүйесін 

сақтауға және тотықтырушы гомеостаз жүйесінің тепе-теңдігін қамтамасыз 

етуге бағытталған.  

Гиперадреналинемия кезінде қосынды доза 1000 мкг дейін АМР және 

аденозин кешенін енгізу қан сары суында лейкоциттердің, CD3 лимфоциттердің 

және CD8+ лимфоциттердің жалпы санын төмендетеді, ЛМТР деңгейін 

жоғарылатады, пуриндер метаболизмінің AD, AMPD, 5’H ферменттері 

белсенділігін арттырады,  ГПО ГР, каталаза белсенділігін және МДА деңгейін 

төмендетеді. Жоғарыда алынған нәтижелер гиперадреналинемия кезінде қан 

сары суында жануарларға АМР және аденозинді енгізудің қосынды әрекеті 

пероксидация процестерінің төмендеуіне әкелетінін және осыған адекватты 

түрде антиоксидантты жүйе ферменттерінің белсенділігі төмендейтінін 

дәлелдейді.  

Адреналинді енгізу жүректе AD, AMPD, каталазаның белсендірілуімен, 

МДА деңгейінің жоғарылауымен, 5’H белсенділігінің төмендеуімен және 

аденозин мен АМФ дезаминденуінің күшеюі жағына қарай АD+АМPD/5’Н 

ферменттерінің белсенділіктерінің қатынасы жоғарылауымен қатар жүреді. 

Тотықтырушы стресс дегеніміз биологиялық жүйеде оксиданттардың 

жоғарылауы жағына қарай оксиданттар мен антиоксиданттардың арасындағы 

дисбаланс жағдайы екендігін ескерер болсақ, осыған байланысты жануарларға 

адреналинді енгізу тотықтырушы стресске жуық жағдайды тудырады деп 

есептеуге болады. Гиперадреналинемия кезінде АМР және аденозинді қосынды 

енгізу жүректе пероксидация процестерінің төмендеуіне әкеледі және осыған 

адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс жүйесі ферменттерінің белсенділігі 

де төмендейді.  

Жануарларға адреналинді енгізу бауырда МДА және ДК деңгейінің 

жоғарылауын, каталаза және пуриндер метаболизмі ферменттерінің АD, АМPD, 

5’H белсенділірілуін тудырады. Бұл мәліметтер жүректегі тәрізді, 

жануарлардың бауырында да тотықтырғыш стресс жағдайына жуық 

өзгерістердің жүретінін дәлелдейді. Гиперадреналинемия кезінде аденозин 

және АМР бауырда МДА және ДК деңгейін төмендетеді және осыған 

адекватты түрде ГПО мен каталаза белсенділігі де төмендейді.  

Алынған мәліметтер антиоксидантты қорғаныс жүйесін күшейту үшін, 

әртүрлі табиғаты бар тотықтырғыш стресс кезінде және гиперадреналинемия 

кезінде иммунды жүйе қызметі мен пуринді нуклеотидтер метаболизмі 

қызметін түзету үшін аденозинді және АМФ-ті пайдалануға болатыны туралы 

қорытынды жасауға мүмкіндік береді.  
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Адреналинмен салыстырғанда, бета-адренорецепторлардың тежеушісі – 

метопролол, пуриндер метаболизмі AMPD, AD 5’H белсенділіктерінің өте 

жоғарылауы және ДК мөлшерінің жоғарылауын тудырады. Бірақ, адреналиннен 

ерекшелігі, метапрололды енгізу босрадикалды тотығу процестерінің 

интегральды көрсеткіші ретінде МДА деңгейін төмендетеді және осыған 

адекватты түрде ГПО және каталаза белсенділігі де төмендейді.  

Сонымен қатар адреналин фонында жануарларға метопролол енгізу қанда 

AD, AMPD және 5’H белсендірілуіне, антиоксидантты жүйе ферменттерінің 

белсенділігі төмендеуіне (ГР, ГПО және каталаза) және МДА деңгейінің 

азаюына әкеледі, бұл адреналинді енгізген кезде метапрололдың β1-

адреноблокада тудыруы пероксидация процесін азайтатынын дәлелдейді.  

Жүректе адреналинді енгізу AD, AMPD, каталаза белсендірілуімен, 5’H 

белсенділігінің төмендеуімен, МДА деңгейінің жоғарылауымен және 

АD+АМPD/5’Н ферменттері белсенділіктерінің қатынасы аденозин мен АМФ 

дезаминденуінің күшеюі жағына қарай жоғарылауымен қатар жүреді. 

Тотықтырушы стресс дегеніміз биологиялық жүйеде оксиданттардың 

жоғарылауы жағына қарай оксиданттар мен антиоксиданттардың арасындағы 

дисбаланс жағдайы болатындықтан, осыған байланысты жануарларға 

адреналинді енгізу тотықтырушы стресске жуық жағдайды тудырады деп 

есептеуге болады.  

Адреналиннен ерекше, интактты жануарларға метапрололды енгізу 

жүректе МДА және ДК деңгейінің төмендеуіне және осыған адекватты түрде 

ГР мен ГПО белсенділігінің төмендеуіне әкеледі. Адреналинді енгізгендегімен 

салыстырғанда AD және AMРD қарқынды белсендірілуі және 5’H 

белсенділігінің төмендеуі есебінен, метопролол 3 еседен артық мөлшерде 

АD+АМPD/5’Н ферменттерінің белсенділік қатынасын инозин мен ИМP түзіле 

отыра, аденозин және АМФ дезаминдену процестерінің күшеюі жағына қарай 

арттырады. Аденозиннің үлкен дозаларының проаритмогенді әсерін 

метапрололдың тежеуін осы механизм арқылы түсіндіруге болады.   

Адреналин фонында метопролол, жүректе  AD, AMPD және 5’H 

белсендірілуін, МДА мен ДК мөлшерінің төмендеуін және осыған адекватты 

түрде ГР, ГПО және каталаза белсенділіктерінің азаюын тудырады. Бұл кезде 

АD+АМPD/5’Н ферменттерінің белсенділіктері қатынасының төмендеуі 

жүректің кардиомиоциттеріне және тегіс бұлшық етіне вазодилатациялық және 

басқа да әсерлер көрсететін аденозиннің қажетті деңгейін сақтап тұру жағына 

қарай бағытталған. Олай болса, гиперадреналинемия кезінде жүректе β1-

адренорецепторларды метапрололдың тежеуі пероксидация процестерін 

азайтады және осыған адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс 

ферменттерінің белсенділігі төмендейді.  

Адреналинді енгізу бауырда МДА және ДК деңгейін жоғарылатады, 

каталазаны және пуриндер метаболизмі ферменттерін АD, АМPD және 5’H 

белсендіреді. Бұл мәліметтер жануарлардың бауырында, жүректегі тәрізді, 

адреналинді енгізген кезде тотықтырушы стресс жағдайына жуық өзгерістер 
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жүретінін дәлелдейді. Интактты жануарлардың бауырында метапролол 

пероксидация процесін төмендетеді (МДА және ДК төмендейді) және 

антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің (каталаза және ГПО) белсенділігін 

төмендетеді, АD және АМPD белсенділігін арттырады.  

Адреналинді енгізу кезінде, метопролол, МДА және ДК мөлшерін 

төмендете отыра, бауырда адреналин тудырған тотықтырғыш стрессорлы 

реакцияны азайтады және осыған адекватты түрде ГПО мен каталаза 

белсенділігін төмендетеді. Бұл кезде  АD және АМPD белсенділігінің шамалы 

артуы және АD+АМPD/5’Н ферменттері белсенділіктерінің қатынасы  аденозин 

катаболизмі жағына қарай ығысуы орын алады.  

Олай болса, біздің зерттеулерде анықталғандай, симпатикалық 

гиперактивация кезіндегі β1-адреноблокатор метопролол тәрізді, аденозин және 

АМР пероксидация процесін төмендетеді  және соған адекватты түрде 

антиоксидантты қорғау ферменттерінің белсенділігін азайтады, иммунды 

статустың жағдайын және пуринді нуклеотидтер метаболизмі ферменттерінің 

белсенділігін адекватты түрде өзгертеді. Алынған мәліметтер β1-

адреноблокатор метопрололдың, аденозиннің және АМФ-ң және симпатикалық 

гиперактивацияның метаболитикалық әсерлерінің кейбір ерекшеліктерін 

айқындайды.   
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ҚОРЫТЫНДЫ 

 

1. Адреналинді 60 мин аралығында 4 мг/кг дозада енгізу арқылы 

жасалған симпатикалық гипербелсенділік жүректе AD, AMPD, каталаза 

белсендірілуімен, МДА деңгейінің артуымен, 5’H белсенділігінің төмендеуімен 

және АD+АМPD/5’Н ферменттері белсенділігінің қатынасы аденозин мен АМФ 

дезаминденуінің күшеюі жағына қарай жоғарылауымен сипатталады.  

Бауырда адреналинді енгізу МДА (р=0,05) мен  ДК (р=0,05) деңгейінің 

жоғарылауын, каталазаның (р=0,05) және пуриндер алмасуының ферменттері 

АD, АМPD пен 5’H (р=0,05) белсендірілуін тудырады.  

Симпатикалық гипербелсенділік кезінде қанда тотығушы стресс 

жағдайына жуық ығысулар жүреді, бұл ГПО (р=0,05), каталаза (р=0,05) және 

пуринді нуклеотидтер алмасуы ферменттерінің  АD, АМPD, 5’H (р=0,05) 

белсендірілуімен, МДА (р=0,05) және ДК (р=0,05) деңгейінің артуымен 

сипатталады, иммунитеттің Т- және В-бөліктерінің функционалды өзара 

байланысы күшейеді.  

2. Интактты жануарларға 1000 мкг дозада АМР және аденозиннің 

әсері антиоксидантты қорғаныс жүйесін сақтауға және тотықтырушы 

гомеостаз жүйесінің тепе-теңдігін қамтамасыз етуге бағытталған. Атап 

айтқанда, жүректе ГР  (р=0,05), ГПО (р=0,05), каталазаның (р=0,01) белсенділігі 

төмендейді, МДА (р=0,05) деңгейі азаяды, АD және АМPD (р=0,05) 

белсенділігі жоғарылайды. Бауырда АМР және аденозинді енгізу ГР (р=0,05), 

ГПО (р=0,05) белсенділігінің төмендеуіне, МДА (р=0,05) түзілу процесінің 

әлсіреуіне, АD және АМPD (р=0,01) белсенділігінің артуына әкеледі. Қанда 

МДА (р=0,05), РТМЛ (р=0,05) деңгейі және CD8+ (р=0,05) мөлшері төмендейді, 

AD/АМPD (р=0,01) белсенділігінің қатынасы жоғарылайды, иммунитеттің Т- 

және В-бөліктерінің функционалды өзара байланысы күшейеді.  

Интактты жануарларда b1-адреноблокаторы метопрололдың 

метаболитикалық әсерлерінің ерекшеліктері анықталды. Интактты жануарларға 

екі күн аралығында 25 мг/кг дозада енгізілген метопролол, қанда пуриндер 

алмасуы ферменттері AD (р=0,05), AMPD (р=0,05) және 5`H (р=0,05) 

белсенділігінің деңгейін арттырады, МДА (р=0,05) мөлшері тқмендейді және 

осыған адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің (ГПО, 

каталаза) (р=0,01) белсенділігі төмендейді. Жүректе метопролол бос радикалды 

тотығу профестерінің интегралды көрсеткіші ретінде ДК (р=0,05) және МДА 

(р=0,05) деңгейін төмендетеді және осыған адекватты түрде ГПО мен  каталаза 

(р=0,05) белсенділігін азайтады.  

3.  25 мг/кг дозадағы адреналин жануарлар ағзасының адреналинді 

енгізгендегі тотықтырушы стресті реакциясының көрініс беру деңгейін 

әлсіретеді. Гиперадреналинемия және әртүрлі тотықтырушы стресс 

кезінде байқалатын антиоксидантты қорғаныс және пуринді нуклеотидтер 

алмасуы ферменттерінің қызметтері бұзылуын  түзету үшін b1-

адреноблокатор метопрололды қолдануға болады.   
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Атап айтқанда, гиперадреналинемия кезінде жүректе метапролол AD 

(р=0,01), AMPD (р=0,01) және 5`H (р=0,01) белсендірілуін, МДА (р=0,01) және 

ДК (р=0,01) мөлшері төмендеуін тудыратыны және осыған адекватты түрде  ГР 

(р=0,01), ГПО және каталаза (р=0,01) белсенділігінің де төмендейтіні, бұл 

жүректе пероксидация процестерінің төмендеуін тудыратыны алғашқы рет 

дәлелденді.  

Бауырда гиперадреналинемия кезінде метопролол МДА және ДК (р=0,01)  

мөлшерін төмендете отыра, адреналиннің әсерінен туындаған тотықтырушы 

стресті реакцияны азайтады және осыған адекватты түрде ГПО мен каталаза 

(р=0,01) белсенділігін төмендетеді. Осы кезде AD (р=0,01), AMPD (р=0,01) 

белсенділігінің және АD+АМPD/5`Н (р=0,01) ферменттерінің белсенділігі 

қатынасының аденозин катаболизмі жағына қарай біраз жоғарылауы орын 

алады.  

Гиперадреналинемия кезінде  метопрололдың әсерінен АD+АМPD/5`Н  

ферменттерінің белсенділігі қатынасының төмендеуі аденозиннің қажетті 

деңгейін сақтап қалуға бағытталған, ол, біз білетіндей, кардиомиоциттерге және 

қан тамырларының тегіс бұлшық етіне антиаритмиялық, вазодилататорлы және 

басқа да әсерлер көрсетеді.  

4. Гиперадреналинемия кезінде байқалатын антиоксидантты 

қорғаныс жүйесіндегі өзгерістерді, пуриндер алмасуы ферменттерінің және 

иммунды реакциялар белсенділігінің өзгеруін түзету үшін   аденозин мен 

АМФ кешенін пайдалануға болатыны анықталған.  

             Атап айтқанда, аденозин мен АМФ кешенін симпатикалық 

гипербелсенділік кезінде 1000 мкг қосынды дозада енгізу жүректе AD мен 

AMPD (р=0,01) белсендірілуіне, АD+АМPD/5’Н белсенділіктерінің қатынасы 

аденозин мен АМФ катаболизмі жағына қарай жоғарылайтыны, МДА мен ДК  

(р=0,01) мөлшерінің төмендеуін тудыратыны және осыған адекватты түрде ГР, 

ГПО мен каталаза (р=0,01) белсенділігі төмендейтіні алғашқы рет анықталды, 

бұл осы мүшеде пероксидация процестерінің төмендеуін дәлелдейді.  

Бауырда гиперадреналинемия кезінде аденозин мен АМФ кешені  МДА 

мен ДК (р=0,01) деңгейін төмендетеді және осыған адекватты түрде ГПО мен 

каталаза (р=0,01) белсенділігі төмендейді, сол арқылы адреналиннің әсерінен 

туындаған тотықтырушы стресс деңгейі төмендейді.  

Қанда гиперадреналинемия кезінде аденозин мен АМФ кешенін енгізу 

пуриндер алмасуы ферменттерінің   AD, AMPD, 5’H және  ГР (р=0,01) 

белсенділігін жоғарылатады,  ГПО, каталаза белсенділігін және  МДА (р=0,01) 

деңгейін төмендетеді.  

Симпатикалық гипербелсенділік кезіндегі β1-адреноблокатор метопролол 

тәрізді, аденозин мен АМФ – пероксидация  процесін төмендететіні және 

осыған адекватты түрде антиоксидантты қорғаныс ферменттерінің 

белсенділігін төмендететіні және пуриндер алмасуы ферменттерінің 

белсенділігін өзгертетіні анықталған.  
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Тәжірибелік ұсыныстар 

 

- Гиперадреналинемиямен жүретін ауруларды диагностикалау үшін 

пуриндік нуклеотидтер метаболизмі ферменттерінің - АД, АМПД, 5'Н қандағы 

белсенділігін және антиоксидантты қорғаныс ферменттері ГПО мен каталазды 

анықтау ұсынылады. 

- Шығу тегі әртүрлі айқын симпатикалыық гиперактивация және 

тотықтырғыш стресспен байланысты жағдайларда бақыланатын 

антиоксидантты қорғаныстың, иммундық жүйе қызметінің және пуринді 

нуклеотидтердің метаболизмінің өзгерістерін түзету үшін β1-

адреноблокатормен қатар аденозинді және АМФ қолдану ұсынылады 

- Диссертацияның нәтижелері ғылыми зертханаларда, сонымен қатар 

«Жалпы медицина», «Стоматология», «Фармация» мамандықтары бойынша 

бакалавриаттың білім беру бағдарламасын жүзеге асыру үшін биохимия және 

химиялық пәндер кафедрасының, физиологиялық пәндер кафедрасының оқу-

әдістемелік процесінде енгізілді. 
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