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BiRLOSDIRICi TOXUMANIN BiOKiMYASI

3.1. BIRLOSDIRICi TOXUMA HAQQINDA UMUMI MOLUMAT

Birlosdirici toxuma insanin vo momoali heyvanlarin orqanizminds ham
imumi kiitlo payina, hom do névmixtalifliyina géra xiisusi yer tutur. Orqa-
nizmin imumi kiitlasinin 50%-o gadari birlosdirici toxumadan ibaratdir. Bu to-
xuma har hansi bir orqanin biitiin asas funksiyalarini1 bilavasito miiayyan et-
masa da, har bir organin tamligiin vo formasinin saxlanmasinda bdytik oho-
miyysto malikdir. Birlogdirici toxuma biitiin orqanlarin strukturunu togkil edir,
spesifik hiiceyralor tiglin dayaq funksiyasi yerina yetirir vo orqanlar1 xaricdon
ohats edir.

Birlosdirici toxumanin boyiik hissosi fibroz struktura malik olan kollagen
Vo elastin ziilallarindan ibaratdir. Bu toxumanin miixtolif noévlori vardir.
Funksiyalarina vo strukturuna gora bir-birindon forglonan siimiik, qigirdaq vo
piy toxumalari, vatorlor, azalalorarasi sahalords yerlogon fassiyalar, oynaq kiso-
lori, mikrogliya, goziin sklerasi va giizehli gisasi, periton vo hatta maye soklin-
do toxumalar olan gan, limfa, sinovial maye birlasdirici toxumanin névlari he-
sab edilir. Belalikls, birlosdirici toxumanin lifli (vatar va baglar), sart (stimiik-
lar), gelobanzar (qigirdaq) vo maye (gan va limfa) soklinds olan névlari vardir.
Bu toxumalari birlogdiron asas xiisusiyyot iSo onlarin mezenximal monsali
olmasindan ibaratdir. Xastolik vo zodolonmolor zamani orqanizmdo birlosdirici
toxumanin patoloji formalar1 da omolo golir. Bunlara yumsaq toxumalarin
zodslonmis saholorinin regenerasiyasi zamani omoalo galon granulyasion-fibroz
toxuma (¢apiq) vo siimiik siniglarmin bitisdiyi sahslordo amoalo golon
doyanaklor misal ola bilar.

Birlosdirici toxumanin biitiin novlari tiglin imumi olan vao onu diger toxu-
malardan farglondiron osas xiisusiyystlor asagidakilardir:

1. Biitiin toxumalar kimi, birlasdirici toxumanin da strukturuna hiiceyralor
Vo hiiceyroaarasi madds daxildir. Lakin basqa toxumalardan forgli olarag, birlos-
dirici toxumada hiiceyroavi elementlor toxumanin iimumi hacminds olduqca az
yer tutur. Huceyroarasi madds iss birlasdirici toxumanin hacminin boytik hisso-
sini toskil etmakla barabar, onun fiziki xassslarinin va fizioloji funksiyalarinin
formalagmasinda asas yer tutur;

2. Birlogdirici toxumanin hiiceyroarast maddasinin asas xiisusiyyatlorindon
biri onun fibrillyar strukturlu téromalarlo - kollagen, elastik vo retikulin liflori
ilo zongin olmasindan asilidir. Bu liflor toxumanin daxilinds is1q mikroskopun-
da homogen kiitlo soklinds goriinon araliq substansiya ilo shatolonmis voziy-
yatdo olur;

3. Birlogdirici toxumanin hiiceyroaarasi sahasi irimolekullu heteroplisaxa-
rid-protein komplekslari ilo (glitkozaminglikanlarla) zangindir. Bu birlogsmalor
bilavasits birlasdirici toxuma hiiceyralorinds sintez edilir.
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3.2. BIRLOSDIRICIi TOXUMANIN FUNKSIYALARI

Birlosdirici toxumanin adi onun asas funksiyalarindan birini 6ziindo aks
etdirir; bu toxuma organ vo toxumalarda olan hiiceyravi elementlori, hiiceyra
gruplarini, damarlar1 va sinirlori ohats edir, onlarin vahid bir struktur soklinda
birlosmayina sorait yaradir vo bu yolla biitévliikde organizmin vo onun miix-
tolif orqanlarmin formalagmasinda istirak edir. Birlogdirici toxumanin dayaq
(istinad), miihafizoedici (baryer), depolasdirici, metabolik vo reparativ funk-
siyalar1 vardir.

1.istinad funksiy as 1 Birlosdirici toxumanin novlarindon olan
vatorlor, baglar, qigirdaqglar, fassiyalar orqanizmin tamligmin saxlanmasinda
boyiik shomiyyato malikdir. Onlar organlarin vo digar toxumalarin mexaniki
tamliginin saxlanmasina gorait yaradir, parenximatoz orqanlarin spesifik
hiiceyralarini va hiiceyra qruplarini xaricdon ohatos edir vo konar tasirlor zamani
deformasiyaya ugramagqlarinin qarsisini alirlar;

2. Mihafizoedici (baryer) funksiyasi Birlogdirici toxu-
ma ilk névbado xarici miihitlo orqanizm arasinda mexaniki baryer funksiyasi
dastyaraq, zararverici amillorin orqanizmin hiiceyralarina vo gana kegmayinin
qarsisini alir. Qan damarlarini vo hiiceyralori ohato edon birlasdirici toxuma
toromoalari qanin torkibinds olan bozi zorarverici amillorin hiiceyralora daxil
olmasinin garsisint da miisyyon hiidud daxilinds ala bilor. Bunlardan slavs,
birlosdirici toxuma organizmin miihafizosindo aktiv mexanizmloar
tizra do istirak eda bilir. Bu, bir torafdon birlogdirici toxumanin bazi hiiceyroa-
lorinin faqositar aktivliys malik olmasi ils, digor torafdon isa bu toxumada
lokalizasiya edon immunokompetent hiiceyralorin foaaliyysti ilo slagodardir;

3. Metabolizm funksiyasi. Birlogdirici toxumanin metabolizm
funksiyasi olduqca miirokkab vo ¢oxistiqgamatlidir. Bu toxumanin strukturunu
toskil edon biitiin irimolekullu maddolor (ziilallar, qlikozaminglikanlar) bilava-
sito onun oziinomoxsus olan hiiceyralorin hoyat foaliyyatinin mohsullaridir.
Birlogdirici toxuma homin maddolarin sintezi iigiin lazim golon enerjini {izvi
maddolorin katabolizmi sayasindos alds edir. Birlosdirici toxuma hiiceyralorinds
(fibroblastlarda) xolesterin va lipidlorin digar névlari do sintez edilir. Ad1 ¢oki-
lon hiiceyralor kortizolun (hidrokortizonun) katabolizminds ds istirak edirlor.
Bu hiiceyralordo kortizolun katabolizmi sayssindo bioloji tasirino goro 6z
salofindon  (kortizoldan) forglonan 11-B-oksiandrostendion omolo galir.
Kortizol va gliikokortikoidlarin digar asas novlari hiiceyralorin proliferativ va
biosintetik aktivliklorini  zoiflotdiyi halda, 11-p-oksiandrostendion bu
funksiyalar1 artirtr, yoni anabolik tesir gostorir. Belaliklo, birlogdirici toxuma
hiiceyralari gliikkokortikoidlorin toxumalara tasirinds tonzimedici kimi istirak
edir.

4. Reparativ funksiya. Organizmin toxumalarimin zodalonmasi
zamani tamlig1 pozulmus sahoalorin barpa edilmasi birlosdirici toxumanin foal-
lig1 ilo olagadardir. Bu toxumanin huceyralori zodslonmis huceyra hisse-
ciklorini va iltihabtoradici mikroorganizmlari faqositoza ugradib, zoda nahiys-
sindan logv edir vo profilerasiyaya ugrayib, zodolonmis nahiyalorin tamligini
barpa edir.
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5,Depo funksiya s insan vo heyvan organizminin osas enerji
chtiyat1 hesab edilon lipidlorin (xiisuson neytral yaglarin) ehtiyat {i¢iin toplan-
dig1 piy toxumast birlogdirici toxumanin névlarindan biridir. Piylorin orga-
nizmds toplanmasi birlogdirici toxumanin depolasdirici funksiyanin asas toza-
hiirtidur. Bundan slavas, birlogdirici toxuma hiiceyralori qanin torkibindon gsbul
edilon gliikozanin da artiq hissasini glikogens gevirib, ehtiyat qida maddasi
kimi saxlaya bilir.

3.3. BIRLOSDIRICI TOXUMANIN 9SAS HUCEYROLORI

Birlosdirici toxumanin miixtolif novlorinin hiiceyralori bir-birindon forg-
lonir. Asagida birlasdirici toxumada genis yayilmis hiiceyroalor haqqinda qisa
malumat veririk. Bunlara aiddir:

1. Fibroblastlar—bolinms yolu ilo goxalma gabiliyyatine malik
olan hiiceyralordir; kollagen, elastin va birlosdirici toxumanin matriksine daxil
olan digoar irimolekullu birlogsmalar mohz bu hiiceyralords sintez edilir. Birlos-
dirici toxumanin basqa novlarinds tosadiif edilon osteoblastlar, xondroblastlar,
keratoblastlar bu hiiceyralorin analoglaridir;

2. Fibrositlor—fibroblastlarin qeyri-aktiv formalaridir;

3. Fibroklastlar— hiiceyroarast matriksds olan irimolekullu mad-
dolori udmag vo aritmok (hozm etmok) xassasine malik olan hiiceyralordir;
fibroblastlarin yetkin formalari hesab edilir, boliinma xassasina malik olmurlar;

4. Adipositlar-— piy toxumasinin hiiceyraloridir; asas funksiyalari
organizm tgiin piy ehtiyati toplamaqdan ibarotdir;

5. Melanositlor — melanin sintez edo bilon saxalonmis
hiiceyralordir: doridoa vo goziin qlizehli qisasinda olur;

6. Makrofagqlar — xostoliktoradici mikroorganizmlari va zodo-
lonmis hiiceyra hissociklorini udub, aritmok xassasina malik olan hiiceyralordir;
Monsayino goro gan monositlorinin tdromolori hesab edilir. Umumi olaraq
“mononuklear faqositlor sistemi hiiceyrolori” adlanir;

7. Endoteliositlor— qgan damarlarini ohato edirlor: bu hiiceyro-
lordo heparin sintez edilir; oslindo osas xassalorino gora epitel hiiceyralori
grupuna aid edilir;

8 Tosqun hiiceyralar(sinonimlari — toxuma bazofillori, labro-
sitlor, mastositlor) — birlagdirici toxumanin immun hiiceyralaridir; dorinin altin-
da, limfa diyiinlorinin  vo damarlarin otrafinda, dalagda vo qurmizi siimiik
iliyinds daha ¢ox toplanirlar; daxilinda heparin va histamin toplanan metaxro-
matik granullara (denaciklora) malikdirlor;

9. Mezenxim hiceyroalori-—embrional birlogdirici toxuma
hiiceyraloridir;

10. Plazmatik hiiceyralor (plazmasitlor) — B-limfositlorin inkisafinin son
morholasinds amala golon hiiceyralardir; anti-cisimciklor sintez etmok yolu ilo
organizmin humoral immunitetindo istirak edirlar.

Yuxarida sadalananlardan slave, birlosdirici toxumada bir qayda olaraq,
neytrofillora, eozinofillora vo limfositlars tosadiif edilir. Bu hiiceyralor birlos-
dirici toxumaya qan damarlarindan kegir.
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3.4. BIRLOSDIRICI TOXUMANIN HUCEYROARASI MATRIKSININ
OSAS ZULALLARI

Birlosdirici toxumanin hiiceyroarast matriksindo (hiiceyroarast maddoa)
miixtolif iizvi vo geyri-iizvi maddslor vardir. Toxumanin konsistensiyast bu
maddslorin miqdarindan vo Xassalorindon asilidir. Masalon, bu toxumanin
xiisusi novlarindon olan gan vo limfanin hiiceyroarasi maddasi mayesokilli
plazmadir; qigirdaq toxumasmin matriksi geldon, vatorlorin vo siimiik
toxumalarinin matriksi isa suda hall olmayan bark maddalardan ibaratdir.

Hiiceyroarasi matriksin asas komponentlarini 3 qrupu bolmok olar:

1. Toxumalarin konsistensiyasini miioyyonlosdiron kollagen qrupu
zulallart;

2. Hiiceyrolorin adheziyasini (yapisqanlhigini) tominedon qeyri-kolla-
gen zulallar;

3. Suyun toxumalarda saxlanmasina gorait yaradan vo toxumalara
elastiklik veronqlikoproteinlor, proteoqglikanlar vo hialu-
ron tursusu.

Hiiceyroaras1 matriksdo on genis yayilmis ziilallara skleroproteinlor gru-
punda birlagdirilon Kkollagen, elastin vo retikulin aiddir. Bundan slave, mat-
riksin asas maddasinin tarkibinds proteoglikanlar (mukoproteinlar) vo nisbaton
az miqgdarda albumin va globulin qrupu zulallari, hamg¢inin nukleoproteinlor
vardir.

Kollagen — birlagdirici toxumanin an genis yayilmis ziilalidir. Momali hey-
vanlarin va insanin orqanizmindas biitiin ziilallarin 30%-o godorini kollagen tos-
kil edir. Birlogdirici toxumanin miixtalif névlarini bir-birindon  farglondiran
xassalor asason bu toxumalarda kollagen zulallarinin miixtalif tiplorinin hansi
nisbatds olmasindan asilidir. Organizmds kollagen ziilalinin miixtalif tiplarinin
sintezini kodlagdiran 20-ys godor gen vardir.

Kollagen ziilali birlogdirici toxumada olan kollagen liflarinin asas torkib
hissasini toskil edir. “Kollagen 1ifi” vo “kollagen” bir-birindon forqli anlayis-
lardir. Kollagen lifi heterogen téromo olub, kollagen ziilalindan olava, digor
kimyavi komponentlara do malikdir. Kollagenin asas strukturunu tropokollagen
adlanan ziilali maddo togkil edir. Tropokollagen isiq mikroskopunda sapa
bonzayan uzun téromolor soklinds nozars ¢arpir. Bu ziilalin molekul qurulusu
haqqinda darsliyin | cildinds (bax: I cild, soh 153-155) bohs edildiyino goro,
burada qisa moalumat vermoklo kifayatlonirik. Tropollageni digar ziilallardan
forglondiron osas xiisusiyyatlordon biri — torkibindoki amintursu qaliglarinin
hor tigtindon birinin glisin, birinin iss ya prolin, ya da hidroksiprolin qalig-
larindan ibarat olmasidir. Bundan slave, tropokollagenin amintursu qaliglarin-

]OH

CH—CH, C|:H2— ‘CH—OH OH NH,
| | . | |
CH, CH— COOH CH, CH— COOH H,N'" - CH, - CH - CH, - CH, - CH - COOH
\NZ \N‘ 5-hidroksilizin
/ \ / \
H H H H
4-hidroksiprolin 3-hidroksiprolin
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dan 1%-ni 5-hidroksilizin togkil edir. Kollagenin bozi molekulyar tiplarinin
torkibino 3-hidroksiprolin qaliglar1 da daxil olur.

Kollagenin molekul zoncirinin bdyiik hissasinds amintursu ardicilligini
tokrarlanan Gli — X — Y diisturu ilo ifado etmok olar. Burada Gli - glisin
qaligimni gostorir, X vo Y isaralorinin yerinds iss hor hanst amintursu qaligi ola
bilor. Lakin prolin (Pro) adston X horfi ilo isarslonmis movqeyi tutur,
hidroksiprolina (Hyp) iso Y horfinin mévgeyindo rast golinir. Belalikls,
kollagenin peptid zancirinin tipik fragmentini — Gli — Pro — Hyp — Gli — Pro —
Met — Gli — Pro — Hip — Gli — Ley — Ala — kimi tasavviir etmak olar.

Amintursu qaliglarinin  yuxarida tosvir edilon ardicilligni  kollagen
molekulunun N-terminal baslangicinda olan ilk 16 vo C-terminal sonlugunda
yerloson 25 amintursu qaligi tiglin saciyyavi deyil. Kollagen molekulunun N-
terminal vo C-terminal hissalorindo olan homin fragmentlor telopeptidlor
adlanir. Bu peptidlor molekulun faza konfiqurasiyasi {iglin saciyyavi olan
kollagen spiralinin amolo galmasinds istirak etmir.

Tropokollagen molekullar: tigqat spiral soklindo olur. Onlarin polipeptid
zoncirlorinin miixtalif formalarinin (o1- Vo a2 -zoncirlor) hansit kombinasiyada
birlosmasindon asili olaraq kollagenin 4 molekulyar tipi ayird edilir (I cild,
soh.155). Biosintez prosesinds kollagen ziilalinin polipeptid zoncirlorinds hid-
roksiprolin vs hidroksilizin kimi amintursular olmur. Bu amintursularin qalig-
lart ziilalin sintez edilmoasindan sonra torkibindoki prolin vo lizin qaliglarinin
oksidlogmosi sayasindo amalo galir. Bu proseslor prolinhidroksilaza vs lizin-
hidroksilaza fermentlorinin katalizatorlugu soraitindo bas verir. Adi g¢okilan
fermentlorin kofaktoru — askorbin tursusudur.

Kollagenin hiiceyralords sintez edilon ilkin formasi preprokollagen
adlanir. Preprokollagen yalniz kollagens (tropokollagens) g¢evrildikdon sonra
hiiceyrolordon hiiceyroarast sahoyo kego bilir. Posttranslyasion prosessing
(modifikasiya) prosesinds avval prekollagen, sonra iss yetismis kollagen amoalo
golir. Bu doyisikliklor endoplazmatik sobokods vo Holci komplekslarinds bas
verir. Prekollagen molekulu hiiceyroarasi sahoya kegorkon aminpeptidaza vo
karboksipeptidaza fermentlorinin tosirino ugrayir. Bu zaman molekuldan uc
hissalords yerloson propeptid hissaciklori ayrilir, amalo golon tropokollagen
spontan olaraq kollagen liflarins gevrilir. Bu zaman bir-birina horiik kimi dola-
nan peptid zancirlori arasinda Siff asas1 vo aldol kondensasiyasi tipli kondalon
istigamatli bitismolor omoals galir.

E lastin-—birlogdirici toxumanin elastik tipli ziilali maddesidir. Bu ziilal
torkibindaki amintursu qaliglarina vo molekul strukturuna géra kollagens oxsa-
sa da, miioyyan forgli cohotlori do vardir. Elastinlo kollagenin oxsar cohatlori
hor iki ziilalin glisin vo prolinlo zongin olmasindan, prolin qaliglarinin bir qis-
minin oksiprolina g¢evrilmasindan ibaratdir. Lakin elastinin torkibindo oksi-
prolin qaliglarinin say1 kollagendokina nisbaton 10 dafoys godor azdir. Bundan
olavs, elastinin torkibinds do kollagendoki kimi, metionin qaliglar1 olduqca
azdir vo bu ziilalin molekulunda triptofan va sistein galiglar1 imumiyyatlo
yoxdur. Kollagendan forgli olarag, elastinin torkibinds valin va alanin qaliglar
daha goxdur, glutamin va arginin iss olduqca azdir.
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Elastin digor ziilallardan torkibinds ion yiikiino malik amintursu qaliglari-
nin xeyli az olmasi ilo forglonir. Elastinin fermentativ hidrolizatinda basqa heg
bir ziilalin strukturuna daxil olmayan desmozin, izodesmozin va lizilnorleysin
adl1 birlosmolor agkar edilir.

Desmozin vo izodesmozinin strukturuna radikallar vasitasilo piridin hal-
gasi amala gotirmoakls birlason 4 lizin qaligi kimi baxmaq olar. Belo hesab edi-
lir ki, bu birlogsmalor sintez edildikds avvalca 3 adad lizin molekulu oksidlasib
miivafiq aldehidlars gevrilir vo bundan sonra onlar 4-cii lizin qaligi ils birlogir.

?OOH
HN mN—?—H
I
(CH). NH, (‘f“z)a NH,
H—?—Nw Hooc—?—mHmw/}—mHm—?—COOH
\
COOH H "4 H
lizin |
(?HZL
mN—?—H
COOH

desmozin

Desmozin va izodesmozin molekullarinda olan karboksil vo amin qruplari
onlara eyni zamanda 4 peptid zancirinin tarkibinoe daxil olmaq imkan1 verir.
Ola bilar ki, elastinin dartildigda o6lgiilorini asanligla miixtalif istigamatlara
doyismasi do bu amills olagodardir.

Elastinin hidrolizatinda askar edilon lizilnorleysin, adindan malum oldugu
kimi, lizin vo norleysinin birlosmasidir. Lakin bu birlosmods amintursular
arasindaki rabito ziilallar ti¢iin saciyyavi olan peptid rabitslorindon forglonir.

NH, NH,
| |
HOOC — CH— (CH,),— CH,— NH— CH,— (CH,),— CH— COOH

Lizinnorleysin do desmozin va izodesmozin kimi, miixtalif peptid zancir-
lori arasinda kondalon istigamatli peptid rabitslori amals gatiro bilir.

Elastin ziilal birlogdirici toxumanin digor matrisa ziilallar1 kimi fibroblast-
larda sintez edilir. Onun ribosomlarda sintez edilon salofi tropoelastin adlanir.
Tropoelastin kondalon istigamatli rabitalora malik olmur vo suda asanligla hall
ola bilir. Bu ziilalin posttranskripsion prosessingi naticasinds omolo goalon
elastin isa suda hall olmur vo molekul strukturunda miixtalif peptid zancirlori
arasinda ¢oxsayli kondoalon rabitalorin olmasi ils farglonir.

Birlosdirici toxumanin fibrillyar ziilallarinin 3-cii qrupu hesab edilon reti -
kulin aslinds kimyavi strukturuna gors III tip kollagen ziilalidir. Bu ziilala
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odobiyyatda “retikulin” adinin verilmasi onun yumsaq toxumadan ibarat olan
orqanlarin (qaraciyor, siimiik iliyi, limfa vazilori va s.) hiiceyralorini soboko
kimi ohato edoan birlogdirici toxumanin tarkibina daxil olmasi ilo olagadardir.
Petikulin (va ya Il tip kollagen) birlosdirici toxumanin hiiceyroarasi maddos-
sinin torkibinds diametrlorino gora bir-birindon forglonon retikulyar liflorin
osasini togkil edir. Bir qayda olaraq retikulyar toxumanin markazi hissasindoaki
liflorin diametri boyiik (20-50 nm) olur, periferiyaya getdikca liflorin diametri
qusalir. Retikulyar liflorin torkibinds Il tip kollagendan slava, immunogen
xassali amorf birlosmolar da olur. Onlar 90-92%-5 goadar zulaldan, 4%-o gadar
karbohidratlardan va 4% -o godor lipidlardan ibaratdir.

3.5. BIRLOSDIRICI TOXUMANIN QEYRI-KOLLAGEN
TiPLi ZULALLARI

Birlosdirici toxumanin geyri-kollagen tipli ziilallar1 fiziki-Kimyavi xassalo-
rina goro adheziv vo antiadheziv tesirli olmaqgla 2 qrupa béliniir. Adheziv
zlallara filronektin, laminin va nidogen, antiadheziv ziilallara iso osteonektin,
tanassin va trombospondini misal gostarmok olar.

3.5.1. Adheziv ziilallar

Fibronektin— birlosdirici toxumanin kollagen strukturlu olmayan
ziilallarindan biridir; bu ziilal adi ¢okilon toxumanin biitiin hiiceyra névlarinda
sintez edilir; molekul kiitlosi toxminon 250 000 olan vo disulfid rabitolori
vasitasilo birlosmis 2 eyni protomerin birlosmasidir. Hor bir protemerds digor
fibronektin molekullar1 ilo birlosmok gabiliyyatina malik olan 2, heparinlo
birlaga bilon 2, jelatinls, kollagenla, DNT ils va hiiceyrs sathi ilo birloso bilon 4
(har biri ilo 1) domen vardir.

Umumiyyatlo fibronektin proteoqlikanlarla, hialin tursusu ilo, hiiceyralo-
rin membranlarinda olan karbohidratlarla, heparinlo, transqliitaminaza ilo bir-
laga bilir, hiiceyralorin adheziyasinda istirak edir, onlarin sathinin qurulusuna
Vo arxitektonikasina tosir gostorir, hiiceyradonksnar miihitds olan liflorin (kol-
lagen vo elastin liflori) formalasmasinda
istirak edir. Hiiceyro membraninda olan £ e =
inteqrin zilah fibronektinin :

reseptorudur (sokil 3.1). Inteqrin hiicey-
ronin daxilindes membranatrafi sitos-
keleti formalasdiran aktin mikrofi-

inteqrin
hiiceyra
H - . - . b“
lamenti ||9, huceyrgdgn xaricda iso membrant

fibronektinlo birlasir. Bundan slavs, Q—Q
fibronektin hiiceyroaras1 sahado kol- &‘Q it

lagenlo va heparansulfatla (glikozamin-

glikan) rabitoys girir. Bunlarin sayo-

sindo  sitoskeletlo  hiiceyrodonkonar ~ $2kil 3.1. Kollagen va fibronektinin
matriks arasinda rabito yaranir. Fibro- hiiceyralarla birlosmasi

nektin bu yolla birlosdirici toxumada hiiceyraarast matriksin formalasmasinda
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Vo hiiceyralorin  matrikso adheziyasinda istirak edir. Moalumdur ki, sis
hiiceyralarini shato edon birlosdirici toxumanin matriksinds fibronektin normal
hiiceyralardakina nisbaton az olur. Ehtimal edilir ki, boadxassali sislorin me-
tastaz vermoys meyilli olmasi bununla slagadardir.
Laminin — bazal
membranda genis yayilmis ad-
heziv xassoli glikoproteindir. La-  goame
minin molekulu 3 protemerdon  domain
(A1, B1, B2) ibaratdir. Onlarin H.
peptid zoncirinin bdyiik hissasi
bir-birina  sarmmis voziyyotda S ‘
olur, molekulun bir torafinds iso Heparin
protomerlorin uc hissolori sor- ok
bost qalir, onlardan 2-si 3-cii
peptid zancirindon 90°-lik bucaq
altinda ayrilir; noticada laminin
molekulu foza strukturuna gors
xag¢a banzayir (sokil 3.2).
Laminin molekulunda bir
ne¢o globulyar vo milsokilli do-
men vardir. Bu domenlards olan
birlosmo morkoazlori bazal mem-
branlarin miixtalif komponent-
lori ilo — IV tip kollagenlo, nido- Heparin or {

Cell-surface receptor
binding domain

achain Collagen IV
binding
domain

B, chain

Three-stranded
coiled coil

Cell-surface

heparan sulfate receptor

genla, fibronektinla, hiiceyralorlo binding domain binding domain
rabitoyo girir. Laminin hiicey- Sakil 3.2. Laminin

ralora birlosmokls, onlarin funk- (© Addison Wesley Longman)

sional voziyyatina do tosir gosto-

rir, yoni hiiceyralarin

boytimasini, diferensiasiyasini, miitaharrikliyini vo morfoloji olamatlorini
tonzim edir.

N idogen - bazal membranin sulfatlasmis glikoproteinidir; molekulu
yumag kimi burulub 3 domen amals gatirmis bir polipeptid zoncirindan ibarat-
dir. Nidogenin domenloarindan biri lamininla, biri isa IV tip kollagenls rabitoys
gira bilir. Yoani bu zaman laminin-nidogen-kollagen kompleksi amols golir. Bu
ziilal lamininlo mohkom qeyri-kovalent rabitoys girir, kollagenlo rabitasi iso
nisbaton zaif olur. Nidogen hiiceyra sathi ilo da birlago bilir.

3.5.2. Antiadheziv ziilallar

Birlosdirici toxumanin antiadhezif ziilallar1 qrupuna tanassin vo trombo-
spondini misal gostormok olar. Bu ziilallar osteogenez vo morfogenez prose-
sinda ohamiyyatli doracads istirak edirlor. Onlarin matriksdoki migdar1 badxas-
sali sis toxumasinda normal toxumadakina nisbaton ¢ox olur.

T anassin (azalo vatarlorinin antigeni) — oliqomer strukturlu gliko-
proteindir. Fibronektin kimi tanassin molekulu da disulfid rabitasi ilo birlogmis

492



iki protomerdon ibaratdir. Tanassin ham adheziv, ham do antiadheziv xassoys
malikdir. Bu ziilal mezenxim toxumanin epitel toxumasi ilo tomasda oldugu
sahalords vo inkisaf etmokdo olan sinir toxumasinda daha yiiksok aktivliys
malik olur. Yaralarin sagalma moarhoalosi zamani zadsli toxumalarda bu ziilalin
sintezi stiratlonir.

Tpombospondin - digor matriks ziilallar1 kimi kollagenlo,
fibronektinls, lamininls, proteoglikanlarla va b. ligandlarla birlosmok xassasine
malik olan ziilaldir. Trombospondin goziin buynuz gisasinda vo trombositlords
adheziv, endotel hiiceyralorino vo fibroblastlara miinasibatdo iso antiadheziv
aktivlik gostorir.

Stiimiik toxumasinda genis yayilmis adheziv vo antiadheziv zilallar hag-
qinda darsliyin miivafiq bélmoasinds moalumat verilmisdir (b6lma 3.7.2).

3.6. QLUKOZAMINQLIKANLAR VO PROTEOQLIKANLAR

Birlosdirici toxumanin quru kiitlasinin 30%-a2 godari proteoqlikanlarin pa-
yina diisiir. Hiiceyroarasi matriksin asas komponentlori olan proteoglikanlar iri-
molekullu ziilal-karbohidrat kompleksloridir. Onlarin torkibinds timumi kiit-
lonin 5-10%-i godor ziilal, 90-95%-i godor karbohidrat olur. Onlarin struktu-
runda miixtalif molekul kiitlosina malik olan tok polipeptid zancirindan ibarat
ziilal va heteropolisaxarid komponenti ayird edilir. Miixtalif proteoqlikanlarin
polisaxarid komponentlori do bir-birindan farglonir. Proteoglikanlar glikopro-
teinlor adlanan ziilal qrupundan da forglonir. Molumdur ki, glikoproteinlor
ziilal komponenti ilo oligosaxaridlorin kovalent xarakterli méhkom birlogsmo-
laridir. Onlarin karbohidrat komponentlarinin molekul kiitlasi proteoglikanlar-
dakina nisboton dofalorlo az, iimumi kiitlo payi iso 40%-don asagi olur.

Proteoglikanlar vo gliikkozaminglikanlar hiiceyralorarasi olagolorin tomin
edilmoasindo, hiiceyro Vo orqanlarin formalagmasinda istirak edir, toxumalarin
strukturunda “skelet” funksiyasini yerino yetirir. Bu makromolekulyar komp-
lekslorin insan vo heyvan orqanizmi {igiin bioloji rolu agsagidakilardan ibarotdir:

1. Qliikozaminglikanlar vo proteoqglikanlar hiiceyra matriksinin struktu-
runu formalasdirir;

2. Onlar kollagen, elastin, fibronektin, laminin kimi matriks ziilallar1 ilo
spesifik qarsiliqh slagads olur, bir-birinin funksiyalarini tonzim edirlor;

3. Onlar hiiceyraaras1 matriksds “molekul aloklori” funksiyasi dasiyaragq,
patogen mikroorganizmlorin yayilmasinin qarsisini alirlar.

4. Proteoglikanlarin vo gliikozaminglikanlarin biitiin novlori polianion
xassosine malik olub, Na*, K* vo Ca?* kimi kationlar: ézlorino birlosdirorok,
osmotik tosir qiivvolori hesabmna suyun da toxumalarda saxlanmasina vo
toxuma turgorunun tonzim edilmasins sorait yaradir;

5. Sinovial mayeds vo siimiiklorin oynaq Ssthinin qigirdaglarinda olan
hialuron tursusu va proteoqlikanlar resor funksiyasi dasiyirlar, yani oynaq soth-
larina dayan zarbalori yumsaldirlar;

6. Heparansulfatlar hiiceyralorin xarici membranlarinda reseptor funksi-
yas1 yerind yetirir, hiiceyra adheziyasinda vo hiiceyraarast oalagolordo istirak
edirlor;
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7. Torkibino heparansulfat daxil olan proteoqlikanlar bdyrok yumaqciq-
larinda filtrasion baryer funksiasi dasiyirlar;

8. Goziin buynuz qisasinin soffafligi burada olan heparansulfatin vo der-
matansulfatin fiziki xassalori ilo slagadardir;

9. Qlikozaminglikanlarin bir névii olan heparin orqanizmin tobii anti-
koaqulyant sisteminin asas komponentidir.

10. Heparansulfatlar presinaptik membranlarda olan qovuqcuqglarin asas
komponentlarindan biridir.

Qliikkozaminglikanlarin torkibinds olan polisaxaridlari avvallor "mukopoli-
saxaridlor" adlandirirdilar. Bu, hamin maddslorin ilk dofs seliyin torkibinds
askar edilmosi ilo slagadar idi. Hazirda bu maddolors "glikozaminglikanlar"
deyilir vo bazi oadobiyyat monbolorinds "mukopolisaxaridlor" terminindan do
sinonim olaraq istifads edilir.

Qliikozaminglikanlarin miixtalif névlori molekul strukturuna ¢oxsayl disa-
xarid qruplari daxil olan makromolekulyar birlosmalordir. Onlarin miixtalif
novlari bir-birindon torkibino daxil olan va tokrarlanan disaxaridlorin struktu-
runa gora forglonir. Biitiin glikozaminglikanlarin molekullar1 diizxatli (saxalon-
momis) struktura malikdir. Orqanizmdos onlara yalniz disaxaridlorlo birlogsmo
soklinds tosadiif edilir.

Qliikkozaminglikanlarin molekul strukturunu tagkil edon va tokrarlanan disa-
xaridlorin torkibindoki monosaxarid qaliglarindan biri asasen heksuron tursusu
(ya d-gliikuron tursusu, ya da l-iduron tursusu) olur. Onlarin torkibins daxil olan
diger monosaxarid qaligi iso ya qlilkkozamin, ya da galaktozamin qaligindan
(heksozaminlordan) ibaratdir vo adston adi ¢okilon heksozaminlorin -NH: qrup-
lar asetillogmis voziyyatds olur. Bu, amin gruplarimin miisbat elektrik yiikiinun
neytrallagsmasi ilo naticalonir. Hialuron tursusundan basqa, biitiin gliiko-
zaminglikanlarin torkibino hom do sulfat tursusu galigi daxil olur. Yalniz
keratansulfatin torkibinda digar gliikozaminglikanlardan forgli olaraq, heksuron
tursusu avozina qalaktoza qaligi olur.

Indiya godor gliikozaminglikanlarn 6 osas ndviiniin molekul qurulusu
mioyyanlosdirilmisdir. Bunlara hialuron tursusu, xondroitin-4-sulfat, xon-
droitin-6-sulfat, dermatansulfat, keratansulfat, heparin vo heparansulfat aiddir.
Ad1 gakilan birlosmalarin kimyavi strukturu vo organizmds yayilmasi haqqinda
darsliyin birinci cildindo malumat verilmisdir (bax: I cild, soh 57-61). Tokrara
yol vermomoak {igiin darsliyin bu faslinds gliikozaminglikanlarin strukturu va
toxumalarda lokalizasiyas1 haqqinda yalniz qisa molumat vermoyi mogsads-
uygun hesab etdik (bax: cadval 3.1).

Qliikozaminglikanlarin biosintezi. Hialuron tursusunun torkibino daxil
olan gliikozamin va d-qliikuron tursusu bilavasito fibrobastlarda d-qliikozadan
sintez edilir. Lakin ad1 ¢okilon polisaxaridin sintezi {igiin fibroblastlarin gqanin
torkibindan gobul etdiyi hazir qliikozamindan do istifads edilo bilor. N-asetil-
gliikozamin va gliikkuron tursusu glilkozaminglikanlarin sintezinoa sort edilmak
ticlin gqabaqcadan uridindifosfat téromasina gevrilmalidir.

Xondroitinsulfatlarin  torkibina daxil olan sulfatlasmis qlilkozamin do
organizmds d-qliikozadan amolo golir. Biosintez prosesinds istifado edilon
glilkozaminin sulfatlasmis formalariin (N-asetil gliikkozamin-4- vo -6-sulfatlar)
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Cadval 3.1

Qliikozaminglikanlarin molekul strukturu va toxumalarda lokalizasiyasi

Qliikozaminglikanin
novii

Tokrarlanan disaxarid
gahginin
molekul strukturu

Toxumalarda lokalizasiyasi

Hialuron tursusu

D-qliikuron tursusu (B1—3) N-
asetilglikozamin (f1—4)

Goziin siigayabonzar cismi,
sinovial maye, formalagmis
birlogdirici toxuma, dori,
qigirdaq

Xondroitin-4-sulfat
(xondroitinsulfat A)

-D-qliikuron tursusu (B1—3) N-
asetil-D-qalaktozamin-4-sulfat-

Stimiik toxumasi, qigirdag,
buynuz qisa, dori, arteriya
divar

Xondroitin-6-sulfat
(xondroitin-sulfat C)

- D-qliikuron tursusu (B1—3) N-
asetilgliitkozamin-6-sulfat

(B1—4)

Formalagsmamig birlogdirici
toxuma, buynuz qisa, siimiik,
dori, arteriya divari

Dermatansulfat

-L-iduron tursusu (B1—3) N-
asetilgliitkozamin - 4-sulfat

(B1—4)

Birlosdirici toxumanin
miuxtalif novleri, dori, damar
divar, {irok gapaglari

Keratansulfat

-D-qalaktoza (B-1—4) N-asetil-
qliikkozamin (B1—4)-
-D-qalaktoza (B1—4) N-asetil-
qliikozamin -6-sulfat

Oynagqlar, stimiik toxumast,
qigirdaq, fogerearasi disklar,
buynuz gisa

Heparansulfat

- D-gliikuronat-2-sulfat (a1 —4)
N-asetilgliikozamin-6 sulfat

Dari fibroblastlari, aortanin
divari

Heparin

-N-asetilgliikozamin (1—4-a-)
iduron tursusu (vo ya (1—4 p -
o)-qlikkuron tursusu) (B1—4)
(Heparinin tarkibinds N-asetil-
gliitkozamin va iduron tursulari
qaliglarinin aksariyyati sulfat-
lasmig vaziyyatda olur).

Agciyarlor, garaciyar,
boyrak, tosqun hiiceyralor

sintezi zamani1 N-asetilgliikozamin ilk novbado epimerlogsmo reaksiyasina
ugrayib, miivafiq qalaktozamin téromasine gevrilir; dermatansulfatin biosintezi
zamant iso gliikkuron tursusunun epimerlosma reaksiyasi noaticasindo I-iduron
tursusu omolo golir. N-asetilqalaktozaminin sulfatlasmis téramolorinin sintezi
fosfoadenozinfosfosulfatin (FAFS) istiraki ilo hoyata kegir. Bu zaman N-asetil-
galaktozaminin uridindifosfat toromosi FAFS-la reaksiyaya girir vo prosesda
istirak edon fermentin spesifikliyindon asili olaraq, ya N-asetilgalaktozamin-4-
sulfat, ya da N-asetilgalaktozamin-6-sulfat omolo galir. Fibroblastlarda gliiko-
zaminglikanlarin biosintezindo Vo katabolizminds istirak edon miixtolif
fermentlor vardir. Onlarin ayri-ayrt novleri haqqinda spesifik oadabiyyatdan
molumat almagq olar.

Proteoqlikanlarin amala galmasi va katabolizmi. Qliikozaminglikanlar
birlogdirici toxumada ziilallarla birlosma goklinds olur. Onlarin tarkibinds olan
polipeptid va polisaxarid hissaciklori bir-birilo kovalent rabitays girib, méhkam
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birlosma amoala gatirir. Onlarin miixtalif novlarinin ziilal komponentlari ham
molekul strukturlarina, hom do molekulun tarkibindaki kiitlo payina géra bir-
birindan farglonir. Proteoglikanlar kollagen va elastin kimi ziilallardan da asash
suratdo forlonir. Belo hesab edilir ki, proteoglikan molekulunda gliiko-
zaminglikan ziilal komponentina serin qaliglart vasitasilo birlosir. Proteoqli-
kanin asas funksiyalari torkibinds glilkozaminglikanin hansi néviiniin olmasi
ilo slagadardir. Polianion strukturuna malik olan gliikozaminglikanlarin iondo-
yisdiricilik xassasi onlara birlosdirici toxumanin miixtalif sahalarinds kation-
larin paylanmasinda istirak etmok imkani verir. Masalon xondroitinsulfat kal-
sium ionlar1 ilo birlasib, bu ionlarin siimiik toxumasinda toplanmasina sorait
yaradir. Proteoqlikanlarin ekstraselliilyar suyu 6zlarins birlosdirmok qgabiliyyati
vo diffuziya prosesinds istiraki da asason gliikkozaminglikanlardan asilidir.

Proteoglikanlarin toxuma daxilindo depolimerizasiyasinin mexanizmlori
halalik otrafli 6yranilmayib. Bu birlosmanin hidroliz reaksiyalarini kataliz edan
fermentlordon yalniz B-hialuronidazanin xassalori nishoton otrafli arasdirilib.
Momoli heyvanlarin B-hialuronidazasi hialuron tursusu molekullarinda
1,4-qlikozid rabitslorini hidroliz edir. Bu zaman hialuron tursusundan gliikuron
tursusu-(p1-3)-N-asetilgliitkozamin strukturlu disaxaridlor ayrilir. B-Hialuro-
nidaza xondroitinsulfatlar1 da hidroliz eda bilir.

Birlosdirici toxumada bas veran metabolizm proseslorinin tonziminds
miixtalif hormonlar, fermentlor vo vitaminlor istirak edir. Bu toxumanin miix-
tolif novlorinin asas xassalorini miiayyanlosdiron metabolizm proseslorinds
istirak edon hormonlarin say1 olduqca ¢oxdur. Biz burada birlosdirici toxumaya
yalniz imumi sokildo tosir goéstoron hormonlar hagqinda moalumat veririk.
Qliikokortikoidlarin miixtalif novlari (kortizon, hidrokortizon va b.) fibroblast-
larda kollagen sintezini kaskin surstds azaldir vo eyni zamanda fibroblastlarin
digor funksiyalart (o ciimlodon glilkozaminglikanlarin sintezi) tormozlanir.
Bundan olava, glikokortikoidloar kollagenin katabolizminds istirak
edon fermentlori aktivlosdirir vo ziilalin fermentativ deqradasiyasina sorait
yaradir.

Mineralokortikoid hormonlar (aldosteron, dezoksikor-
tikosteron) birlosdirici toxumada metabolizm proseslorina mineralokortikoid-
lorin oksino tosir gostarir. Onlar fibroblastlarin proliferasiyasini stimulyasiya
edir vo birlogdirici toxumanin hiiceyroarast maddslorinin sintezini siiratlondi-
rirlor. Digar hormonlardan somatotrop hormon tropokollagen mole-
kullarinda olan prolil galiqlarinin hidroksillosmasini siiratlondirir, kollagen vo
qlikozaminglikanlarin sintezini stimulyasiya edir. Tiroid hormonlar
kollagenin katabolizmini vo hialuron tursusunun depolimerlogmasini siiratlon-
dirir. Bu hormonun hipersekresiyasi (hipertiroz) zamani sidiklo oksiprolinin vo
oksilizinin ifraz1 artir, hiposekresiyasi zamani iso azalir. Qal xan a -
bonzorotrafi vozinin hormonu da kollagenin pargalanmasini
stiratlondirir, estrogenlor iss birlosdirici toxumada qlikozaminglikanlarin miq-
darini artirir. Insulin kollagenin glikozillosmo reaksiyalarini longidir.

Birlosdirici toxumada maddalor miibadilasinin voziyyatini aydinlasdirmaq
ticlin bu toxunmanin asas metabolitlorinin sidiklo no godor ifraz edildiyini
mioyyanlosdirirlor. Bu toxumanin asas ziilali olan kollagenin sintezi vo kata-
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bolizmi haqqinda malumat oldo etmoak tiglin an ¢ox istifado edilon diagnostik
gostarici — oksiprolinin ifrazedilms saviyyasidir. Lakin son illordo bu mog-
sadda oksilizin glikozidlarinin toyinatindan da istifads edilir. Bu birlagmalorin
molekul strukturuna oksilizinlo glikozid rabitasino girmis monosaxaridlor
daxildir. Onlarin torkibinds karbohidrat komponenti monosaxarid va disaxarid
soklindoa ola bilor. Lizildisaxaridlorin lizilmonosaxaridlora nisbati ¢ox vaxt
1,2:2,5-5 baraboar olur. Bu nisbat siimiik toxumasi kollageninds oan az, bazal
membran ziilallarinda iso daha ¢ox olur. Oksilizinglikozidlorin gatilig1 sidiyin
torkibinds gandakina nisbaton 300-400 dofs vo daha ¢ox artiq ola bilar. Bu, adi
¢okilon birlosmalorin ekskresiya hiidudunun boyiik, reabsorbsiyasinin iso zoif
olmast ilo slagodardir.

3.7. SUMUK TOXUMASININ VO DISLORIN BIOKiMYoVi
XUSUSIYYOTLORI

3.7.1. Siimiik toxumasi haqqinda iimumi malumat

Stimiiklarin vo dislorin asasmi birlosdirici toxumanin xiisusi novii toskil
edir. Bu toxumalar 6z bioloji funksiyalarini yiiksok mexaniki mohkomliklori
sayasindo hoyata kegirirlor. Bu, onlarin torkibinds boyiik migdarda mineral
maddolor olmasi ilo slagadardir. Orqanizmds yiiksok daracods minerallagsmis
4 nov toxuma ayird edilir: siimiik, dentin, sement vo dis minasi. Goriindiiyt
kimi, bu 4 novdon i dislors aiddir. Mineral maddolorlo zonginliyina gors bu
toxumalarin azalan sirast belodir: mina> dentin> sement> stimiik.

Sort birlosdirici toxumanin torkibinds olan osas komponentlori 3 grupa
bolmak olar:

1. Qeyri-lizvi maddaloar: kristalsokilli maddslor (apatitlor), amorf duzlar, su;

2. Uzvi torkibli asas madda (ssasen hiiceyroarast matriksi toskil edir);

3. Hiiceyravi elementlor.

Stimiik sistemi sort birlogdirici toxumanin oasas kiitlosini togkil etdiyino
gora, bu bolmoado siimiiklorin biokimyovi xiisusiyyatlorinin izahina daha genis
yer verilmigdir.

Stimiiklor mineral maddslorinin ¢oxlugu sayasinds xarakterik mohkomlik
olds edir, 6z fizioloji funksiyalarini, yani istinad-miihafizo funksiyalarini yerino
yetirmok imkanma malik olur; minerallasma sayssindo geyri-iizvi maddolor
hom do siimiiklords ehtiyat {igiin toplanir (depo funksiyasi).

“Stimiik toxumas1” vo “stimiik” anlayislari bir-birindon miioyyan doracodo
farglonir; stimiiyli orqanizmin bir orqani kimi dyrandikda nazors almaliyiq ki,
bu orqan miirakkab struktura malik olub, 6ziinds spesifik siimiik toxumasindan
olava, qirmiz1 vo sari siimiik iliyini, qigirdaq hissasini, siimiikiistliiylinii, qan
damarlarin1 vo onlarda olan qani birlagdirir. Bu komponentlarin migdar nisbati
hom miixtalif siimiiklords, ham do eyni bir siimiiyiin miixtalif hissalorinds forg-
li ola bilor. Buna baxmayaraq, siimiiyiin osas torkib hissasi — siimiik
toxumasidir.

Stimiik toxumasinin siimiikdo yerlosmasinin xiisusiyyatlorina gora 2 név
stimiik maddasi ayird edilir: 1) kompakt (sart) madds va 2) siingari madda.

Uzun borulu siimiiklorin cisimlorindo bork maddo istiinliik toskil edir;
onlarin epifizar hissasinds va yast1 siimiiklords isa siingari madds daha ¢ox olur.
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3.7.2. Siimiik toxumasinin hiiceyravi elementlari

Stimiiklarin hiiceyravi elementlorino osteoblastlar, osteositlor vo osteo-
klastlar aiddir.

Osteoblastlar siimiyiin hiiceyroarast maddalarinin sintez edildiyi
hiiceyralordir. Onlarda ziilal sintezi sistemi vo endoplazmatik soboko yaxsi
inkisaf etmisdir. Bu hiiceyralor siimiiklosmoa ndqtalorinds, yoni siimiiklorin da-
xili va xarici sathinds lokalizasiya edir. Onlar glikogen va gliikoza ilo zangin-
dirlor, lakin osteoblastlarda karbohidratlarin miqdar1 yasla slagadar olaraq aza-
lir. Bu hiiceyralor hayat foaliyyati tiglin lazim galon enerjinin 60%-2 goadorini
glikoliz prosesindon olds edirlor. Osteoblastlarda limon tursusu dovrani iizro
katabolizm prosesi do bas verir. Bu hiiceyralords sitratsintaza fermentinin
aktivliyi kifayat godor yiiksokdir. Bu fermentin foallig1 sayasindo amoala golon
limon tursusunun boyiik hissesi minerallasma prosesi iigiin lazzm golon Ca?*-
ionlarinin birlasdirilmasina vo siimiiklords saxlanilmasina sorf edilir.

Osteoblastlarin osas funksiyalarindan biri — hiiceyroaarasi sahs {iglin {izvi
maddoloarin, o ciimlodan fibrillyar ziilallarin vo gqliikozaminglikanlarin sintezin-
don ibaratdir. Ziilal sintezinin yiiksok intensivliyi ilo slagadar olaraq bu hiicey-
rolordo RNT-nin nisbi migdar1 vo ribosomlarin say1 xiisusilo ¢ox olur.

Osteoblastlarda boyiik miqdarda gliserofosfolipidlor do sintez edilir. Qlise-
rofosfolipidlor hiiceyroaras: sahoys kegib, burada Ca®* ionlar1 ilo birlosmaklo,
stimiiklorin minerallagsmasinda istirak edirlor.

Osteoblastlarda sintez edilon irimolekullu maddslarin bir qrupu da proteo-
glikanlar va gliikozaminglikanlardir. Bu hiiceyralor ham do hidroksiapatit kris-
tallarinin  boyiimasina vo mineral maddolorin ziilal matrisas1 ilo rabitoyo
girmoyino sorait yaradirlar. Burada sintez edilon prokollagen avval
endoplazmatik sabokodon Holci kompleksina kegirilir vo burada spesifik pro-
teinazalarin tosirindon posttranskripsion modifikasiyaya ugrayir. Bu zaman
peptid zoncirinin N-terminal vo C-terminal domenlari ayrilir vo tropokollagen
omoala galir. Tropokollagen isa hiiceyroarasi sahoaya kegir vo lifli struktur oldo
edir. Sonradan tropokollagen liflori arasinda kondolon rabitslor yaranir
(belaliklo, kollagen liflari amolo galir). Bundan olava, siimiik toxumasinin
hiiceyradaxili vo hiiceyrodonkonar miihitlorinds foaliyyat gostoran fermentlorin
do oksoriyyati fibroblostlarda sintez edilir. O ste o sitl o r — siimik
toxumasinin ¢oxsayl ¢ixintilara malik yetismis hiiceyraloridir. Bu hiiceyralorda
do hiiceyroaras1 matrikso daxil olan irimolekullu maddaslor sintez edilir vo onlar
homin maddslorin arasinda, obrazli ifads ilo desok, ¢aylaq dasindan horiilmiis
divardaki daslar kimi yerlosirlor. Osteositlor stimiik toxumasinin formalasmasi
prosesinds osteoblastlardan amalo galir.

Osteoklastlar Simikdon vo kalsinasiyaya ugramis qigirdaq
toxumasindan hiiceyroarasi maddoni rezorbsiya etmok xassosino malik olan
coxniivali hiiceyralordir. Osteoklastlar da osteoblastlar kimi ziilal sintez etmok
xassasine malik olan hiiceyralordir. Lakin bu proses osteoklastlarda daha zoif
stirotlo gedir. Ciinki onlarda endoplazmatik gobokos zoif inkisaf etmisdir vo
ribosomlarin say1 azdir. Lakin osteoblastlarda ¢oxlu sayda lizosom vo mito-
xondrilar olur.
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3.7.3. Siimiik toxumasimin va dislarin kimyavi tarkibi

Mineral maddalar. insan orqanizmindos 2,2 kg-a godor kalsium vardir;
organizmin kalsium ehtiyatinin asas hissasi fosfat vo hidroksiapatit birlosmalori
soklinda stimiiklards va dislorda toplanir. Skeleti togkil edon stimiiklor har giin
orta hesabla 700-800 mq kalsium itirir vo bu gador kalsiumu yenidan gobul
edir. Stimiiklordo bagqa mineral maddslor do olur. Bunlara natrium, maqgne-
zium, kalium, xlor vo basqa kimyavi elementlarin birlosmolori aiddir. Stimiikdo
vo digar sort toxumalarda mineral vo tizvi maddslorin nisbi migdart hamin
toxumalarin noviindon asilidir (cadval 3.2). Lakin bu maddolarin nisbati tokca
sort toxumanin ndviindon deyil, hom do orqanizmin yasindan vo ekoloji
soraitdon asilidir.

Cadval 3.2
Siimiik va dis toxumalarinda suyun, qeyri-iizvi va iizvi maddalarin nisbi migdari

Komponentin nisbi miqdar1

To};‘é?gnm (toxumanin kiitlasina géra %-la/toxumanin hacmins gors %-Io)
Qeyri-iizvi maddalor Uzvi maddalor su
Stimiik (sort siimiik) 45/23 30/37 25/40
Sement 61/33 27/31 4,0/36
Dentin 70/45 20/30 10/25
Mina 95/86 1,0/2,0 4/12

Orta badan kiitlasine malik insanin organizminds olan 2,2 kg kalsiumun
99%-5 godoari siimiik toxumasinda toplanir. Organizmin fosfor ehtiyatinin 87%-
o godori siimiiklordadir. Qanda kalsium vo fosforun konsentrasiyasi azaldiqda
stimiiklordo rezorbsiya proseslori siiratlonir, bu maddslorin gana kegmasi
sayasinda normal qatiliq tomin edilir (normal halda ganda kalsiumun timumi
qatiligr 2,1-2,6 mmol/l, fosforun qatiligi iso 1-1,5 mmol/l-dir). Organizmdo
olan magneziumun 50%-o qodori, natriumun iss 46%-o godori stimiiklordo
toplanir. Beloliklo, Ca?*, Mg* vo Na' ionlar1 miistosna olmagla, digor
kationlarin stimiikdoki nisbi miqdar1 o qodor do ¢ox deyil. Sort birlogdirici
toxumanin digar novlarinin (mina, dentin, sement) do mineral hissasinin torkibi
haqqinda eyni sozlori demak miimkiindiir (cadval 3.3).

Cadval 3.3
Siimiiyiin va digar sart toxumalarin tarkibinda
geyri-iizvi maddalarin nisbi miqdari
Toxumada %-Is miqdari
Madda Stimiik (borulu siimiiklarin . .
) mina dentin sement
kompakt tobagosi)

Ca** 24 32-39 26-28 21-24
PO,* 11 16-18 12-13 10-12
COs* 3,9 1,9-3,6 3,0-3,5 2,0-4,3

Na* 0,8 0,25-0,9 0,6-0,8 -
Mg?* 0,3 0,25-0,56 0,8-1,0 0,4-0,7

Cl 0,01 0,19-0,3 0,03-0,5 -

K* 0,2 0,05-0,3 0,02-0,04 -

Fluoridlor 0,5 0,5 0,1 -
Ca/P 1,6-1,7 1,5-1,68 1,6-1,7 1,6-1,7
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Stimiiklarin sort (kompakt) va siingari maddalorinds tizvi va geyri-iizvi
torkib hissalorinin nisbi migdari farglidir.

Sort siimiiklorin hiiceyraaras1 maddasinds uzvi maddslor umumi kiitlanin
20%-i, geyri-tizvi maddalor 70%-i, su iss 10%-i godordir. Siingari stimiiklorin
hiiceyroaarast matriksinds iSa tizvi maddslor daha artiq — 50%-don ¢ox olur;
burada geyri-iizvi maddslor iimumi kiitlonin 33-40%-ni toskil edir, suyun nisbi
miqdari isa stingari maddads Sart siimiiklordakindan farglonmir.

Stimiik toxumasmin mineral maddslorinin boyiik hissasi apatitlordon
ibaratdir. Kristal maddadan alavo, simiik toxumasinda amorf kalsium-fosfat
[Ca3(PO4).] da vardir. Stimiiklordo amorf kalsium-fosfatin nisbi miqdar1 yasla
olagodar olarag, ciddi doayisikliys ugrayir. Bir gayda olaraq, erkon yas dovr-
lorinda stimiikdo kalsium-fosfat, yash soxslorin stimikloarinds isa hidroksiapatit
daha cox olur. Amorf kalsium-fosfat1 Ca?* vo POs> ionlarmn labil ehtiyat:
hesab etmok olar.

Stimiik apatitlorinin imumi strukturunu Caio(POs)eX2 diisturu ilo ifads
etmok olar. Apatitlorin boyiik hissasini hidroksiapatit toskil edir. Onlarin
struktur diisturunda yuxarida gostorilon X isarasi hidroksil (OH) grupunu gos-
torir — Ca10(PO4)s(OH)2. Lakin onlar arasinda hidroksil qrupunun yerinds basqa
ionlar (xiisuson halogenlor — fliior vo b.) olan névlarins do tosadiif edilir.

Siimiik toxumasinin iizvi matriksi. Siimiiyiin hiiceyraaras sahasindo yer-
loson tizvi maddoalorin 90-95%-ni | tip kollagen liflari togkil edir. Bundan slavs,
tizvi matriksin torkibinds 3-8% geyri-kollagen ziilallar vo fosfolipidlor, 1%-o
gadar turs vo neytral polisaxaridlor vardir.

Moalumdur ki, votarlordo vo dorids do I tip kollagen olur. Lakin siimiik
kollageninin 6ziinomaxsus xassalori vardir. Bu kollagenin torkibinds oksiprolin
galiglarmin miqdar1 vator va dori kollageninds olduguna nisboton ¢oxdur.

Siimiik kollageninda lizin vo oksilizinin sarbast e-amin qruplar1 da nisbo-
ton ¢ox olur. Kollagenin bu noviinii hom do torkibinds fosfatlarin daha gox
olmasi forglondirir. Stimiik kollageninin torkibinds fosfatlarin boyiik hissosi
serin qaliglar1 ilo birlogsmis voziyystdo olur. Siimiikde gliitkozaminglikanlar
hidroksiapatit kristallar1 arasinda yerlosib, toxumanin méhkomliyini artirirlar.
Bu toxumanin metabolizminds xondroitinsulfatlarin boyiikk rolu vardir.
Xondroitinsulfat ziilallarla birlosmis sokildo olur vo Ca?" miibadilesinds xiisusi
yer tutur. Siimiik toxumasinda xondroitin-4-sulfat daha ¢ox, xondroitin-6-sul-
fat, keratansulfat vo heparansulfat iss nisbaton az olur. Bu toxumada proteo-
qlikanlarin da miqdari birlesdirici toxumanin basqa ndvlarindakine nisbaton
azdir.

Stimiiylin hiiceyroarasi sahasinds olan proteoqlikanlarin prostetik qrupla-
rinin (qlikozaminglikanlarin) torkibi orqanizmin inkisaf dovriindon asili olaraq
dayisir. Cavan siimiiklordo hialuron tursusu, yetkin yas dovriinds iso sulfat-
lasmis qlikozaminglikanlar (xondroitin- Vo keratansulfatlar) daha cox olur.
Onlarda olan sulfat tursusu qaliglar1 Ca?" ionlari ilo birlosib, kalsium deposu
yaradir.

Stiimiiylin sulfatlagmis qlikozaminglikanlar1 arasinda xondroitin-4-sulfat
ustiinliik toskil edir; miqdarina gora ikinci yeri keratansulfatlar tutur. Onlar
Ca?" ilo birlogmoklo siimiiklorin minerallasmasinda aktiv suratdo istirak edirlor.
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Stimiik toxumasina mineral maddalorin ¢okmasi (ossifikasiya) prosesinds
glikozaminglikanlarin halledici shamiyyati vardir. Bu toxumada Kifayat qodor
boyiik migdarda — 1%-o gadar limon tursusu vardir. Burada organizmin limon
tursusu ehtiyatinin 90%-o godari toplanir. Limon tursusu siimiik toxumasinin
mineral maddalarlo zonginlosmasinds istirak edir. Siimiiklords limon tursusun-
dan basqa, kohroba, fumar, alma, siid tursular1 vo bozi basqa tursular da olur.
Goriiniir bu tursular kalsiumla birlosmalarinin dissosiasiyaetma gabiliyyatinin
zoif olmasi sayasindo siimiiklordo mineral maddolorin ¢6kmasinds istirak
edirlor.

Yuxarida gostorildiyi kimi, stimiiklords olan tizvi maddalarin 3-8%-ni gey-
ri-kollagen ziilallar togkil edir. Onlarin asas novlari glikoprotein vo proteo-
qlikan gruplarina aiddir. Bu ziilallar osteoblast vo osteositlords sintez edilir.

Stimiiklarin geyri-kollagen ziilallarinin asas novlari asagidakilardir.

- Osteonektin—Ca?ionlar ilo birloso bilon glikofosfoproteindir;
molekul zonciri glutamin tursusu, asparagin va argininlo zongindir. Osteonektin
adheziv ziilal olub, I tip kollagenlo vo hidroksiapatitlo birlasir. Hidroksiapatit
Ca?* radikallari vasitosilo bu ziilalin torkibinda olan asparagin vo glutamin tur-
sular1 ilo vo PO4s% radikallar vasitoesilo arginin radikallari ilo ion rabitslorine
girir. Belaliklo, osteonektin siimiik toxumasinda kristallasma morkoazi funksi-
yasint yerino yetirir. Stimiiklordo osteonektinin miqdar1 siimiik toxumasinin
diferensiasiya doracasinin gostaricisi hesab edilir. Ciinki bu ziilal yalniz yetkin
osteoblastlarda va funksional aktiv osteositlordo sintez edilir.

- Osteokalsin-molekul zoncirino 49 amintursu qalig daxil olan
polipeptiddir. Siimiik toxumasinda qeyri-kollagen ziilallarinin 10-20%-i qodor
olur; osteoblastlarda vo osteositlordos sintez edilir. Osteokalsinin molekul zonci-
rinds 3 odad y-karboksiqlutamin radikali vardir. Bu radikallar proosteokalsinin
posttranslyasion modifikasiyas1 zamani qlutamin tursusu qaliqlarinin kapbok-
sillosmasi naticasindo amala galir vo reaksiya aktivliyi K1 vitaminindon asili
olan y-qlutamilkarboksibaza fermentinin istiraki soraitindo gedir; bu
cevrilmaya molekulyar oksigenlo CO; sorf edilir. Qlutamin tursusu qaliglarinin
karboksillogsmasi sayasinda osteokalsin qaliglarinin olds etdiyi karboksil (-
COOH) qruplar1 ona Ca?" ilo daha aktiv birlosmok imkani verir. Osteokalsin
digor ikivalentli metal ionlarmi da 6ziina birlosdira bilir. Lakin Mg?*, Sr¥* vo
Ba?* ionlarmin osteokalsinlo birlosmak gabiliyyati kalsiuma nishaton zaifdir.

Ca?" ionlar ilo birlosmis osfeokalsin osteoklastlar {iciin xemotaksis amili-
dir. K vitamininin antaqonisti olan varfarin osteokalsinin y-karboksillosmo
reaksiyalarini tormozlayir. Bu, osteokalsinin bioloji tosirini aradan qaldirir.
Qanda osteokalsinin qatilig1 siimiik toxumasinda gedon metabolik proseslorin
osas gostaricilorindon biri hesab edilir. Normal halda orta yash kisilerin qanin-
da 12,0-52,1 ng/ml, qadinlarin qaninda 6,5-41,3 ng/ml (menopanzadan sonra
5,4-59,1 ng/ml) osteokalsin olur. Osteoporoz zamani ganda osteokalsinin
qatilig artir.

Osteopontin— molekul kiitlosi 40 mino yaxin olan turs qliko-
proteindir; turs xassayo malik olmasi torkibindoki sial tursusu ilo slagodardir.
Peptid zoncirino ¢oxlu sayda asparagin vo qlutamin tursusu qaliglari, 1 odad
fosfoserin va 12 fosfotreonin qalig1 daxildir. Osteopontin hidroksiapatitlo moh-
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kom rabitays girir. Bu, osteopontinin siimiik toxumasinda minerallagma proses-
lorina tosiri ilo slagodardir. Bu ziilala basqa toxumalarda da rast galmok miim-
kiindiir. Cox vaxt boyrok daslarinin torkibinds osteopontin askar edilir. Bu, ad1
¢okilon ziilalin boyrok daslarinin amala galmasinds istirakini siibut edir. Osteo-
pontin hidroksiapatit kristallarinin hiiceyralorlo adheziyasina sorait yaradir. Bu,
zilalin molekulunun markazinds Yyerloson y-karboksiGlu-Arg-Gli-Asp-Ser-
ardicilligh pentapeptidin dissosiasiya edon radikallarinin xassolori ilo ola-
godardir.

Stimiiyiin torkibinds olan geyri-kollagen ziilallarin névlari tokca yuxarida
gostarilonlorlo mahdudlagmir. Bunlardan slave, stimiik matriksinds turs sialo-
protein, turs glikoprotein, siimiiyiin morfogenetik ziilali (matriks GLA-ziilal1),
skeletin boytimo amili vo b. adlar almig ziilallar da vardir. 3.4-cii cadvoaldo
geyri-kollagen siimiik ziilallariin bozi mithiim noévleri haqqinda molumat
verilmisdir.

Cadval 3.4
Siimiik toxumasinin geyri-kollagen ziilallar
Ziilal N'Sb'..mOI?kUI 9sas alamatlari
kiitlosi

Osteonektin 43000-46000* | Qlikozillogmis vo fosforillogmis ziilaldir. Coxsayli Ca?*

32000** ionlarna zoif affinliyina géro forglanir
Trombospondin SS-trimer, Ca®* va hidroksiapatitlo birlosir; birlosmo saholori

150000 fibronektindoki kimidir; osteonektinls birlasa bilir,

hiiceyra adheziyasi ziilalidir

Fibronektin S-S-dimer, Hiiceyro sathi ilo, fibrinlo, heparinlo, bakteriyalarla,

250000 jelatinlo, kollagenla, DNT ils birlogo bilon markazlori
vardir. Hiiceyrolari yerlosdiyi sahays borkidir

Osteopontin 45000-75000* | Torkibinds N- vo O- rabitsli oliqosaxaridlor, fosfoserin
41500** Va tirozin qaliglart vardir, hiiceyralarin bir-birino
yapigsmasinda istirak edir.
Qolovi fosfataza S-S-dimer Ca?*ionlari ilo birlosir
50000-80000*
BAG-75 75000 Molekulun timumi kiitlasinin 60%-ni karbohidratlar, o
ctimlodan 7%-ni sial tursusu, 8%-ni fosfatlar toskil edir.
Vitronektin 70000 Matriksin va gan serumunun miixtslif ziilallari ilo
birlasir, hiiceyralorin méhkamlanmasing sarait yaradir
Siimtik sialopro- 75000* Tarkibinds 50% karbohidrat (12%-sial tursusu) vardir;
teini 33500** bazi névlarinin molekul zancirlerinds tirozin qaliglar

sulfatlagmig vaziyyatds olur, hiiceyralarin bir-birina
yapigaraq mohkamlonmasinda istirak edir.

Matriks GLA- 15000 Qlikozaminglikanl ziilal, polipeptid zancirinds bir
proteini adoad molekuldaxili —S-S-rabitasi va y-karboksiglutamin
tursusu galiglar vardir.
Osteokalsin 12000-14000* | Qlikozaminglikandan asili ziilaldir, polipeptid zanciri
5800** 3 glikozamin galig1 il birlogmisdir vo

1 adad molekuldaxili —S-S-rabitasi va y-
karboksiglutamin tursusu galiglar1 vardir

Qeyd: * — iimumi molekul kiitlasi; ** — polipeptid hissasinin molekul kiitlasi
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Stimiik toxumasinda nuklein tursularinin hor iki qrupu (DNT vo RNT)
vardir. Lakin adaton bu toxumada RNT-nin migdar1 DNT-ya nisbaton 1,5-2,0
dofs ¢ox olur. Toxumanin iizvi matriksinin sintezinin intensivliyi osteoblast-
larda olan RNT-nin miqgdarindan asilidir.

Stimiik toxumasmin lipidlari arasinda gliserofosfolipidlor daha genis
yayilmigdir. Onlar osteoblastlarda sintez edilir vo buradan hiiceyroarasi sahoya
kegir. Qliserofosfat molekullarinda olan fosfat tursusu qaliglar: Ca®* ionlari ilo
birlago bilir. Onlar bu yolla siimiiklosma prosesinin baslangicinda kalsiumun
stimiik toxumasinda saxlanmasina sorait yaradirlar.

Biitiin digor hiiceyralor kimi, siimiik hiiceyralorinin do daxili miihitinda
ehtiyat gida maddasi soklinds glikogen toplanir, hiiceyraarasi miihitds iso poli-
saxaridlordon-gliikkozaminglikanlar genis yayilmigdir. Stimiik hiiceyralorinin
enerjiya ehtiyaci asasan glikogenin va gliikozanin katabolizmi sayasinda 6dani-
lir. Osteoblastlardan forgli olarag, osteositlords glikogen olmur va onun enerji-
ya ehtiyaci biitlinliiklo glikoliz sayssinda 6danilir. Osteoblastlarda glikogen
ehtiyati olsa da, qocaliq dovriinda nisbaton azalir. Gonclik dévriindo osteoblast-
larin ATF-ya ehtiyacinin 60%-2 Qodori, qocaliq yasinda isa 85%-o qodori
glikoliz prosesi sayasinda ddanilir.

3.7.4. Siimiik toxumasinin minerallasmasi

Stimiiklora vo disin miixtalif hissalorina (mina, dentin, sement) hidrok-
siapatit kristallarmin ¢okmoasi minerallasma adlanimr.

Minerallagma prosesinin baglangicinda stimiiklordo oksigen sorfi artir,
osteoblastlarin mitoxondrilorinds aktiv surstdo Ca?* vo PO4> ionlar1 toplanir;
katabolizmin siiratlonmasi sayasindo ATF sintezi do artir; oksidogsmoklo fosfo-
rillosmo prosesindo amalo golon ATF hiiceyroarasi sahonin iizvi matriksinin
sintezino sorf edilir. Bu zaman osteoblastlarin membranlarinin kegiriciliyi artir,
onlardan hiiceyraarasi saholoro diametri 100 nm-o godor olan hiiceyro mem-
brani ilo ohatslonmis “matriks qovuqcuqlar1” ¢ixir. Bu qovuqcuglarin daxilindo
Ca?" va gliserofosfatlar toplanir, govuqcuq daxilindoki mayeda golovi fosfata-
za, ATF-aza, 5'-AMF-aza vo pirofosfataza fermentlorinin aktivliyi yiiksok olur.
Matriks qovuqcugqlarinda Ca?" ionlarinin gatilig1 osteoblastlardakina nisbaton
50 dofoyo godor artiq olur. Burada Ca?* monfi elektrik yiikiino malik olan
gliserofosfolipidlorlo (fosfatidilinozitol, fosfatidilserin) birlosmis voziyyatdo
olur. Matriks qovuqcuglarinda olan fosfohidrolazalar miivafiq substratlar1 par-
calamagla, burada PO4* ionlarinin gatiligin1 artirir. Belo fermentlordon siimiik
toxumasinda on genis yayilan1 golovi fosfatazadir. Bu ferment hom hidrolaza
effektino malik olub, tizvi maddalorin molekullar ilo birlogsmis fosfat tursusu
qaliglarin1 hidroliz eds, ham do fosfotransferaza kimi tosir gostorib fosfat
qaligini bir izvi madds molekulundan digarins kegira bilir:

R -0 -PO3H2 + H O — ROH + H3PO4
Ri—-O0-POsH2+ RROH—>» R —-OH+ R, — O - PO3H>

Beloliklo, matriks qovugcuglarinda Ca?* vo PO ionlarinmn qatiligi hod-
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don ziyads artir (yoni ifrat doymus moahlul amola galir). Bunun naticasinds adi
¢okilon ionlar kristallasaraq, hidrasiapatito g¢evrilir. Bundan olavs, govugcug-
larda gliserofosfolipidlarle birlogmis sokildo olan kalsiumun bir hissasi torki-
bindo fosfat tursusu galigi olan proteolipidlarls birlosib, ilkin kalsium - fosfat
komplekslori amala gatirir. Bu komplekslarin torkibinds kalsiumun valentlik
vahidlarindan biri giliserofosfolipidls, digeri iso proteolipidin torkibinds olan
fosfat tursusu qalig1 ilo birlogir. Yoni ad1 ¢okilon molekullar arasinda “kalsium-
fosfat korpiictiyli” amalo galir. Matriks qovuqcugqlari osteoblastlardan hiiceyra-
arast sahoyo kecdikdon sonra tamligini itirir, naticads onlarin daxilindoki mi-
neral maddslor azad olur vo proteoqglikanlar proteinazalarin tasiri sayasinda
pargalanir. Bunun sayasindo proteoglikanlarla birlosma soklinds olan Ca?* vo
PO4* ionlar1 onlardan ayrilib, ziilallarin sethindo nukleasiya saholori yaradir.
Bu sahalar iizarinds hidroksapatitdan ibarat olan kristallik sabaka amala galir.

Osteoblastlarin daxilinds olan membran qovuqcuglarinda ilk hidroksiapatit
kristallarmin amala golmasi kristallasma markazlorinin amalo galmosinin hii-
ceyradaxili marhalasi hesab edilir. Bu qovuqcuglar hiiceyroarasi sahays kegib,
ilkin mikrokristallar1 azad etdikdon sonra Ca®* vo PO.* ionlar1 burada olan
geyri-kollagen ziilallarin amintursu radikallari ila birlagir; bu iso miivafiq ola-
raq kristallagma niivalorinin amalo golmasinin hiiceyrodonkanar morholasi ad-
lanir. Hom hiiceyra daxilinda, ham do hiiceyroalordon konarda minerallagsma
prosesi asasan | tip kollagen liflorinin mikrokanalciglarinda bas verir. Stimiik
toxumast ziilallarindan osteonektin vo Gla-protein (gliikozaminli protein) Ca?*
vo POs* ionlarin1 daha bdyiik aktivliklo birlosdirir. Gla-protein I tip kollagen
liflorinin arasinda yerlosir; onun torkibino daxil olan arginin radikali vo 5 y-
karboksiqlutamin qalig1 asanliqla kalsiumla birlasir. I tip kollagenin struktu-
runa daxil olan lizin galiglar1 proteoglikanlarla rabitodon azad olub, PO4* ion-
lart ilo fosfamid rabitalori omolo gotirir. Bu fosfat ionlar1 da kalsiumla birlogib
kristallasma niivasing ¢evrils bilor.

Fosfoefir vo fosfamid rabitolorinin amolo golmosi tiglin siimiik toxumasi
miivafiq fermentloro malik olmal1 va enerji ilo tomin edilmalidir. Burada PO4>
ionlar1 pirofosfat tursusunun vo tizvi maddalorin fosforlu efirlorinin pargalan-
masindan alinir. Pirofosfat tursusundan fosfat tursusunun (PO4> ionlarmin)
ayrilmasi pirofosfataza fermentinin katalizatorlugu soraitindo bas verir, iizvi
maddolordan iso fosfat ionlarm1 AMF-aza, ATF-aza vo b. fermentlor ayirir.
Lakin bu prosesds golovi fosfatazanin rolu daha artigdir. Bu ferment fosforlu
tizvi efirlori mineralizasiya prosesindos istirak edon ziilallarin torkibina kegirir.
Stimiik toxumasinin matrisa ziilallari iizorinds kristallagsma niivalori amols gol-
dikdan sonra burada hidroksiapatit kristallarinin Slgiilori yeni kalsium birlos-
moalorinin ¢okmasi sayasinds bdyiimays baslayir.

Stimiik toxumasinda kristallasma prosesinin basa catdigi dovrdo hidrok-
siapatit kristallarinin otrafin1 minerallagsmis matriks ziilallar1 ohato edir, osteo-
blastlar iso osteositlora ¢evrilir.

Stimiiklardon kalsium birlogsmalorinin rezorbsiyasinin asas harokatverici
amili toxumanin oksigenls tochizatinin azalmasidir. Bu zaman osteoklastlarda
anaerob qlikoliz stiratlonir, siid tursusunun miqdar1 vo miivafiq olaraq, miihitdo
H* kationlarinin qatihi@: artir. Bu soraitds lizosomlarin membranlarinin kegiri-
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ciliyi do yiiksalir va onlardan miixtalif hidrolitik fermentlor (masalan, kollage-
naza, gliikozidaza, sulfatazalar, proteinazalar) xaric olur. Osteoklastlar hiicey-
roarasi sahaya H*, siid tursusu vo lizosom hidrolazalari ifraz edir vo hiiceyro-
lorarasi sahods amalo golon yerli asidoz hidroksiapatitin hiiceyroarasi matriks
ziilallarindan ayrilmasina Sabab olur. Bu zaman ziilallar fermentlarin tasirindon
hidrolizo ugrayir vo hiiceyroaaras1 maddslor dagilir.

3.7.5. Siimiik toxumasinda maddslor miibadilasinin tanzimi

Stimiik toxumasinda gedon maddslor miibadilasinin tonzimindo miixtalif
hormonlar, vitaminlor vo fermentlor istirak edir. Kalsium vo fosforun siimiik-
lora daxil olmasi vo buradan xaric edilmosi miirokkob mexanizmlorlo tonzim
edilir vo adi ¢okilon mineral maddslorin qandaki qatiligindan ohomiyyatli
doracads asilidir. Bu prosesin tonziminds istirak edon amillor arasinda on mii-
hiimlari galxanabanzoaratrafi vazinin hormonu (parathormon), galxanabanzar
vazinin parafollikulyar hiiceyroalorindon sekresiya edilon kalsitonin hormonu va
D vitaminidir.

Parathormon siimiik toxumasinda osteoklast hiiceyralori aktivlogdirir,
osteoliz prosesini vo siimiiklordon kalsiumun gana rezorbsiyasini artirir. Son
illordo aydinlagdirilisdir ki, parathormon osteoblastlara bilavasite deyil, hiicey-
ralords sitokinlorin bozi névlorinin (il-1, kaxeksin, limfotoksin, granulositar-
monositar kolonistimulyasiyaedici amil va s.) sintezini stimullasdirmaq yolu ilo
tosir gostarir. Bununla paralel olarag, parathormon osteoblastlarda olan resep-
torlar vazitssilo osteogenez prosesini do tonzim edir. Lakin hormonun hiper-
sekresiyasi soraitindo osteoliz prosesi, normal sekresiyasi zamani iso 0Steo-
genez prosesi ustlinliik togkil edir. Parathormon hom da D vitamininin boyrok-
lordo tokraron hidroksillosib 1,25-dihidroksi-D vitaminino (kalsitriola) gevril-
mosini stimulyasiya edir. Aktivlogsmis D vitamini iso kalsiumun bagirsaglardan
sorulmasii stimulyasiya etmoklo organizmo parathormonla sinergist, forforun
sorulmasini azaltmagqla — antagonist tosir gostorir. Lakin qanda kalsiumun qati-
lig1 artdigda parathormon boyroklordo 24,25-dihidroksi-D vitamininin omolo
golmasini situmullagdirir. D vitamininin adi ¢okilon metoboliti kalsiumun
bagirsaglardan sorulmasina tosiretmo baximindan qgeyri-aktiv olsa da, stimiik-
lorin minerallagmasini stimulyasiya edir.

Belo hesab edilir ki, parathormon D vitaminini aktivlosdirmak yolu ils
bagirsaqlardan kalsiumun sorulmasini siiratlondirir vo olave olaraq fosfatlarin
da sorulmasini stimullagdirir. Parathormon sidiyin torkibindo fosfatlarla bir-
likdo Na*, HCOs", SO4%, CI ionlarinin da ifraz edilmasini artirir vo organizmda
asidoz yaranmasina sobob olur. Kalsitriol (D vitamininin aktiv formasi)
parathormona hissavi antagonist olmagla, ham fosfatlarin, hom do kalsiumun
organizmds saxlanilmasina sorait yaradir.

Qalxanabonzar vazidon sekresiya edilon kalsitonin siimiikyaranma prose-
sino parathormonun oksina tosir gostorir. Kalsitoninin tasirindon osteoklast-
larin siimiik maddasini rezorbsiya etmok xassasi zoifloyir, boyroklordon kal-
siumun vo fosfatlarmn (onlarla birgo hom do Na*, Mg?* vo K* ionlarinin) reab-
sorbsiyasi azalir.
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Endokrin sistemin osteogenez prosesina tonzimedici tosir gostoran amillori
tokco parathormon vo Kkalsitonindan ibarot deyil. Bunlardan slavs, insulin
osteoblastlarin proliferasiyasini stimullasdirir vo onlarda ham 1 tip kollagenin,
hom do geyri-kollagen ziilallarin sintezini siirotlondirir. Insulinin tesirindon
skeletin boyimo amilinin simiklorin inkisafina tosiri giiclanir.
Q l1i k a q o n osteogenez prosesins kalsitoninin sekresiyasini artirmag yolu ilo
tosir gostarir. Qlitkkokortikoidlor siimiikdo kollagen sintezini langidir, kalsito-
nina antaqonist olmagla, kalsiumun bagirsaqlardan sorulmasini va béyrak bo-
rucuqlarindan reabsorbsiyasini azaldir. Belsliklo, gliikokortikoidlorin yiiksok
dozalar1 orqanizmin kalsiumu itirmasina vo osteoporozun inkisafina sabab olur.
Estrogenlor kalsiumun siimiik toxumasinda toplanmasini stimullagdirir. Andro-
genlor iso timumi anabolik tasir xassasine malik olub, siimiiklorin bdyiimo
saholorindaki qigirdaqlarda vo osteoblastlarda ziilal sintezini siiratlondirir, Ca®*
vo POs* ionlarmin orqanizmdo saxlanmasia sorait yaradir vo siimiik toxu-
masinin imumi kiitlasini artirirlar.

Fibroblastlarin bdyiimoa amili va insulinabanzar boytiima amillori kimi
parakrin amillor do siimiiklorin inkisafini miixtalif miixanizmlorlo stimulyasiya
edirlor. Bu prosesds bazi sitokinlorin do (interleykin 1, kaxeksin, limfotoksin,
y-interferon vo b.) miioyyan rolu vardir.

Hipofiz hormonlar1 va tiroid hormonlar da siimiik toxumasinda maddalor
miibadilasing ciddi tesir gostarirlor. Hipofizin va galxanabanzor vazilarin funk-
siyalar1 pozulduqgda osteoblastlarin diferensiasiyasi basa catmir, boy artimi
dayanir. Bu doyisikliklor erkon wusaqliq yaslarinda basladigda xoastoda
cirtdanboyluq miisahids edilir.

D vitaminindon basqa, A, K vo C vitaminlorinin do stimiik sisteminin
inkisafinda miihiim rolu vardir. A v ita m in i (retinol) vo onun hor-
monabanzar metaboliti olan retinoy tursusu siimiiklorin epifizar qigirdaqlarinda
hiiceyralorin proliferasiyasini aktivlogdirir, xandroitinsulfatlarin sintezini siirot-
londirir, organizmda Ca?*, PO4> vo SO4? ionlarinin saxlanmasini stimulyasiya
edir. C vo K vitaminlarinin osteogenez prosesinds rolu kollagen ziilalinin yetis-
masi vo osteokalsinin y-karboksillogsmo reaksiyasi vasitosilo tosir gostarirlar.

Stimiiklarin inkisafinda qida amillarinin do miihiim rolu vardir. Qidanin
torkibindon monimsanilon kalsium vo magneziumun siimiikk toxumasinin
inkisafina tosiri siibho dogurmur. Ziilal achigi soraitinds stiimiik toxumasinda
proteoqlikanlarin sintezi azalir vo bu, siimilylin imumi inkisafina da moanfi tasir
gostorir. Qidanin tarkibinds D, A, K va C vitaminlarinin azlig1 da osteogenezin
pozulmasina sabab ola bilor.

3.8. DIS TOXUMALARININ BiOKIiMYASI

Disloarin strukturuna bir-birindon kimyavi tarkibing, histoloji qurulusuna vo
lokalizasiyasina goéro forglonon 3 ndv sort toxuma aiddir: mina, dentin vo
sement. Digin morkozi hissasinda yerloson pulpa damar va sinirlori miisaiyat
edon, embrional birlosdirici toxumaya banzayan téromadir.

Bozi mialliflor pulpani onurga beyni ilo miiqayiss edirlor. Qaramalin pul-
pasmin quru kiitlasindan 24,5 %-o godorini kollagen toskil edir. Pulpada sial
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tursusunun miqdari (tomiz kiitloys gora 0,069/100q) darialt1 birlosdirici toxu-
mada oldugu godordir.

Mina tobagosi disin yalniz tac hissasini xaricdon shats edir vo nisbi kiitlosi
digin imumi kiitlasinin 20-25%-i godordir. Dis toxumasinin asas hissasini iso
dentin toskil edir. Dis kokiinii histoloji qurulusuna vo kimyavi tarkibina gora
dentindan forgli olan sement ohats edir.

Mina toboagesi disin strukturunda on sort substansiyadir. Minanin torki-
bindo disin digar toxumalar1 ilo miiqayisads olduqca az miqdarda tizvi madda
Va su olur. Masalan, dentin vo sementin tarkibinds 20%-o godoar {izvi madds
oldugu halda, dis minasinda iizvi maddoalor yalmiz 0,9-1,1 %-o godoardir. Mina-
nin asas tizvi maddoalori arasmdaamelogeninvoenamelinadlanan
zulallar xiisusi yer tutur; mina tobagasinin torkibinds 0,1%-o godoar limon
tursusu vardir. Minanin hiiceyroarasi sahalorinds olan ziilallaradamanto b-
| a s t adlanan hiiceyralords sintez edilir. Disorin miixtalif qruplarinin mina
tobagoasi  bir-birindon  forglonir. Az dislorin  mina tobageasinds  kasici
dislardokina nisbaton az azot olur. Siid dislarinin mina tebagasi tarkibina gora
daimi dislordon g¢ox farglonmosa do, onlarin torkibinds azotun miqdar1 daha
coxdur.

Mineral maddalorin dislora ¢okmasi mina tobagasi il dentinin sarhaddin-
don baglayir; disdo minerallarin artmasi su vo ziilallarin azalmasi ilo miisayiot
edilir.

Stimiik toxumasi kimi, dis toxumalarinin da asas mineral maddasi molekul
strukturu Cai10(PO4)eX> diisturuna uygun golon apatitlordir. Burada da X isarasi
ya OH" grupunu (hidroksiapatit), ya da fluoru (fliiorapatit) ifado edir. Fluora-
patit cansiz tobistds genis yayilmis geyri-iizvi maddadir, lakin sart toxumalarda
onun miqdar1 0,7%-don artiq olmur. Hidroksiapatit iso cansiz tobistdo az ya-
yilmis madds olsa da, siimiiyiin vo dislorin torkibindoki mineral hissonin tox-
minan 75%-a godorini togkil edir.

Dis minas1 Ca%* va PO4* ionlarmin nisbi miqdarinin artigligma géra biitiin
sort toxumalar arasinda birinci yeri tutur. Miigayiso {igiin qeyd edok ki, mina
toboqasinin quru kiitlasinin 36%-ni Ca?*, 17%-ni PO4* toskil etdiyi halda,
dentinin torkibinds onlarin migdar1 miivafiq olaraq 27 vo 13%-dir.

Mina tobagasinin sathindon dentinls sarhaddine dogru yaxinlasdigca, bu
toxumada mineral maddolorin nisbi miqdar1 azalir. Belalikls, minanin sothi to-
bogasi yiiksok dorocads minerallasmis olur vo onun torkibinds fluorun da
miqdar1 nisbaton agagida yerloson tobagolordokindon artiq — 5g/kg-a gadar olur.
Disds fluorun miqgdar1 bu elementin igmali suda hansi saviyyads olmasindan
asilidir. Dig minasinin sathi tobagoasinds fluorun yiiksok saviyyads olmasi onun
kariyeso qarsi resistentliyini artirir. Minanin alt tobagolorinds fliiorun nisbi
miqdar azalir, lakin kalsium/fosfor nisbati artir.

Dis minasmin torkibinds natrium, xlor vo magneziumun nisbi miqdar1 den-
tindokino nisbaton az olur, lakin sothi tobagoalordon dorina getdikco artir.
Moasalon, minanin dentinlo hamsarhad olan tabagasinds magnezium sathi tobo-
golardokina nisbaton 3 dofs az ola bilor. Dis minasinda olan mineral maddalor
digar sort toxumalarda olanlardan tokco element torkibino géra deyil, hom do
apatit kristallarinin 6lgiilarina vo formasina gora forglonir. Burada hidroksiapa-
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tit kristallar1 nisboton kigik olur vo daha six yerlosir.

Dentindo Ca? vo POs* birlosmolorindon slave Mg?*, COs* vo F
birlosmalori do olur.

Pulpa boslugunun sarhaddinds fliiorun nisbi miqdar1 ciizi olur vo hoyat
miiddati orzindo 3-4 dofo arta bilir. Mg?* dentinin torkibinds mina gatinda va
stimiiklords oldugundan 2-3 dofs gox olur.

Dentinin daxili tabagalorine dogru natriumun vo Xlorun nisbi miqdar artir.
Dentindo silisium vo brom kimi mikroelementlor, homg¢inin domir minadakina
nisbaton ¢ox olur, stronsium va sinkin qatiligi minada olduguna nisbaton 2-3
dofs artiq olur.

Disin sement hissasinda geyri-iizvi maddoalorin miqdar1 eyni saviyyada
olur va yas artdiqca doyisikliyo ugramur.

Uzvi maddalor. Dis min as 1 orqanizmdo iizvi maddolorin on az
yayildig1 toxumadir. Az diglarin mina tebagesinds quru kiitlonin 1,0-1,1%-i,
kasici vo kopok dislorinda isa — 0,9-1,0%-i qodor {izvi madde olur. Uzvi
maddalaor ham do mina tobagasinin miixtalif sahalorinds geyri-barabar paylanir.
Bir qayda olaraq, lizvi maddslorin migdart mina tobagesinin dentinlo tomasda
olan hissasinds daha ¢ox toplanir.

Az dislorin mina tabagesinda quru kiitlanin 0,3-0,4%-i, kasici vo kopak
dislorinin quru kiitlasinin 0,2-0,25%-i godor ziilal olur. Ziilallarinin hidroliza-
tinda hidroksiprolin ¢ox olduguna goro avvallor giiman edilirdi ki, dis mina-
sinda ziilallarin asas kiitlasini kollagen vo ya elastin toskil edir. Son vaxtlar
aparilan todqiqat islori sayasindo aydin olmusdur ki, dis minasi ziilallarinin
asas kiitlasini glikofosfoprotein strukturlu 2 ziilal — amelogenin vo
enamelin - toskil edir. Bunlar dis minasinin hoall olmayan ziilallaridir.
Olavo olaraq, minanin torkibindo ciizi miqdarda (quru kiitlonin 0,05%-no
gadar) hall olan ziilallar vardir.

Amelogeninin torkibinds sial tursular1 (molekul kiitlasinin 0,6-
0,9%-i godor), galaktozamin (0,2-0,4%), glilkozamin (0,12-0,14%) vo 75%-o
godor tizvi fosfat birlosmolori vardir. Elektroforez tisulu ilo fraksiyalagdirilma
zamani amelogenin miixtalif molekul kiitlosino malik olan 5 fraksiyaya ayrilir.
Onlarin molekul kiitlolori 6000-lIs 25 min arasinda olur. Enamelinin torkibindo
do sial tursulan (2,8-4,7%), galaktozamin (1,1%), glikkozamin (2,6-3,2%) Vo
lizvi fosfatlar (25%-o0 Qodor) vardir. Bu ziilalin irimolekullu (mol. kiitlosi
56 000, 42 000, 21 000) va xirdamolekullu (8 000 va 13 000) fraksiyalar1 askar
edilmisdir. Belo hesab edilir ki, bu ziilalin irimolekullu fraksiyalar1 xirdamole-
kullu fraksiyalarin polimerloridir.

Amellogenin va enamelindan slavs, dis minasinda molekul kiitlasi 5-6 min
olan iki fosfoprotein askar edilmisdir — fosfoprotein Es vo fosfoprotein Ea.
Bunlardan birincinin peptid zoncirinds 46, ikincininkinds iso 43 amintursu
qaligt vardir; har birinin strukturuna 3 fosfoserin qalig1 daxildir.

Dis minasi ziilallarinin asas bioloji rolu onlarin mina tabagasinin forma-
lagsmasinda istirak1 ilo baghdir. Bu ziilallar hidroksiapatit {i¢iin kristallagma
niivasi toskil edir vo mineral maddslorin toxumaya ¢okmasine sorait yaradirlar.
Kristallasma prosesinin baslangicinda mina tobagasi ziilallarinin peptid zancir-
larinds olan serin qaliglari ortofosfat tursusu ilo birloagir. Bu yolla amala galon
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fosfoserin galiglarinin amelogeninin, enamelinin, Es Vo E4 fosfoproteinlarinin
molekul strukturunda miisahidos edilmisdir. Serin qaliglarinin hidroksil qruplari
proteinkinaza fermentinin tosiri altinda fosforillosir vo bu reaksiyada ATF
molekullarinin sonuncu fosforil qruplar1 sorf edilir. Yoni kristallasma prosesi
enerji sorfi ilo hoyata kegir. Fosforillosmoa prosesinin ardinca ziilallarin fosfo-
serin qruplar1 vo dikarbon tursularinin strukturuna daxil olan karboksil qruplari
kalsiumla birlogir. Daha sonra bu komplekslorin iizorina olave kalsium bir-
losmolori (hidroksiapatit soklinds) ¢okiir. Belaliklo, hidroksiapatit kristallar:
omoala galir.

Dis minasinda olan ziilallarin bioloji shamiyyati indiys godar otrafli aydin-
lagdirilmayib. Todgiqatgilarin oksariyyoti mina ziilallarinin toxumada passiv
rola malik oldugunu iddia edirlor. Lakin bu ziilallarin kariyess qars1 rezistent-
likdo istirak etdiyi haqda fikir yiirtidonlor do vardir (C.Robinson vo hommiial-
liflori, 1981). Onlarin fikrino goro, ziilallar apatitlori ohato edib, tursxassali
maddalarin onlarla tamasinin garsisini alir vo tursularin diso tasirini zaiflodir.

Dis minasmin hor 100 graminda 570 mg-a godor lipid vardir. Burada
kristallasma dorocasi artdigca lipidlorin miqdari da artir. Dig minas1 lipidlorin
miqdarinin kristallasma ilo paralel surotds artdigi yegano toxumadir. Ehtimal
edilir ki, minanin torkibinds olan lipidlor ziilallarla mineral maddslor arasinda
“korpiictik” amals gatirmaklo onlarin bir-birins birlogsmasindo istirak edir.

Dentin va sementin kimyavi tarkibi. Mineral maddaloar. Qeyri-
tizvi birlosmolardon Ca?* va POs* dentin vo sementin torkibinds daha cox
yayilmisdir. Lakin mineral maddaslor arasinda Mg?*, CO3?" va F~ birlosmoalorinin
do boyiik ohamiyyati vardir. Yuxarida gostorildiyi kimi, dentinin quru kiitle-
sinin 27%-ni kalsium, 13%-ni fosfor, 0,4 %-ni magnezium, 3,3%-o godorini
COs%, 20%- o godorini iizvi maddalor toskil edir.

Dentinin torkibindo magnezium mina tabagosindokine nisboton 2-3 dofo
¢ox olur vo onun an yiiksok miqdart mina ilo hamsarhod olan hissalords agkar
edilir; fliior iso pulpa boslugu ilo tomasda olan sahslords daha ¢ox toplanir vo
onun miqdari insan yasa dolduqca artir. Na* vo CI* dentinin daxili tobagolo-
rinds daha ¢ox olur.

Sementin torkibindos hom hiiceyrali, hom do hiiceyrasiz sahslords geyri-
tizvi maddolorin nisbi miqdar1 barabor olur vo yasla slagodar doyisikliyo ugra-
mir.

Dentin vosementin hiiceyrovi elementlori. Dentini
formalagdiran hiiceyrolor odonfoblastlar adlanir. Buna miivafiq
olaraq, disin sement hissasinin hiiceyralorino sementoblastlar deyilir.

Sementoblastlar osteosit hiiceyroalor kimi, iizorino geyri-iizvi maddalor
¢okmiis matrikslo ohato edilir. Yetkin dislordo damar olmur vo semen-
toblastlara yalniz disin asag1 hissalorinds tok-tok rast galinir. Bununla slagodar,
sement metabolik cshotdon inert toxuma hesab edilir. Osteosit vo semen-
toblastlardan forgli olarag, odontoblastlar {izvi matriksin igarisinds “horiilmiis”
vaziyyatds deyil. Onlar dentinin pulpa ilo tomasda olan sathindo lokalizasiya
edirlor. Yeni odontoblastlar pulpanin parenximatoz elementlorindon omolo
golir. Bu proses biitiin hoyat boyu davam edir vo dentinin dis minas1 ilo
sorhadds yaxin hissasi pulpa ilo hamsarhad olan hissasine nisbaton daha yash
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olur. Pulpanin mezenximal hiiceyralorinin odantoblastlara ¢evrilmasi xiisusi
tonzimedici ziilallar vasitasilo idars edilir.

Sementin {izvi matriksinin torkibi siimiik toxumasinin torkibino oxsardir.
Burada quru kiitlanin 25%-i gadar | tip kollagen, 0,2%-i godor proteoglikanlar,
2,8%-i godor qeyri-kollagen ziilallar olur. Miiqayisa ti¢iin qeyd edirik ki,
stimiik toxumasinin quru kiitlasinin 28%-i | tip kollagendon, 0,2%-i proteo-
glikanlardan, 2,8%-i geyri-kollagen ziilallarindan vo fosfolipidlardan ibaratdir.
Mineral maddalar isa sementin torkibindo siimiik toxumasindakina nisbaton
cox olur. Burada minerallagma prosesinin gedisi siimiik toxumasinda oldugu
kimidir.

Dentin mineral komponentinin daha ¢ox (70%-o (odar) olmasi sayasinda
sement vo siimiiklordon daha mohkom toxuma olmast ilo forglonir.

Dentin bir sira biokimyavi xiisusiyyatlorina gora siimiik toxumasina oxsar
olsa da, torkibindoki ziilallara vo bazi metabolik proseslorinin siiratine goéra
forgli cohatlori do vardir. Dis toxumasimin bu noviinde matriks Gla-proteini
(qlikozaminglikanli ziilal) olmur, bu toxumada I tip kollagendan vo osteonek-
tindon olava, odontoblastlarda sintez edilon spesifik fosfoforin ziilali da vardir.
Kollagen va osteonektin siimiik toxumasindaki kimi, minerallasma prosesinda
istirak edon ziilallardir. Fosfoforin dentinin biitiin ziilallarnin 1%-i godordir.
Molekul kiitlasi 151 mindan 167 mina godoar olan bu ziilalin tarkibinds serin vo
asparagin qaliglarinin say1 stilinliik toskil edir (hor 1000 amintursu galigindan
426 vo 447-si). Minerallasma prosesindo fosfoforinin torkibindoki serin
qaliglart miivafiq fermentin tosiri altinda ATF ilo reaksiyaya girir. Bu zaman
ATF molekulunun sonuncu fosforil qaligi serinin OH™ radikalina transfer edilir.
Bundan sonra ziilalla birlosmo soklindo olan fosfat tursusu qaliglar1 Ca®* ionlari
ilo rabitoys girib, kristallasma niivalari amala gatirirlor.

Stimiik toxumasindan forgli olaraq, dentinde mineral maddslorin miibadi-
lasinin siirati zaifdir vo miibadilo proseslori pulpadan aralida yerloson sahalords
daha zoif olur. Miiayyan edilmisdir ki, dentindo mineral maddolorin yenilos-
mosi siimiik toxumasindakina nisbaton 7-8 dofa zoif surotdo bas verir, lakin bu
prosesin siirati dis minasindakina nisbaton yiiksokdir. Mohz demineralizasiya
stiratinin  zoif olmasi dis minasi vo dentini hamilalik, laktasiya, stress vo
patoloji proseslor zamani boyiik miqdarda mineral madds itkisindon miihafizo
edir.

3.9. BIRLOSDIRICI TOXUMANIN QOCALMA iL9 9LAQODAR
OLAN BIOKiMYoVi DOYIiSIKLIKLORI

Orqganizmin yas1 artdiqca, birlogdirici toxumada hom hiiceyroarast maddo-
lorlo hiiceyravi elementlorin nisbi miqdarinda, hom hiiceyroarast maddalarin
torkibinds va hiiceyralorin funksional faalliginda, hom do maddslor miibadils-
sindo ciddi doyisikliklor bas verir.

Qocalma naticasinda birlogdirci toxumanin hiiceyroarasi matriksi darin
fiziki-kimyavi doyisikliklora ugrayir, burada hiiceyralorin (xiisusan fibroblast-
larin vo tosqun hiiceyralorin) timumi hacmi azalir, metabolik proseslarin siirati
asag1 diisiir, anticisim amologatirma qabiliyyatlori zaiflayir, struktur ziilallarin
vo fermentlorin sintezi azalir, lifli téromalorin hiiceyrarasi maddalora nisbati
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dayisir; bu zaman hiiceyraarasi asas maddonin miqdari azalir, proteoqlikanlarin
aqgreqatlar amolo gatirmoak xassasi zsifloyir, onlarin kollagenls qarsiligli miina-
sibatlorinda dayisikliklor bas verir vo bunun naticasinds toxunmanin trofikasi
vo mexaniki xassalori doyisikliys ugrayir.

Yas artdiqca birlogdirici toxumanin biitiin névlorinds suyun nisbi miqdari
azalir. Maddolor nisbatinin azalmasi ham kollagenin yasla slagodar olan artimi
ilo, ham do qlikozaminglikanlarin azalmasi ilo slagodardir. Qocalma dovriindo
birlogdirici toxumada hialuron tursusunun nisbi miqdar1 daha siiratlo azalir.
Qlikozaminglikanlarin imumi miqdarinin azalmasi ilo barabar, onlarin miix-
tolif novlarinin bir-birina nisbatinds do doyisikliklor bas verir. Yoni gocalma
dovriindo birlogdirici toxumada hialuron tursusunun azalmasi ilo borabar,
sulfatlasmis vo neytral glikozaminglikanlar artir, onlarin polimerlogsma Xassasi
yiiksalir.

Qocaliq dovriinds birlosdirici toxumada lifli strukturlarin imumi kiitlasi
artsa da, onlar (xilisuson kollagen) fibrillyarligini tadricon itirir, homogenlosir;
toxumada geyri-barabar diametrli kollagen liflori olur, yani gonc fordlorin
birlogdirici toxumalarinda oldugundan daha qalin vo daha inco kollagen liflori
askar edilir; bu zaman kollagenin hollolma gabiliyysti do azalir. Qocalma
dovriindo kollagenin proteolitik fermentlora qars1 rezistentliyi do zaifloyir vo
toxuma destruksiyasi olan sahoalordo kollagenazaya hossaslhigi artir. Eyni
zamanda elastik liflorin miqdart azalir; onlar xirda fragmentlora pargalanir,
sisir, daha asanliqla kalsinasiyaya ugrayir (buna elastokalsinoz
deyilir); stimiik vo qigirdaq toxumalarinin strukturu pozulur vo onlar defor-
masiyaya ugrayir.

Qocalma dovriindo kollagen vo elastin liflorinin torkibinds prolin va lizin
galiglarmim hidroksillosmasi do zoifloyir. Biitiin bu doyisikliklor toxumada
suyun saxlanmasina da monfi tosir gostarir. Birlosdirici toxuma strukturlarinin
“mohkomlonmasi” hiiceyralorin hipoksiyasina, qidalanmasinin pozulmasina vo
parenximatoz elementlorin tadricon mohv olmasina gatirib ¢ixarir. Naticads yas
artdiqca birlogdirici toxumanin reparativ funksiyasi zoifloyir, regenerasiya,
yaralarin sagalmast, siimiik siniqlarinin bitismosi daha zoif siiratlo bas verir.

3.10. BIRLOSDIRICi TOXUMANIN X9STOLIKLORI

Birlogdirici toxumanin xastsliklori anadangslms-irsi vo qazanilma ol-
magqla, 2 qrupa boliiniir. Bunlara adi ¢okilon toxumada miibadilonin irsi pozul-
malart ilo olagadar olan patoloji hallar, anadangslmas inkisaf qiisurlari vo asason
iltihabi-destruktiv slamatlorlo kegon, immun sistemin reaksiyalar1 ilo miisayiot
edilon qazanilma xostoliklor aiddir.

Birlosdirici toxumanin gqazanilma xastaliklorinin boyiik bir qrupunu sistem
xarakterli xastaliklor toskil edir. Yoani bu xastaliklor hatta orqanizmin miiayyan
bir organinin vo ya nahiyssinin daha agir zodslonmasi ilo miisayist edilsa do,
aslinds biitiinliikls birlogdirici toxuma sisteminin xastalikloridir. Belo xastalik-
lor adoton organizmin immun homeostazinin pozulmasi ilo misayiat edilir va
birlagdirici toxumanin miixtalif funksiyalarinin pozulmasi ils tozahiir edirlor.
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Birlosdirici toxumanin qazanilma xarakterli ilkin xastaliklorino kollagen
xastaliklori (kollagenozlar) adlanan boyiik bir xastaliklar qrupu aiddir.

Kollagen xastaliklari birlagdirici toxumanin diffuz zadslonmasi ils tozahiir
edir. Onlarin inkisafina dormanlara (xiisuson sulfanilamid preparatlarina, anti-
biotiklora) qarsi geyri-adekvat reaksiyalar, soyugun tasirinden téronon autoal-
lergik reaksiyalar, infeksiya (¢ox vaxt streptokokk infeksiyalari), vibrasiya,
fiziki vo psixi travmalar aiddir.

Birlosdirici toxumanin diffuz zodslonmalari ilo alagadar olan xastaliklorin
bir sira timumi olamatlori vardir. Bunlara qizdirma, artritlor, tokrarlanan
(residivveran) poliserozitlor, daxili organlarin miixtalif patologiyalari (mio-
kardit, endokardit, qlomerulonefrit, garaciyar zodslonmalori, hepatolienal sind-
rom, boyrok amiloidozu, yayilmis limfadenopatiya), ¢ox vaxt xastaliyin resi-
divlarls kegmasi va tadrican progressivliosmasi aiddir. Kollagenozlarin miixtalif
novlarinin gedisinda oxsar alamatlorin miixtalif kombinasiyalarla tokrarlanmasi
onlarin hamisinin inkisaf mexanizminin autoimmun reaksiyalarla slagodar
olmasindan asilidir.

Kollagenozlara revmatizm, revmatoid artrit, diiylinlii periarteriit, sistem
qirmizi qurdesonayi, deformasiyaedici spondilyoz (Bexterev xastaliyi), sklero-
dermiya, dermatomiozit, Seqren sindromu va b. Xastaliklor aiddir. Sistem xa-
rakterli xoastaliklordon slava, birlosdirici toxumada lokal (yerli) xostoliklora do
tosadiif edilir. Bunlara Takayasi xoStaliyi (esason aortanin vo onun iri saxo-
lorinin zodalonmasi ilo alagadar olan lokal diiylinlii periarteriit), Xorton Xosto-
liyi (nshanghiiceyrali arteriit) koalloni (xiisuson gicgah nahiyssini)qidalandiran
arteriyalarin zadalonmasi ilo kecon arteriit, kelloid (birlosdirici toxumanin
geyri-adi daracads inkisaf edorak sisobanzar goriiniis aldo etmasi) vo b. aiddir.

Birlogdirici toxumanin qazanilma ikincili zodalonmolori miixtalif infeksion
xastaliklor, ateroskleroz, hipertoniya xastoliyi, endokrin sistem xastaliklori,
xronik hipoksiya, isemiya va b. xastaliklor naticasinds inkisaf eds bilir. Bun-
lara uzun miiddot regenerasiya etmoyan yaralar, xronik iltihabi proseslar,
granulematoz, miixtalif monsoli distrofiyalar, skleroz, orqanlarin sirrozlari,
amiloidoz vo b. aiddir.

Birlosdirici toxumanin irsi xastoliklori grupuna toxuma displaziyalari ilo
olagadar olan miixtalif xostaliklor aiddir (displaziya termini ilo organ vo
toxumalarin embrional vo postnatal dovrlordoki inkisafinin pozulmasi ilo
olagodar olan patoloji proseslor nazards tutulur). Bunlar arasinda Elers-Danlos
Vo Marfan sindromlar xiisusi yer tutur.

Elers-Danlos sindromunu odsbiyyatda ilk dofo 1901-ci ildo E.Elers
(E.Ehlers) va 1908-ci ildo H.Danlos tesvir etmisdir. Bu ad altinda birlosdirici
toxumanin bir-birindan klinik xiisusiyyatlorina, nasloverilma tipins, patobio-
kimyavi doyisikliyinin hans1 molekulyar-genetik qiisurla slagodar olmasina va
biokimyavi xarakterino gora forglonon bir grup sistem xastaliyi iddir. Ovvallor
Elers-Danlos sindromunun 11 tipi ayird edilirdi. Lakin son illards IX va XI tip-
lor tosnifatdan ¢ixarilib. Bu qrupa aid olan irsi xastaliklorin minimal diagnostik
olamatlorindan dorinin hiperelastikliyini, oynaqlarin haddindon artiq harokatli
olmasini vo qanaxmalara meylliyi gostarmok olar.

Elers-Danlos sindromunun miixtalif klinik tiplarinin biokimyavi asasini
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kollagen ziilalinin sintezinin vo postsintetik modifikasiyalarinin pozulmalari
togkil edir. Xostoliyin novmiixtalifliyi kollagenin yaranmasinda istirak edon
fermentlordon hansinin sintezinds istirak edon genin mutasiyaya ugramasindan
asihidir. Diagnostikanin ¢atinliyi ilo olagodar olarag, Xastoliyin yayilmasi
haqqinda malumat doagiq deyil. Lakin diagnozu goyulan xastalik hadisalorinin
rastgalmo tezliyi har 5000 yenidogulmusa 1 nafordir.

Marfan sindromu - birlosdirici toxumanin autosom-dominant tipli
sistem xarakterli xoastaliyi olub, orta hesabla hor 10 000 yenidogulmusdan
birinda rast galinir. Xastaliyi oadobiyyatda ilk dofo 1896-c1 ildo B.J.Marfan
tosvir etmisdir. Oglan va qizlarda eyni tezliklo miisahids edilir.

Marfan sinromunun osas Kklinik alamatlori skeletin, goziin va tirok-damar
sisteminin anadangalmo anomaliyalarindan ibaratdir. Xostalorin boyu hiindiir
olur, onlarda araxnodaktiliya (barmaqlarin biloklo miiqayisada geyri-miitonasib
uzun olmasi ilo oslagedar otraflarin horiimgok toruna banzemasi), oynaqlarin
hipermiitohorrikliyi, goz biillurunun qiisuru, aorta kdkiiniin genislonmasi vo b.
olamotlor miisahido edilir. Xostolorin oksariyystinds | tip kollagen ziilalinin
sintezini kodlagdiran genin (15 q 21.1) mutasiyasi askar edilir. Adi ¢okilon
ziilal glikoprotein strukturludur, birlosdirici toxumanin elastikliyinin tomin
edilmasinds istirak edir. Xostolordon 5%-do o2-kollagen ziilalinin sintezini
kodlasdiran gends do (7¢.21.1)mutasiya olur.

Marfan sindromu olan Xxastoyo moxsus dorinin bioptatinda mikroskopik
liflarin normal saviyyadan dafalarls az oldugu nazars garpir.

3.11. SUMUK XOSTOLIKLORININ 9SAS QRUPLARI

Stimiiklords tosadiif edilon goxsayli xastalik vo zadslonmolori etioloji vo
patogenetik slamotlorine gora 4 qrupa bolmok olar: travmatik, iltihabi, distrofik
Vo displastik xastaliklor.

Simiklordo travmatik xostolikloar qrupuna xiisusilo gox rast
golinir, Bunlara siimiik siniqlar1, travmatik artrozlar vo b. aiddir.

Stmiklorin iltihabi xoastoliklorinin oan ¢ox tosadif edilon
Sobobi — bakterial infeksiyalardir. Lakin siimiiklords fiziki vo kimyavi amillorin
tosirindon do iltihab térens bilor. Bu xostsliklor toradicilorinin xarakterinden
asil1 olaraq, 2 qrupa boliiniir. Miixtalif zararverici amillarin tasirindon térandiyi
halda, biitiin iltihabi xastaliklor ti¢lin imumi olan alamatlarls tozahiir edan xos-
toliklor geyri-spesifik proseslor qrupuna aid edilir. Bunlarin inkisafina strep-
tokokk vo stafilokokk infeksiyalari, fiziki vo kimyavi amillor sabab ola bilar.
Spesifik iltihabi proseslorin iso timumi olamotlordon basqa, téradicisinin
noviindon asili olan spesifik oalamotlori do olur. Masalon, vorom mikobak-
teriyalar1 zodolonmis sahado kazeoz nekroz amalo gotirs bilor.

Bakterial infeksiyalar stimiikloro miixtolif yollarla daxil ola bilir. Bu
yollara aiddir: 1) bakteriyanin siimiiys bilavasits a¢iq yara nahiyasindan daxil
olmasi; 2) xastaliktdradicinin yaxinliqda yerloson iltihab ocagindan siimiiklora
sirayat etmosi; 3) bakteriyalarin uzaq nahiyalords olan infeksiya ocagindan
hematogen vs ya limfogen yollarla siimiiya gotirilmasi.
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Distrofiya ad altinda orqan vo ya toxumada maddalor miibadilasinin
pozulmasi naticasinds téronan patoloji proseslor nazardo tutulur. Onlarin
miixtalif névlorinin inkisafina endokrin vozilorin funksiyalarinin pozulmasi,
gida amillarinin (xiisuson vitaminlorin) ¢atismazliglar: vo ya toksikozlar sabab
olur. Stimiiklarin distrofik proseslorindon usaglarda D vitamini c¢atismazligi
naticasinds toéronan raxit xostaliyine vo yasli soxslordo endokrin sistemin
disfunksiyas1 noticosinds toronon osteoporoza daha g¢ox tesadif edilir. C
vitamini ¢atismazligi, fosfor vo fluorun toksik tesiri do stimiiklords distrofik
doyisikliklor torada bilar.

Displastik xostoalikloar (displaziyalar) toxuma inkisafinin
patoloji zaiflomasi va ya siiratlonmoasi ilo olagadar olan patoloji proseslordir.
Stimiiklords toranan displastik xastaliklorin oksariyysti onlarin formalarinin vo
olgtilorinin doyismasina vo son naticads skeletin qurulusunun pozulmasina
sabab ola bilor. Bu xastaliklorin bir qrupu irsi meyl naticasinds téranir. Dis-
plastik xarakterli siimiik zadalonmalarina gigantizm, akromegaliya, osteoxond-
ropatiya, osteoskleroz kimi xostoliklor, xos vo badxassali stimiik sislori zamani
tosadiif edilir.

Simiik xastaliklorinin aksariyystinds yuxarida tosvir edilon 4 név zadslon-
monin miixtalif kombinasiyalar1 miisahido edilir. Buna baxmayaraq, haqqinda
bohs edilon tosnifat siimitk xostoliklorinin diagnostika vo miialicesi tigiin
miiayyan shomiyyat kash edir.
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