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Laktatdehidrogenaza fermentinin (LDH; L-lactate: NAD oxidoreductase, EK 

1.1.1.27) fəallığının dinamikası prenatal inkişafda əvvəlcədən hipoksik 

prekondisionlaşmış, sonra isə kəskin 5%-li hipoksiyaya məruz qalmış ağ 

siçovulların baş beyin nahiyələrində postnatal ontogenezdə müqayisəli şəkildə 

təyin edilmişdir. Alınan nəticələr göstərir ki, hipoksiyanın təsirinə cavab 

olaraq postnatal dövrün müddəti uzandıqca fermentin fəallığının kontrol 

göstəricilərinə uyğun bərpası baş vermir. Statistik hesablamalara görə, 

fermentin fəallığı yalnız 5%-li hipoksiyanın təsirindən sonra alınan 

göstəricilərdən bir neçə dəfə aşağı, kontrol ilə müqayisədə isə nisbətən yüksək 

olmuşdur. Fərz etmək olar ki, hipoksik prekondisionlaşma üsulunun tətbiqi 

kəskin hipoksiyanın mənfi təsirinə qarşı beynin enerji mübadiləsində müəyyən 

protektor rolunu reallaşdıra bilmişdir.  

 

Açar sözlər: Laktatdehidrogenaza (LDH), ağ siçovul, ontogenez, baş beyin 

strukturları, prekondisionlaşma, hipoksiya, enerji mübadiləsi. 

 

 

GİRİŞ 

 

Orqanizmin işemik və hipoksik 

tolerantlığının formalaşdırılması üsulu kimi 

prekondisionlaşma ön şərt kimi tibb sahəsində 

perspektivli bir elmi istiqamətdir.Effektiv 

prekondisionlaşma sxemlərinin hazırlanması 

hipoksiya və işemiya genezli bir çox 

xəstəliklərin qarşısının alınmasını və 

müalicəsini əhəmiyyətli dərəcədə yaxşılaşdıra 

bilər [7, 8, 10, 14]. Hipoksiya geniş yayılmış və 

kliniki baxımdan ciddi stres faktorlara aiddir 

[13, 19]. Prenatal hipoksik stresin patogenetik 

effekti prenatal ontogenezin dövründən asılıdır. 

Prenatal hipоksiyanın patogenezində mühüm 

rol oynayan hüceyrə membranlarının struktur-

funksional tamlığının pozulması mərkəzi sinir 

sisteminin (MSS) fəaliyyətinə təsir edir [13, 19]. 

Eyni zamanda, MSS-in energetik mübadiləsində 

də böyük dəyişikliklər baş verir. Ədəbiyyat 

mənbələrindən məlumdur ki, oksigen 

çatışmazlığı zamanı orqanizmdə bir çox fizioloji 

və biokimyəvi dəyişikliklər baş verir [5, 22]. 

Oksigenin xeyli hissəsi baş beyində gedən 

biokimyəvi reaksiyalarda istifadə olunur və 

buna görə də baş beyin oksigen çatışmazlığına, 

yəni hipоksiyaya çox həssasdır. Məlumdur ki, 

oksigen azlığı hüceyrələrdə qlükozanın tam 

parçalanmasına (üç karbon turşuları tsiklində) 

imkan vermir və toxumalarda əmələ gələn 

piruvatı laktata çevirir. Bunun da nəticəsində 

hüceyrənin daxilində pH azalır, yəni asidoz 

yaranır və biokimyəvi proseslərin 

tənzimlənməsi pozulur. Beyində enerji 

mübadiləsi çox yüksək səviyyədə  getdiyi üçün, 

orqanizmin fəaliyyəti ilk növbədə beynin 
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tələblərinin təmin edilməsinə və saxlanılmasına 

yönəldilməlidir. 

Prenatal dövrdə kəskin hipoksiyaya məruz 

qalmış ağ siçovulların baş beynində  bir sıra 

enerji mübadiləsi fermentlərinin, o cümlədən 

qlikolitik tsiklin fermenti olan 

laktatdehidrogenazanın (LDH; L-lactate: NAD 

oxidoreductase, EK 1.1.1.27) fəallığının 

postnatal ontogenezin hər bir dövründə dəyişmə 

dinamikasını öyrənmək məqsədəuyğyn hesab 

edilir [2, 24, 25]. Bu fermentin çatışmazlığı, 

enerjiasılı prosesləri pozmaqla, orqanizmi 

patoloji vəziyyətə gətirib çıxarır [11]. 

Laktatdehidrogenazalı reaksiya müxtəlif 

təsirlər zamanı canlı orqanizmin toxumalarında 

aerob və anaerob proseslərin nisbətində baş 

verən dəyişikliklərin tədqiqi üçün əlverişli 

sistem sayılır. Şübhəsiz  ki, hipoksiya şəraitində 

bu proses daha da şiddətlənir və əhəmiyyətli 

dərəcədə baş beyində və orqanizmdə struktur və 

funksional dəyişikliklərə gətirib çıxarır. Bütün 

bunları nəzərə alaraq,  hipoksik 

prekondisionlaşmadan beynin reperfuzion 

zədələnmələrində Prof.ilaktik bir yanaşma üsulu 

kimi  istifadəsi onun müəyyən protektor rolunu 

reallaşdıra bilər. 

Ədəbiyyat mənbələrində erkən hipoksik 

prekondisionlaşmanın neyroprotektor effekti 

haqqında eksperimental dəlillər, demək olar ki, 

yox dərəcəsindədir. Bu cəhətdən, hipoksik 

prekondisionlaşma fenomeninin pre- və 

postnatal ontogenezdə mümkün inkişaf 

mexanizmlərini aşkar etmək və  reallaşması 

yollarını təhlil etmək işin məqsədinə uyğun 

olardı. 

Bununla bağlı prenatal inkişafın 

orqanogenez dövründə 15%-li oksigen və, 

müvafiq olaraq, 85%-li azot qaz qarışıqlarının 

vasitəsi ilə bətndaxili ön şərt kimi hipoksik 

prekondisionlaşma 7 gün ərzində istifadə 

olunmuşdur. Təqdim olunan emi-tədqiqat işində 

əsas  məqsəd prenatal inkişafın döl dövründə 

(17-21 gün) 5%-li oksigen, müvafiq olaraq, 

95%-li azot qaz qarışıqlarının təsiri vasitəsi ilə 

hipoksiyaya məruz qalmış ağ siçovulların erkən 

postnatal ontogenezdə və cinsi yetkinlik 

dövründə baş beynin müxtəlif strukturlarının 

sitozol və mitoxondri səviyyələrində LDH 

fermentinin fəallığını aşkar etmək və 

dinamikasını öyrənmək olmuşdur. 

 

MATERİAL VƏ METODLAR 

 

Təcrübələrdə 17, 30 və 90 günlük ağ 

siçovullardan istifadə olunmuşdur. Təcrübə 

heyvanlarına prenatal inkişafın orqanogenez 

dövründə 15%-li oksigen, uyğun olaraq, 85%-li 

azot qaz qarışıqlarının vasitəsi ilə 7 gün ərzində 

bətndaxili hipoksik prekondisionlaşma tətbiq 

edilmişdir. Bətndaxili prenatal inkişafın döl 

dövründə (17-21 gün) ağ siçovul balaları  hər 

gün 20 dəqiqə olmaqla 5 gün ərzində 5%-li 

oksigen, müvafiq olaraq, 95%-li azot qaz 

qarışıqlarının təsiri vasitəsi ilə hipoksiyaya 

məruz qalmış,   və postnatal inkişafın 17, 30 və 

90 günlərinə çatdıqda dekapitasiya edilmiş, 

onların hipotalamus, beyincik, hissi-hərəki, 

orbital və limbik qabıqlarının mitoxondri və 

sitozol subhüceyrə fraksiyalarında LDH 

fermentinin fəallığı öyrənilmişdir. Təcrübələr 

zamanı Azərbaycan Milli Elmlər 

Akademiyasının lokal bioetika komitəsinin 

nəzarəti altında Avropa Birliyi Şurasının 

Direktivində (86/609/ABŞ) göstərilən onurğalı 

təcrübə heyvanlara qarşı bioetik normativlərə 

riayət olunmuşdur. Baş beyin nahiyələrinin 

toxumaları 1:9 nisbətində  0,2M tris-HCl b. (pH 

7,4); 1 mM EDTA; 0,25 M saxaroza tərkibli 

mühitdə  homogenizasiya edilmiş və 10 dəq. 

ərzində 1000 g rejimində K-24 markalı 

(Almaniya) refrijeratorlu sentrifuqada 

sentrifuqalaşdırılmışdır. Alınan çöküntüdə tam 

dağılmamış hüceyrələr və nüvələr, toxuma 

qırıntıları xaric edilib və  supernatant 11000-

14000 g-da 20 dəqiqə ərzində sentrifuqa-

laşdırılmışdır. Supernatantda  sitozol mayesi, 

çöküntüdə isə mitoxondri kütləsi alınır. Sitozol 

mayesi 100000 g-da 1.5-2.0 saat ərzində 

differensial sentrifuqalaşma üsulu ilə 

supernatantda alınır. Mitoxondri kütləsi 5 ml 

0.32 M saxaroza məhlulunda teflon dəstəciklər 

resuspenziya edildikdən sonra 14000 g 

rejimində sentrifuqalaşdırılır. Supernatant xaric 

edilir, yuyulmuş mitoxondri kütləsi isə 

fermentin fəallığını  və zülalın qatılığını təyin 

etmək üçün istifadə olunur. LDH fermentinin  

mitoxondridaxili maksimal fəallığını aşkar 
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etmək üçün ilk növbədə cisimləri dağıtmaq 

lazımdır. Adətən mitoxondriləri dağıtmaq üçün 

bir neçə üsuldan istifadə olunur: ultrasəs 

vasitəsilə, dondurmaq və sonra onun donunu 

açmaq və detergentlər ilə təsir etmək. Bizim 

tədqiqatlarımızda  0.1%-li detergent Triton X-

100-dən  istifadə olunmuşdur [17, 23]. 

Kontrol üçün vivarium şəraitində 

saxlanılmış eyni yaşdan olan intakt 

heyvanlardan  istifadə olunmuşdur. Baş 

beyindən differensasiya  olunmuş hipotalamus, 

beyincik, hissi-hərəki, orbital və limbik 

qabıqlarının subhüceyrə fraksiyalarında LDH-ın 

ümumi və xüsusi fəallığı, ümumi zülalın 

miqdarı  təyin olunmuşdur.  LDH fermentinin 

fəallığı Berqmeyer H.U. [16], ümumi zülalın 

miqdarı isə Bredford [20] üsulu ilə təyin 

edilmişdir. 

 

TƏDQİQATIN NƏTİCƏLƏRİ VƏ 

ONLARIN MÜZAKİRƏSİ 

 

Aparılan tədqiqatlar nəticəsində məlum 

olmuşdur ki, bətndaxili ön şərt kimi hipoksik 

prekondisionlaşma, sonra isə 5%-li hipoksiyaya 

məruz qalmış ağ siçovullarda postnatal dövrün 

müxtəlif mərhələlərində hipotalamus, beyincik, 

hissi-hərəki, orbital və limbik qabıqlarının 

mitoxondri və sitozol subhüceyrə 

fraksiyalarında tədqiq olunan LDH-ın ümumi və 

xüsusi fəallığında və ümumi zülalın miqdarında 

əsaslı dəyişikliklərin baş verməsi aşkar 

edilmişdir. Belə ki, postnatal dövrün müddəti 

uzandıqca LDH fermentinin fəallığı baş beyin 

nahiyələrinin mitoxondri və sitozol  subhüceyrə 

fraksiyalarında həm kontrol göstəricilərdən, 

həm də əvvəlki illərdə  aparılan 5%-li 

hipoksiyanın bətndaxili təsiri tədqiqatlarından 

alınan nəticələrdən əhəmiyyətli dərəcədə 

fərqlənərək qeyri-bərabər dəyişmişdir. Bu 

fərqləri etibarlı (p<0.01) və yüksək etibarlı kimi 

qiymətləndirmək olar (p<0.001), (Şək. 1, 2).  

Mitoxondri səviyyəsində aparılan 

eksperimentlərdə tədqiq olunan beyin 

strukturlarının hər birində fermentin ən yüksək 

göstəriciləri hipoksik prekondisionlaşmadan 

sonra postnatal inkişafın 30-cu (p<0.001) və 90-

cı günlərində qeydə alınmışdır (p<0.01; 

p<0.001). Bunu həmin yaş qruplarından olan ağ 

siçovulların beyin strukturlarında baş verən  

morfofunksional dəyişikliklər ilə 

əlaqələndirmək olar. Bu yaş dövrləri, 

ümumiyyətlə, kritik hesab olunur – bu dövrlərdə 

orqanogenez prosesi demək olar ki, tamamlanır 

(30-gün) və erkən cinsi yetkinlik dövrü (90-gün) 

başlanır (Səkil 1). 

 

 
Şəkil 1. Orqanogenez dövründə 15%-li hipoksik 

prekondisionlaşmadan sonra 5%-li hipoksiyaya 

məruz qalmış ağ siçovulların erkən postnatal 

ontogenezdə və cinsi yetkinlik dövründə baş 

beyin strukturlarının mitoxondri subhüceyrə 

fraksiyalarında laktatdehidrogenazanın (LDH) 

fəallığı (p<0.01; p<0.001). 

Qeyd: burada və sonra 1) OQ – orbital qabıq; 

HHQ- hissi-hərəki qabıq; LQ- limbik qabıq; H- 

hipotalamus; B-beyincik; 

2) * - p <0.05; ** - p <0.01; *** - p <0.001 5%-

li hipoksiyanın təsirindən sonra alınmış LDH-ın 

fəallığının göstəricilərinə görə nisbi etibarlıq 

meyarı; 

3) K- kontrol, p/k – prekondisionlaşma. 

 

Tədqiq olunan baş beyin strukturlarının 

sitozol subhüceyrə fraksiyalarında LDH-ın 

fəallığı hipoksik prekondisionlaşmadan sonra 

90-günlük siçovullarda yüksələrək kontrola 

nisbətən maksimal həddə çatmışdır (p<0.001). 

Lakin, 5%–li hipoksiya ilə müqayisədə 

fermentin fəallığı 2-2,5 aşağı idi (p<0.05; 

p<0.01), (Şək. 2). LDH-ın fəallığının kontrol 

göstəricilərinə nisbətən artması daha çox 

beyincikdə (17 və 90 günlərdə), hipotalamusda 

0

0,1

0,2

0,3

0,4

0,5

0,6

0,7

0,8

0,9

K 5% p/k K 5%  p/k K 5% p/k

17 gün 30 gün 90 gün

L
D

H
-ı

n
 f

əa
ll

ığ
ı,

1
µ

M
 N

A
D

H
/1

m
q

 z
ü

la
la OQ HHQ

LQ H

MTX

**/***

***

**/***



Azərbaycan Fiziologiya Jurnalı,  cild 37,  № 1,  s. 89-96  (2022)  

92 

(17 gün), limbik qabıqda (30 və 90 günlərdə),  

orbital və hissi-hərəki qabıqlarda (90 gün) aşkar 

edilmişdir,  Qeyd etmək lazımdır ki, hipoksik 

prekondisionlaşmadan sonra LDH-ın  aktivliyi 

heyvanın yaşı artdıqca kontrola nisbətən tədqiq 

olunan baş beyin strukturlarında etibarlı 

dərəcədə yüksəlmiş, lakin 5%-li hipoksiyaya 

məruz qalmış siçovulların baş beyin 

strukturlarında alınmış göstəricilərlə 

müqayisədə azalmışdır (Sək. 1,2). 

 

 
Şəkil 2. Orqanogenez dövründə 15%-li hipoksik 

prekondisionlaşmadan sonra 5%-li hipoksiyaya 

məruz qalmış ağ siçovulların erkən postnatal 

ontogenezdə və cinsi yetkinlik dövründə baş 

beyin strukturlarının sitozol subhüceyrə 

fraksiyalarında laktatdehidrogenazanın (LDH) 

fəallığı (p<0.01; p<0.001). 

 

Beləliklə, hipoksiyanın təsirinə cavab 

olaraq postnatal dövrün müddəti uzadıldıqca  

fermentin fəallığının kontrol göstəricilərinə 

uyğun bərpasının baş vermədiyi aşkar 

edilmişdir. Hətta fermentin fəallığı kontrol və 

5%-li hipoksiyanın təsirindən sonra alınan 

göstəricilərdən bir neçə dəfə əks istiqamətli (“+” 

və “-”) qiymətlərlə fərqlənmişdir (p<0.01; 

p<0.001). Fərz etmək olar ki, hipoksik 

prekondisionlaşma üsulunun istifadəsi baş 

beyində gedən energetik mübadilədə müəyyən 

protektor rolunu reallaşdıra bilmişdir. Alınan 

nəticələr bir sıra tədqiqatçıların fikirləri və 

tədqiqatlarından alınan nəticələr ilə, demək olar 

ki, uzlaşır [4, 12, 14, 18]. 

Ümumiyyətlə, bətndaxili hipoksiyaya 

məruz qalmış balalarda postnatal dövrdə onun 

(yəni, hipoksiyanın) yaratdığı ağır və dayanıqlı 

uzunmüddətli fəsadlar  mövcuddur [9, 15, 27]. 

Yəni, bu zaman təcrübə heyvanları özləri 

hipoksiyaya bilavasitə məruz qalmasalar da, 

LDH-fermentinin fəallığında müşahidə olunan 

dəyişikliklərin analarından epigenetik, yaxud 

başqa üsul ilə alındığı güman edilir [3, 5, 6]. 

LDH fermentinin fəallığının hipoksiya 

zamanı dəyişməsinə gəldikdə, qeyd etmək 

lazımdır ki, beyin toxumasının aerob 

mübadiləyə meyli olmasına baxmayaraq, LDH  

qlikoliz prosesini anaerob şəraitində davam 

etdirən yeganə fermentdir. Ekstremal şəraitdə 

baş beyin toxumalarında baş verən 

dəyişikliklərdə LDH-ın fəallığının artmasını 

onun anaeroblaşması ilə izah etmək olar. Burada 

LDH-ın izoferment spektrində anaerob 

fraksiyalarının artmasını güman etmək olar. 

Qeyd etmək vacibdir ki,  LDH-reaksiyalarının 

sürət və istiqaməti, qlikolizin intensivliyi ilə 

üçkarbonlu turşuların tsiklində, qlikoneogenez 

reaksiyalarında və ya digər proseslərdə 

piruvatın istifadə sürəti arasında olan nisbətin 

göstəricisidir. Ona görə də, LDH-lı reaksiya 

hipoksiya zamanı baş beyin toxumalarında 

aerob və anaerob proseslərin nisbətində baş 

verən dəyişiklikləri tədqiq etmək üçün marker 

kimi istifadə oluna bilər. 

Digər tərəfdən, orqanogenez dövründə 

hipoksiyanın mənfi təsiri qlikolizdə öz neqativ 

fəsadları ilə yekunlaşır. Güman etmək olar ki, 

bir sıra qlikolitik fermentləri kodlaşdıran DNT 

zəncirinin sahələrində zədələnmə baş verir [1, 

21, 26, 28]. Əgər bu mülahizə doğru olarsa, o 

zaman  yaranan fəsadlar dönməz xarakterli  

olmalı idi. Bizim tədqiqatlarda, ümumiyyətlə, 

hipoksiyanın təsirinə cavab olaraq  postnatal 

dövrün müddəti uzadıldıqca, 90 gün keçəndən 

sonra belə LDH-ın fəallığının kontrol 

göstəricilərinə uyğun bərpası müşahidə 

olunmurdu. 

Beləliklə, aparılan təcrübələrdə ağ 

siçovulların postnatal ontogenezdə baş beynin 

müxtəlif strukturlarının (limbik, hissi-hərəki, 

orbital qabıqlarında, hipotalamus və 

beyincikdə) subhüceyrə fraksiyalarında LDH 

fermentinin ümumi və xüsusi fəallığının 
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dinamikasında əsaslı dəyişikliklər baş verir. Bu 

dəyişikliklər heyvanın  postnatal dövrünün 

inkişaf dövründən, yəni, yaşından, tədqiq 

olunan baş beyin nahiyəsindən, subhüceyrə 

fraksiyasından  və s. müəyyən qədər asılıdır. 

Alınan faktiki məlumatlar neyrokimya sahəsinə 

yeni informasiya verir. 

 

NƏTİCƏLƏR 

 

1. Ağ siçovullar bətndaxili ön şərt kimi 7 

gün ərzində hipoksik prekondisionlaşma və 5 

gün ərzində 5%-li hipoksiyaya məruz qaldıqdan 

sonra postnatal ontogenezdə onların baş beyin 

nahiyələrində LDH-ın fəallığının kontrol 

göstəricilərinə uyğun bərpası  aşkar 

edilməmişdir. 

2. Baş beyin nahiyələrində LDH- 

fermentinin fəallığının dəyişmə dinamikasını  

müqayisə etdikdə, postnatal dövrün müddəti 

uzadıldıqca fermentin fəallığı yalnız 5%-li 

hipoksiyanın təsirindən sonra alınan 

göstəricilərdən bir neçə dəfə aşağı, kontrol ilə 

müqayisədə isə nisbətən yüksək olmuşdur  

(p<0.01; p<0.001). Fərz etmək olar ki, hipoksik 

prekondisionlaşmann istifadəsi müəyyən 

protektor rolunu reallaşdıra bilmişdir. 

3. Təcrübə heyvanları özləri bilavasitə 

hipoksiyaya məruz qalmasalar da, müşahidə 

etdiyimiz dəyişikliklərin analarından epigenetik, 

və yaxud başqa üsul ilə alındığını güman etmək 

olar. 

4. Hipoksik prekondisionlaşmanın təsiri 

altında baş beyin strukturlarında 

laktatdehidrogenazanın subhüceyrə 

aktivliklərinin müvafiq dəyişmələri bu üsulun 

beynin enerji mübadiləsində kəskin 

hipoksiyadan qorunma vasitəsi kimi istifadəsinə 

əsas verir. 
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ЭФФЕКТ ГИПОКСИЧЕСКОГО ПРЕКОНДИЦИОНИРОВАНИЯ НА АКТИВНОСТЬ 

ЛАКТАТДЕГИДРОГЕНАЗЫ ГОЛОВНОГО МОЗГА ПРЕНАТАЛЬНО 

ГИПОКСИРОВАННЫХ БЕЛЫХ КРЫС 

 

Афаг Мамед кызы Рашидова 

 

Институт Физиологии им. академика Абдуллы Гараева Национальной Академии Наук 
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Активность ЛДГ определялась в сравнительном аспекте на 17, 30 и 90 дни 

постнатального развития в структурах головного мозга белых крыс, подвергшихся 
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пренатально гипоксическому прекондиционированию, затем острой 5%-ной гипоксии. Как 

показывают полученные данные, с удлинением периода постнатального развития 

восстановление активности фермента до контрольного уровня в ответ на гипоксию не 

происходит. Согласно полученным данным активность фермента оказалась в несколько раз 

ниже показателей после воздействия лишь 5%-ной гипоксии и выше контрольных 

показателей. Можно предположить, что применение гипоксического прекондиционирования 

сыграло определенную роль протектора в энергетическом обмене мозга при гипоксии. 

 

Ключевые слова: лактатдегидрогеназа (ЛДГ), белая крыса, онтогенез, структуры 

мозга, гипоксическое прекондиционирование, гипоксия, энергетический обмен. 

 

 

EFFECT OF HYPOXIC PRECONDITIONING ON LACTATE DEHYDROGENASE 

ACTIVITY IN THE BRAIN OF ALBINO RATS EXPOSED TO PRENATAL HYPOXIA 

 

Afag M. Rashidova  

 

Academician Abdulla Garayev Institute of Physiology, Azerbaijan National Academy of Sciences, 

Baku, Azerbaijan 

 

Lactate dehydrogenase activity was determined in a comparative aspect at 17, 30, and 90 days 

of postnatal development in the brain structures of white rats that were prenatally exposed to 

preconditioned hypoxia, then to 5% hypoxia. As the date show with the prolongation of postnatal 

development   period, the restoration of the enzyme activity to the control level did not take place in 

response to hypoxia. According to the date obtained, the enzyme activity turned out to be several 

times lower than after exposure to hypoxia of only 5% and higher than in control values. One can 

assume that application of preconditioned hypoxia played the role of a protector in the energy 

metabolism of the brain in hypoxia. 

 

Keywords: lactate dehydrogenase (LDH), white rat, ontogenesis, brain structures, hypoxic 

preconditioning, hypoxia, energy metabolism. 
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