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МУЌАДДИМА 

Мубрамии мавзуи тањќиќот:  Солњои охир кислотањои холан 

диќќати олимони соњањои гуногуни илми химия: химияи органикї, 

химияи супрамолекулї, химияи фармасевтї ва биохимияро ба худ љалб 

карданд. 

Стероидњо пайвастањое мебошанд, ки дар организми наботот ва 

њайвонот мављуд буда, дар њаёти онњо наќши муњим доранд. Ба наздикї, 

миќдори зиёди пайвастањои стероидњо аз манбаъњои табиї, инчунин ба 

таври синтетикї ба даст оварда шуданд, ки дар равандњои биохимиявї 

наќши њалкунанда доранд. 

Истифодаи пайвастањои табиї ба андозаи зиёд бо пешрафтњои 

минбаъда дар химияи пайвастањои стероидї алоќаманд хоњад буд. 

Њамин тариќ, стероидњои аз љињати функсионалї таѓйирёфта, ба 

монанди кислотањои холан метавонанд фаъолияти калони биологї 

дошта бошанд. 

Дар байни бисёр стероидњои аз љињати физиологї фаъол 

њосилањои гуногуни кислотаи холан љои муњимро ишѓол мекунанд, ки 

дар асоси онњо пайвастањои хосиятњои гипохолестеринемкии нав, 

гепатопротекторї, литолитї, зиддиилтињобї, зиддивирусї, 

зиддимикробї, амфифилњои  поликатионї ва дигар маводи пурарзиш 

њосил карда шудаанд [1-11]. 

Аммо њосилањои гуногуни кислотањои холан ба ќадри кофї омўхта 

нашудаанд, ки дар байни онњо эфирњои кислотањои холан низ 

мављуданд. Дар робита ба ин, тањия ва истифодаи усулњои ќобили 

ќабули синтези њосилањои атсилї, синтези эфирњои дорои гурўњи аминї, 

амидњо, синтези N- (5-алкил-1,3,4-тиадиазол ивазшудаи кислотаи холан) 

ва таѓйир додани сохти онњо бо маќсади синтез кардани моддањои нави 

аз љињати биологї фаъол, ки чї аз љињати зиёд намудани номгўи 
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моддањои органикї ва чї барои химияи фармасевтї яке аз масъалањои 

муњим ба шумор меравад, вазифаи аввалиндараља дониста мешавад. 

Мављудияти кислотањои холан дар сафро ва зардоби хун дар 

патологияњои гуногуни љигар дараљаи вайрон шудани синтези онњоро 

дар љигар инъикос мекунад ва маълумоте, ки дар бораи таркиби 

миќдории онњо гирифта шудааст, метавонад њамчун њалли мушкилоти 

ташхис ва табобати самаранок хизмат кунад. 

         Дараљаи тањќиќи мавзуи илмї. Синтези њосилањои атсилї, 

синтези эфирњои дорои гурўњи аминї, амидњо, синтези N- (5-алкил-1,3,4-

тиадиазол ивазшудаи кислотаи холан) ва таѓйир додани сохти онњо бо 

маќсади синтез кардани моддањои нави аз љињати биологї фаъол, ки чї 

аз љињати зиёд намудани номгўи моддањои органикї ва чї барои химияи 

фармасевтї яке аз масъалањои муњим ба шумор меравад, вазифаи 

аввалиндараља дониста мешавад. Мављудияти кислотањои холан дар 

сафро ва зардоби хун дар патологияњои гуногуни љигар дараљаи вайрон 

шудани синтези онњоро дар љигар инъикос мекунад ва маълумоте, ки 

дар бораи таркиби миќдории онњо гирифта шудааст, метавонад њамчун 

њалли мушкилоти ташхис ва табобати самаранок хизмат кунад 

Робитаи тањќиќот бо барномањо (лоињањо) ва ё мавзуъњои илмї. 

Диссертатсия  дар озмоишгоњи «Химияи глитсерин»-и ба номи д.и.х., 

профессор, узви вобастаи АМИТ  Кимсанов Б.Њ.,  назди Институти илмию 

тањќиќотии Донишгоњи миллии Тољикистон мутобиќ ба лоињаи 

фармоишии буљети Љумњурии Тољикистон аз рўйи мавзуи «Њосилањои γ-

аминокислотаи равғанї дар асоси эпихлоргидрин ва α-монохлоргидрин 

глитсерин: синтез, хосият ва истифодабарии он» (раќами ба ќайдгирии 

давлатиаш №0119TJ01002)  иљро карда шудааст. 
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ТАВСИФИ УМУМИИ ТАЊЌИЌОТ 

Маќсади тањќиќот:  тањияи усулњои нави оптималии синтези 

эфирњои дорои гурўњњои аминї, амидї, њосилањои атсилї бо зањрнокии 

паст ва доираи фаъолияти васеи биологї, муќаррар кардани сохти 

мањсулоти синтезшуда, муайян кардани кислотањои холан дар сафро ва 

дар зардоби хуни беморони патологияи љигар тавассути ХГМ, инчунин 

муайян кардани соњањои татбиќи онњо мебошад. 

Вазифаҳои тањќиќот: 

• Синтез ва таѓйирдињии сохти 3α, 7α,- дигидрокси - 5β - кислотаи 

холан; 

• Синтези хлорангидриди 3α, 7α - диатсетокси-5β кислотаи холан; 

• Синтези эфирњои 3α, 7α - диатсетокси-5β - кислотаи холании дорои 

гурўњи аминї; 

• Оптимизатсияи шароити синтези амидњои N- (5-алкил 1,3,4-

тиадиазол ивазшуда) вобаста ба табиати реактивњо; 

• Моделсозии робитаи сохти эфирњои нави синтезшуда бо хосиятњои 

физикї-химиявї ва биологии онњо барои пешгўии соњаи истифодаи 

амалии доруњо ва татбиќи эњтимолї; 

       Объекти тањќиќот  3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

башумор меравад. 

Мавзуи (предмети) тањќиќот. Тањќиќи хосиятњои физикї-

химиявию биологии баъзе эфирњои 3α-,7α- диатсетокси -5β- кислотаи 

холан ва љустуљўи моддањои аз љињати биологї фаъол. 

Навгонии илмии тањќиќот: 

1. Эфирњои мураккаб дар асоси хлорангидриди 3α, 7α -диатсетокси-

5β - кислотаи холан ба даст оварда шуд; 
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2. Эфирњои гуногуни 3α, 7α диатсетокси-5β- кислотаи холан омўхта 

шуда, маълум гардид, ки њангоми дар реаксия истифода бурдани 

спиртњои калонмолекула баромади эфирњо кам мешавад; 

3. Синтези њосилањои нави 3α, 7α диатсетокси-5β- кислотаи холан 

коркард ва амалї карда шуд; 

4. Реаксияњои таъсири мутаќобилаи хлорангидриди 3α, 7α 

диатсетокси-5β - кислотаи холан бо агентњои гуногуни нуклеофилї 

- спиртњо, фенолњо, меркаптанњо, аминњо, нишон дода шуданд ва 

маълум шуд, ки атоми хлор дар гурўњи хлороксиметил дорои 

ќобилияти реаксионии баланд аст; 

5. Реаксияњои пайвастаи алкиламинотиадиазолњо бо хлорангидриди 

3α, 7α -  диатсетокси-5β- кислотаи холан омўхта шуда, маълум 

шудааст, ки њангоми оксидшавии мањсулоти нињої танњо атоми 

сулфури асиклї сарф мешавад; 

Ањамияти назариявї ва илмию амалии тањќиќот: 

- дар асоси тањќиќотњо гирифтани натиљањои аниќ ва сањењи 

ќиматњои эксперименталї; 

- муќоисаи натиљањо бо натиљањои дар адабиёт овардашуда, 

зоњиркунии мувофиќатии онњо; 

- сањењии ќонуниятњои назариявии муќарраршуда ва хулосањои 

асосии кори диссертатсионї бо асосњои химияи органикї. 

-моддањои синтезшуда бо усули муосири физикї-химиявӣ ва 

таносуби моддањои боњамтаъсиркунанда, шароити оптималии реаксия 

вобаста аз омилҳои физикавию химиявӣ илман асоснок карда шудааст. 

Ањамияти илмию амалии тањќиќот.  Эфирњои нави кислотањои 

холан метавонанд њамчун реагентњои ибтидої барои синтези 

гепатопротекторњои гуногун, амфифилњои катионї ва инчунин њамчун 

намунањои истинод барои муайян кардани миќдори кислотањои холан 
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дар объектњои биологї тавассути хроматографияи газї истифода 

шаванд. Дар асоси тањлили фаъолияти биологї маълум шуд, ки 

гидразиди 3α,7α,12α - тригидрокси-5β кислотаи холан зањрнокии паст ва 

фаъолияти баръало зиддимикробї нишон медињад. 

- моддаи синтезшуда – гидразиди 3α, 7α, 12α тригидрокси-5β- 

кислотаи холан зањрнокии паст ва бар зидди штаммњои сањроии 

стафилококкњо, нокардияњо, коринбактерияњо ва пастарелла фаъолияти 

намоёни зиддимикробї нишон медињад; 

- эфири моноглисеринии 3α, 7β- дигидрокси-5β - кислотаи холан 

њангоми холелитиази таљрибавї хосиятњои гиполипидемикї, 

гипохолестеролемикї, гепатопротекторї ва литолитиро нишон медињад; 

- њамчун реагенти флотатсия барои маъданњои флюорит имконияти 

истифодаи пайвастаи синтезшуда дар раванди ѓанисозии маъданњо 

омўхта шуд. 

- натиљаи арзёбии хроматографияи газии таркиби он кислотањои 

холаниро дар сафро ва хунобаи хуни шахсони солим ва беморон дар 

ташхис, инчунин барои табобати самарабахши беморињои гуногуни 

љигар ва системаи сафро истифода бурдан мумкин аст. 

Нуктањои ба њимоя пешнињодшаванда: 

– натиљањои тањќиќоти систематикї оид ба тартиби гузаронидани 

табдилоти гуногун дар асоси гурўњњои –COOH, –OH, COOR дар занљири 

пањлўии молекулаи 3α,7β, дигидрокси-5β – кислотањои холан, маълумот 

оид ба синтези кислотањои холан, эфирњои метил, изопропил, 

моноглитсид, глисерол ва њосилањои атсетил; 

– маълумот дар бораи бехатарии гидразиди 3α, 7α, 12α тригидрокси-5β- 

кислотаи холан, эфири моноглисеринии 3α, 7β, дигидрокси-5β- кислотаи 

холании фаъолияти зиддимикробї, литолитикї, гипохолестеринемиявї, 

холеретикї ва гепатопротекторї дошта; 
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- натиљањои омўзиши бехатарии тозилоксиэфирњо, эфирњои пропан-1,2- 

диоли кислотањои холан ва фаъолияти зиддимикробї, холелитикї, 

гипохолестеринемиявї, литолитикї ва гепатопротектории онњо;  

– муайян ва омўзиши хосиятњои физикї-химиявии њосилањои нави 3α,7α -

дигидрокси-, 3α, 7β, дигидрокси-5β – кислотањои холан, ки бо усулњои 

муосири тањќиќот (ИС, спектроскопияи PMR), хроматографияи газу 

моеъ, АТК, биохимиявї гузаронида мешаванд, тањлил, тањлили 

элементї, инчунин синтези мутаќобил. 

– натиљањои тањлили хроматографияи газии кислотањои холан дар 

зардоби хуни шахсони солим ва беморони гирифтори патологияњои 

гуногуни љигар, инчунин дар беморони гирифтори уролитиаз ва 

холесистити калкулї дар якљоягї бо уролитиязњо. 

Дараљаи эътимоднокии натиљањо: маълумотҳои бадастомада бо 

усулҳои замонавии физикї-химиявии тањќиќот, коркарди статикии 

натиҷаҳо таъмин ва асоснок карда шуд. Барои муайян намудани 

сифатан ва миќдоран таркиби массаи реаксионї аз усулњои зерини 

тањлил истифода кардем: хроматографияи гази-моеъ (дар таљњизоти 

«Кристалл 2000»), спектроскопияи массавї (дар таљњизоти «Хроматэк-

Кристалл 5000М» бо информатсияи NIST 2012), РМЯ-спектрометрия 

(дар таљњизоти «Bruker AM-500» бо  частотаи кории 500 ва 125 МГс). 

Мутобиќати диссертатсия ба шиносномаи ихтисоси илмї. 

Диссертатсия ба якчанд банди шиносномаи ихтисоси 02.00.03 – 

«Химияи органикї» мутобиќат мекунад: 

Мувофиќи банди 1. Омўзиши сохт ва хосиятњои пайвастањои 

органикї бо истифодаи усулњои химиявї, физикї-химиявї, физики 

тањќиќот ва њисобњои назариявї. – боби 2.3.; 

Мувофиќи банди 2. Омўзиши ќобилияти реаксионї ва 

механизмњои реаксияњои пайвастањои органикї. Тавсифи назариявии 
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вобастагињои байни сохт, хосият ва ќобилияти реаксионии пайвастањои 

органикї.– бобҳои 1.2. ва 2.3; 

Мувофиќи банди 3. Кашфи реаксияњои нави пайвастањои органикї 

ва усулњои тањќиќи онњо.– боби 2.3.; 

Мувофиқи банди 6. Химияи органики саноатї ва асосњои илмии 

технологияи синтези органикї.– бобҳо. 1.2 ва 2.3. 

Сањми шахсии довталаби дараљаи илмї дар тањќиќот аз љустуљў, 

тањлил ва љамъбасти маълумоти илмї оид ба синтези њосилањои нави 3α, 

7α дигидрокси -, 3α, 7β, дигидрокси-5β- кислотањои холан иборат аст. 

Довталаб мустаќилона таљрибањои химиявї, биохимиявї ва 

хроматографияи газии дар рисола тавсифшударо анљом дода, 

пайвастањои ибтидої ва нињоиро тоза намуд, сохти моддањои 

бадастомадаро бо истифода аз усулњои физикї-химиявї ва биохимиявии 

тањлил муќаррар кард, натиљањои бадастомадаро коркард ва шарњ дода, 

корро дар конференсияњо, симпозиумњо баромад ва маводи 

бадастомадаро нашр намуд. 

Тасвиб ва амалисозии натиљањои диссертатсия. Натиҷаҳои асосии 

диссертатсия дар конференсияҳои ҷумҳуриявӣ ва байналмилалии зерин 

муҳокима шуданд: «Материалы конференции посвященной 80-летию 

Юсупова Тилло Юсуповича; 28-29 июн, Душанбе-2018; «Материалы 

конференции посвященной 80-летию Юсупова Тилло Юсуповича»; 

Материалы IV Международной конференции, посвященной памяти     

докторов химических наук, профессоров Хамида Мухсиновича Якубова 

и Зухуриддина Нуриддиновича Юсуфова. «Вопросы физической и 

коллоидной химии» Душанбе- 2019; Сборник материалов 

Международной научно-практической конференции «Новые 

достижения в области естественных наук и информационных 

технологий», посвященной «Двацатилетию изучения и развития 

естественных, точных и математических наук на 2020-2040 г.» 
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Интишорот аз рўйи мавзуи диссертатсия. Оид ба мавзуи рисолаи 

диссертатсионї 2 патент ва  10 маќола нашр гардидааст, аз љумла 3 

маќола дар маҷаллаҳои тавсиянамудаи КОА-и назди Президенти 

Ҷумҳурии Тоҷикистон, 3 мақола  дар журналњои хориљи кишвар ва 4  

маводи конференсияҳои илмию амалии байналмилалӣ ва ҷумҳуриявӣ 

нашр шудааст. 

Сохт ва њаљми диссертатсия. Матни кори диссертатсионї дар 

њаљми 151  сањифаи чопи компютерї, аз љумла матни асосї дар 124 

сањифа пешнињод шудааст. Диссертатсия аз муќаддима, се боб, хулоса ва 

замима иборат буда, дорои 49 наќшаи реаксия, 10 расм, 10 љадвал ва 166 

фењристи адабиёти истифодашуда мебошад. 
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                                       БОБИ I. ШАРЊИ АДАБИЁТ 

I.1. Синтез ва хосиятњои стероидњои маълуми навъи кислоти холан 

Пайвастањои стероидї дар табиат хеле васеъ пањн шудаанд. Дар 

байни доираи васеи стероидњои аз љињати физиологї фаъол кислотањои 

холан љои муњимро ишѓол мекунанд. Аз љумла њосилањои 3α, 7α, 12α-

тригидрокси-, 3α, 7α-дигидрокси-, 3α, 12α - дигидрокси-, 3α- гидрокси ва 

3α, 7α, 12α- кислотањои трикетохоланї, ки дар таркиби худ гурўњњои –

OH, –COOH доранд, љолиби диќќатанд. Ин имконият медињад, то дар 

асоси онњо як ќатор њосилањои кислотањои холан, ки маводи ибтидоии 

ба даст овардани доруњои гуногуни холелитикї ва гепатопротекторї 

шуда метавонанд, синтез карда шаванд. 

Баъзе стероидњо, аз љумла њосилањои кислотаи холан љузъњои 

доруњое мебошанд, ки хосиятњои гипохолестеринемикї, зиддивирусї, 

зидди илтињобї ва гепатопротекторї доранд ва инчунин дар синтези 

гормонњои муайян истифода мешаванд. Аз ин рў ба ин гурўњ моддањо 

диќќати махсус дода мешавад [12-16]. 

Сарфи назар аз комёбињои раднашаванда ва ташаккули корњо оид 

ба химияи стероидњо, аз љумла, кислотањои холан, онњо то имрўз ба 

ќадри кофї омўхта нашудаанд [17-21]. 

Як ќатор усулњо ва барномањо барои синтези маќсадноки 

њосилањои гуногуни кислотањои холан дар асоси истифодаи гурўњњои 

карбоксил, гидроксил, кетон, атсетил, глитсид, инчунин тайёр кардани 

доруњои гуногун дар асоси онњо мављуданд. Љустуљўи манбаъњои дигар 

[22] нишон медињад, ки эфирњои кислотањои холан тавассути 

љўшонидани спиртњо дар иштироки кислотањои минералї њамчун 

катализатор синтез карда шаванд: 
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Наќшаи реаксияи 1. 

 

Сарчашмањои дигар нишон медињанд, ки ин эфирњоро барои 

синтези дигар њосилањои кислотањои холан истифода бурдан мумкин аст 

[23-26].        Наќшаи реаксияи 2. 

     

          Маълум аст, ки муњаќќиќон рафтори баъзе эфирњои кислотањои 

холанро дар реаксияи гидразидатсия омўхтаанд [27].  
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          Муаллифон тасдиќ мекунанд, ки эфирњои пропилии кислотањои 

холан дар муњити спирти пропил дар њарорати љўшиши њалкунанда бо 

истифода аз гидразингидрат њамчун агенти гидразидї ба осонї гидразид 

мешаванд. 

Реаксияи гидразидонидан аз рўи наќша и зерин сурат мегирад: 

Наќшаи реаксияи 3. 

H2N-NH2 H2O

COOC3H7

RIR

RII

H3C

COONH-NH2

RIR

RII

H3C

C3H7OH

 

           ки дар он R=RI=RII=H, OH, O. 

Дар бораи тањќиќоти мазкур оид ба омўзиши хосиятњои кислотаи 

холан, ки боќимондањои пайвастањои гетеросиклї доранд, маълумот 

мављуд аст [29, 30, 31, 32, 33, 34, 35].  

Ин муњаќќиќон синтези пайвастањои дорои тиофен, аз љумла 

боќимондањои кислотаи холанро анљом доданд. Равандњо дар шароити 

реаксияи Гевалд анљом дода шуданд. Шароити синтез нишон дод, ки 

таъсири мутаќобилаи эфири 3-кетометилии кислотаи холан бо нитрили 

метиленфаъол ва сулфур дар муњити спирт дар иштироки асоси органикї 

2'-амин-метил холан- 2-ено (2,3,в) тиофен-3'- кислотаи карбонї ба даст 

меояд. 

Баъдтар, Шаранин ва Гренев  ин реаксияро дубора амалї карданд 

ва онро ба баъзе кетостероидњо татбиќ ва муайян карданд, ки њангоми 

таъсири мутаќобилаи миќдори эквимолярии кетостероид эфири 

сианоатсетат, миќдори ками сулфури хока дар спирти этил дар 

иштироки морфолин, 2'-аминоандрост-2-ено [2,3 в] тиофен 2'- кислотаи 

карбонї њосил мешавад, њарорати реаксия 50 °C, ваќт 1 соат.  [36, 37]. 
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Наќшаи реаксияи 4. 

 

Наќшаи реаксияи 5. 

 

                    ки дар он, Z = CN, - COOC2H5. 

Маълум аст, ки худи кислотањои табиии холан метавонанд доруњои 

мувофиќ барои табобати бемории љигар, махсусан санги талха бошанд. 
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Аз ин рў, бисёре аз муњаќќиќон диќќати худро ба љустуљў ва дарёфти 

роњњои истифодаи кислотањои холан барои ин маќсад равона карданд. 

Бисёре аз муаллифони дигар роњи ошкор кардани робитаи байни сохти 

ин пайвастањо ва фаъолияти биологии онњоро мељустанд. 

Ба ин муносибат як ќатор олимон синтези эфирњои моноглитсидии 

баъзе кислотањои холаниро аз намакњои кислотањои холании мувофиќ аз 

рўи наќшаи зерин гузарониданд: 

Наќшаи реаксияи 6. 

 

Дар ин љо: 

           R=RI=RII=OH;                                    R=RI=OH; RII=H;

           R=OH; RI=RII=H;                                R=RII=OH; RI=H. 

Реаксия дар муњити этанол: метанол дар таносуби (1:1) дар ампулаи 

мањкам дар њарорати 65 °C гузаронида шуд. Давомнокии реаксия 6 

соатро ташкил медињад [38-39].  

Тањќиќотњое, ки ба синтез ва омўхтани хосиятњои химиявии дигар 

хосилањои кислотањои холан низ бахшида шудаанд, ањамияти калон 

доранд [40]. 

 Дар ин њолат баъзе реаксияњо дар асоси 3α, 7α,-дигидрокси - 12α- 

кислотаи кетохолї бо истифода аз гурўњи карбоксил гузаронида шуданд. 

Муаллифон усулњои синтези намаки натрийгии эфири моноглисеринї, 

эфири диэтиламинооксипропилї ва дигар реаксияњоеро, ки дар ќисми 

глитсидии молекулаи стероид ба амал меоянд, њамаљониба амалї 

кардаанд. Ин пайвастањоро њамчун мањсулоти мобайнї барои синтези 
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доруњои нав истифода бурдан мумкин аст, ки барои табобати беморињои 

љигар ва системаи сафро истифода мешаванд. 

                                                                                        Наќшаи реаксияи 7. 

 

Дар бораи љустуљўи моддањои нави фаъоли биологї дар як ќатор 

њосилањои дигари функсионалии кислотањои холан гузориш дода 

шудааст, ки дар он тањќиќот оид ба дарёфти усулњои синтези як ќатор 
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стероидњо, ки дар молекулањои онњо порчаи пайвастањои гетероcиклї 

мављуданд, гузаронида шудааст [41].  

Дар ин тањќиќот муаллифон рафтори гидразидњои кислотањои 

холанро дар реаксияњои ивазшавии нуклеофилї бо хлорангидриди 3-

хлоро-бензо (в) тиофен-2-кислотаи карбонї баррасї кардаанд [42]. 

Наќшаи реаксияи 8. 

CONHNH2
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ки ин љо: R=OH,  RI, RII =Н (1); R, RI =ОН,   RII =Н(2) R,  RII=ОН  RI, RI=Н(3); 

RI, RII =ОН(4); R,  RI=ОН,   RII=О (5)  ва  R, RI, RII=О (6). 

Доираи истифодаи пайвастањои органикї сол то сол меафзояд. 

Хусусан дар саноати дорусозї, ки якчанд самтњои муњимро дар бар 

мегирад. Самти асосии фаъолияти саноати фармасевтї љустуљўи доруњои 

нав барои табобати беморињои гуногун мебошад. 

Мувофиќи наќшаи зерин моддаи асосии мобайнї (интермедиат) 

дар синтези пайвастањои маќсаднок њосилањои 3-оксо кислотаи 

дезоксихолии 2 ва 7 мебошад, ки дар њалќаи С порчаи 12-оксо ё 12-оксо-

9(11) -ен дорад: 

 



21 
 

 

Наќшаи реаксияи 9. 
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Дигар тањќиќотчиён њосилањои нави кислотаи дезоксихолиро бо 

маљмўи гуногуни гурњўњои функсионалї њам дар таркиби стероидњо ва 

њам дар занљири пањлўи молекула барои омўзиши минбаъдаи фаъолияти 

биологї синтез карданд [43]. 

Тањќиќоти дигари муаллиф ба синтези пайвастањое, ки дар њалќаи 

С порчаи 12-оксо-9 (11) -ен ё 12-оксо ва дар њалќаи А 3-оксо порчањои 

гуногуни носериα,β- доранд, инчунин омўзиши вобастагии «сохт – 

хосият»-и онњо бахшида шудааст [44,45]. 
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Эфирњои мураккаби кислотањои холан метавонанд њамчун 

пайвастањои ибтидої барои синтези њосилањои гуногун, ки хосияти 

амфифилњои литолитї, гипохолестеролемикї, гепатопротекторї, 

катиониро нишон медињанд, инчунин намунањои истинод (эталон) барои 

муайян кардани миќдори кислотањои холан дар объектњои биологї 

тавассути хроматографияи газу моеъ истифода шаванд [46]. 

Дар гузоришњои дигар, натиљањои синтези мањсулоти мавриди 

њадаф, ки дорои порчаи 2-сиано-3-оксо-1(2) -ен дар њалќаи А пайваст аст, 

маълумот дода шудаанд. 

Барои ворид кардани гурўњи бетараф дар мавќеиα ба гурўњи 

карбонил, муаллифон усули кушодани њалќаи изоксазолро интихоб 

карданд, зеро ин усул аксар ваќт дар химияи пайвастањои табиї 

истифода мешавад [47,48]. 

Њалќаи изоксазолро дар 2 марњила ба вуљуд оварданд: дар аввал 

порчаи 1,3-дикарбонил дар њалќаи А ба даст оварда шуд, ки баъдан бо 

реаксия бо гидроксиламин сиклизатсия карда шуд. Муњаќќиќон нишон 

медињанд, ки таъсири мутаќобилаи њосилаи 3-оксо, ки дорои порчаи 12-

оксо-9(II) -ен дар сикли С мебошад бо метилформиат дар иштироки 

метилати натрий ба њосил шудани њосилањои 2- ва 4- гидроксиметиленї 

(8 в) дар таносуби 10:1 оварда мерасонад (мувофиќи маълумоти 1H 

РМЯ). 

Синтези эфирњои кислотаи 3α, 12α дигидрокси- ва 3α, 7α, 12α аз 

спиртњои якатома сар карда, бо маќсади таъмини њифзи гурўњи 

карбоксилњо, ки барои табдили минбаъда заруранд, инчунин њосил 

кардани як ќатор моддањои нав маълум аст [49,50]. 
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Наќшаи реаксияи 10. 

 

 

Дар ин љо R, RI , RII, RIII : 

R= RII=OH, RI=H, RIII=CH3,  R= RII=OH. RI=H, RIII=C 2H5; 

R= RII=OH, RI=H, RIII=C 3H7,  R= RII=OH. RI=H, RIII= i-C 3H7; 

   R= RII=OH, RI=H, RII=C 4H9,  R=RI= RII=O, RIII=CH3; 

   R=RI= RII=O, RIII=C 2H5.  R=RI= RII=O,  RIII=C 3H7; 

   R=RI= RII=O, RIII=i-C 3H7. R=RI= RII=O,  R=RIII=C 4H9; 

 Бо назардошти душворињои синтези њосилањои атсил, эфирњои 

синтезшудаи кислотаи дезоксихолї, инчунин њифзи гурўњи гидроксил 

дар мавќеи С-3 ва гузаронидани синтезњои гуногуни модификатсионї 

дар гидроксил дар мавќеи C – 12-и стероид, усули тайёр кардани онњо 

дар иштироки ангидриди сирко тањия карда шуд [51]. 

Наќшаи реаксияи 11. 
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ки дар он R= -CH3, –C2H5,  –C3H7, -C4H9. 
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 Дар гузориши дигар модификатсияи нави синтези бевоситаи 

гидроксињосилањои кислотањои холан оварда шудааст. Реаксияи 

оксидшавї, ки дар гурўњи гидроксили мавќеи С-12 мегузарад, омўхта 

шуд. Ин коркард ба равшан кардани реактивнокии гурўњи гидроксил дар 

мавќеи C-12-и њосилањои гуногуни кислотањои холан бахшида шудааст 

[52]. 

Барои ин, гурўњи OH аввал дар мавќеъњои C-3 ва C-7 тавассути 

атсилонидан муњофизат карда шуд. 

Наќшаи реаксияи 12. 

 

ин љо:  R=OAc,  RI=H, RII=O, RII=CH3, R=OAc, RI=H, RII=O, RII=C 2H5; 

    R=OAc,  RI=H, RII=O, RIII=C 3H7, R=OAc, RI=H, RII=O; 

    RIII=i-C 3H7, R=OAc, RI=H,  RII=O, RIII=C4H9, R=RI= ОAc; 

    RII=O, RIII=CH3, R=RI= ОAc, RII=O,  RIII=C 3H7; 

Барои гузаронидани реаксияњои маќсаднок, ки дар гурўњи 

карбоксил ва инчунин дар гурўњи глитсидњо дар ќисми пањлўи молекулаи 

стероид ба амал меоянд, баъзе тањќиќотчиён усулњои синтези эфирњои 

гидроксиаминопропил кислотаи дезоксихолиро дар асоси эфири 

глитсидии кислотаи мувофиќ тањия кардаанд. 
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Наќшаи реаксияи 13. 
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Кори дигар пешнињод шудааст, ки дар он синтези њосилањои катионии 

кислотаи дезоксихолї анљом дода шудааст ва дар он ќисмњои ќутбї бо 

N- (N,N,N - триметиламмониометил) карбамин, ε-аминокапрон ва ε-(N - 

пиридино) капрон ифода ёфта, ба 3α- ва 12α- гидроксилњои кислотаи 

дезоксихолї бо пайвандњои эфирї пайвастанд  ифода ёфтаанд  [53]. 

Тањлили адабиёт нишон дод, ки маълумоти маълум оид ба 

реаксияњои навъњои гуногун, ки дар як ќатор стероидњо гузаронида 

мешаванд (ба монанди кислотањои холан ва њосилањои гуногуни онњо) 

омўхта шудаанд. 
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Наќшаи реаксияи 14. 
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Бояд ќайд кард, ки реаксияњои маќсаднок, ки дар гурўњњои 

карбоксил, гидроксил, кетон ва глитсидњо ба амал меоянд, хеле мањдуд 

омўхта шуда, ќариб ки корњои илмї анљом дода нашудааст. 

I.2. Муайян кардани мављудияти кислотањои холан дар баъзе  

объектњои биологї 
 

Дар давоми дањсолаи охир патологияњои гуногуни љигар, бахусус 

беморињои чарбии љигар њамчун яке аз мушкилоти бештар мавриди 

бањси амалияи гастроэнтерологї ва терапевтї ќарордошта гардид. 

Аз ин лињоз, дар марњалаи кунунии рушди илм масъалаи ташхиси 

табобати самарабахши патологияњои гуногуни љигар ва системаи сафро 

бисёрљанба ва актуалї мебошад, зеро афзоиши ин беморињо пайваста 

пеш рафта, таваљљуњи мутахассисонеро, ки ба ин соња машѓуланд ба худ 

љалб мекунад. 

Дар патогенези чунин беморињо гирдгардиши энтерогепатикии 

кислотањои холан наќши муњим доранд. 

Табдил додани холестерин ба кислотањои холан дар гепатотсидњо 

ба амал меояд ва яке аз вазифањои асосї ва мушаххаси њуљайрањои љигар 
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њисобида мешавад. Аз ин рў, консентратсияи кислотањои холан дар 

зардоби хун дар мавќеъњои гуногуни љигар дараљаи вайроншавї ва 

синтези онро аз љониби љигар инъикос мекунад ва натиљањои таркиби 

миќдории онњо метавонанд њамчун маълумоти арзишманд оид ба њолати 

функсионалии гепатотситњо хизмат кунанд [54]. 

Дар ташхиси бемории љигар муайян кардани таркиби кислотањои 

холан ањамияти калон дорад, зеро таѓйирёбии онњо дар зардоби хун 

нисбат ба дигар нишондињандањои потенсиалии функсионалии љигар 

пештар ба амал меоянд ва аз ин рў онњо санљишњои њассостар мебошанд 

[55, 56,57]. 

Миќдор ва таносуби баъзе кислотањои холан њолати функсионалии 

гепатотситњоро нишон дода, аз дараљаи таѓйироти патологии беморињои 

чарбї ва сиррози чигар вобаста аст. 

Ќобилияти њалкунии наќеъи «Ромит» њангоми бемории холелитиаз 

дар њайвоноти лабораторї аз рўи консентратсияи кислотањои холан дар 

сафро тавассути ХГМ муайян карда шудааст. 

Ин тањќиќот барои муайян кардани таркиби кислотањои холани 

сафро дар бораи хосияти беморї дар њайвоноти дорои патологии 

гуногуни љигар ва системаи сафро маълумоти дахлдор медињад [58, 59, 

60]. 

Дар тањќиќоти дигар бо роњи хроматографияи газї миќдори 

кислотањои холани якума, дуюма ва инчунин сеюмаро муайян 

намудаанд, ки дар сафрои беморони гирифтори холелитиаз дар 

марњилањои гуногуни инкишофи он хосияти фарќкунанда нишон доданд 

[61, 62, 63]. 

Усули муайян кардани миќдори холестерин дар зардоби хуни 

одамони солим ва беморон бо усули хроматографияи гази муайян 

шудааст [64].  
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Вобастагии таркиби холестерин дар беморони гирифтори 

холелитиаз дар марњилањои гуногуни патогенез муайян карда шудааст. 

Дар бораи омўзиши сатњи мубодилаи моддањои кислотањои холан 

ва холестерин дар зардоби хуни беморони сиррози љигар, ки њолати 

функсионалии гепатотситњоро дар норасоии њуљайравии љигар инъикос 

мекунад маълумот мављуд аст. Муайян карда шуд, ки њангоми сиррози 

љигар консентратсияи 3α, 7α, 12α тригидрокси кислотаи холан нисбат ба 

дигар кислотањои сафро кам мешавад [65, 66]. 

I.3.Фаъолнокии биологї ва татбиќи кислотањои холан ва баъзе 
њосилањои онњо 

Дар байни бахшњои анъанавии химияи органикї, химияи 

пайвастањои стероидњо бахши калонтарин аст. Ахамияти ин соња, 

махсусан кислотањои холан аз нуктаи назари соф илмї ва амалї сол то 

сол меафзояд.  

Кислотањои холан пайвастањое мебошанд, ки љузъи объектњои 

биологї буда, дар равандњои биохимиявї наќши муњим доранд. Илова 

бар ин, кислотањои холан дар фармакологияи муосир њамчун як ќисми 

доруњо васеъ истифода мешаванд ва аксари стероидњо њамчун маводи 

доругї истифода мешаванд. 

Маълум аст, ки њангоми холелитиаз ва дигар патологияњои љигар 

вайроншавии равандњои мубодилаи холестерин мушоњида мешавад ва 

њамзамон консентратсияи кислотањои холан таѓйир меёбад. Кислотањои 

холан аз холестерин дар љигар тањти таъсири ферменти 7α- гидроксилаза 

синтез карда мешаванд [88]. 

Аз адабиёт маълум аст, ки кислотањои холан ва баъзе аз аналогњои 

онњо дар баъзе њолатњо метавонанд њамчун агенти муассир барои 

табобати холелитиаз ва дар як ќатор дигар патологияњои љигар хизмат 

кунанд [89]. 
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Маълум аст, ки таъсири сафроии 3α,7β -дигидрокси-5β кислотаи 

холан раванди хориљ кардани холестеринро аз бадан таќвият медињад ва 

њамин тавр тамоюли сафроро ба ташаккули сангњо коњиш медињад [90]. 

Муаллифони дигар бар он назаранд, ки 3α, 7β -дигидрокси - 5β кислотаи 

холан аксуламалњои аутоиммуниро бар зидди њуљайрањои љигар ва роњи 

сафро сабук мекунад ва беморињои аутоиммуниро рафъ мекунад [91]. 

Экспрессяи антигенњои иќтидори холис: HLA-2-ро дар холаноготсидњо 

коњиш медињанд. Ташаккули Т- лимфоситњои ситотоксикї, ки ба бофтаи 

љигар њассос шудаанд, онњо "њамла"-и њуљайрањои иммунии Lg (d, пеш аз 

њама, LgM) -и љигарро коњиш дода, истењсоли ситокинњои зидди 

илтињобиро кам мекунанд. Ба наздикї, гипохолестеринемия ва доруњои 

талхарон пайдо шуданд, ки ба литогеннокї дар холелитиаз таъсир 

мерасонанд ва фаъолияти зиддимикробї нишон медињанд [92,93]. 

Коркарди усулњои ќобили ќабули њосилкунии њосилањои стероидњо, аз 

ќабили кислотањои холан, инчунин кислотањои чарбњосилкунандаи олї 

дар асоси гурўњњои  -COOH, >С=О, гидроксил ва эфирњои онњо дар 

химия ва соњаи фармако-биохимиявї самти нав мекушояд. Ин имкон 

медињад, ки барои терапияи ген, инчунин гематология доруњои нав ба 

таври маќсаднок ба вуљуд оварда шаванд. Як ќатор тањќиќотчиён 

реаксияњои гидролизи гурўњи эпоксидро дар молекулаи глитсидии эфири 

3α,7α -дигидрокси-5β кислотаи холан омўхтаанд. Муќаррар карда 

шудааст, ки њангоми коркард бо мањлули 20-% карбонати натрий 

пайвастаи охирин дар њарорати 30—40°С ба эфири пропан-1,2-диолии 

3α,7β -дигидрокси-5β кислотаи холан мубаддал мешавад. Муаллифон 

дар асоси  эфири 45%-и пропан-1,2-диолии кислотаи пеларгонї, 45%-и 

пропан-1,2-диолии кислотаи октанат ва 10%-и пропан-1,2-диолии эфири 

3α,7α -дигидрокси -5β кислотаи холан доруи комплексї њосил намуданд, 

ки онро «Триоин» меноманд. [94,95,96,97,98,99]. Сипас, ин омехтањо 

барои омўхтани ќобилияти њал кардани сангњои холестеринї истифода 
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шуданд. Мањлули "Триоин" in vivo ва in vitro нисбат ба монооктаноини 

маълум фаъолияти бењтари литолитикиро нишон медињад. 

         Дар як ќатор корњо њосилањои кислотаи 3α,12α-дигидрокси-5β- 

холан ба даст оварда шудаанд, ки дар он ќисмњои ќутбї бо N- (N,N,N - 

триметиламмониоэетил) карбамин, ε-аминокапрон ва ε-(N - пиридино) 

капрон ифода ёфта, ба 3α- ва 12α- гидроксилњои кислотаи дезоксихолї 

бо пайвандњои эфирї пайвастанд. Ба липосомањо дохил кардани 

пайвастањои ба даст овардашуда имкон медињад, ки онњо барои 

интиќоли маводи генетикї ба њуљайрањо истифода шаванд. 

Наќшаи 15. 

 

Масалан, амфифилњои катионї дар асоси 3α,7α,12α-тригидрокси-5β- 

кислотаи холан барои трансфикатсияи њуљайрањои эукариотї истифода 

мешаванд, дар њоле ки мављудияти як гурўњи аминокислотањо ба 

стероидњо воридшавии кислотањои нуклеинро ба њуљайра осон мекунад 

[95, 96].  

Муаллифони дигар тасдиќ мекунанд, ки сершавии сафро бо 3α,7α -

дигидрокси-5β кислотаи холан литогении онро фавран коњиш медињад. 

Маълум аст, ки терапияи 3α,7α -дигидрокси-5β кислотаи холан, ба 
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раванди конюгатсияи дигар кислотањои холан мусоидат мекунад ва 

њамзамон консентратсияи онњоро зиёд мекунад [97].  

      Дар љигар кислотањои холан пурра бо глитсин ё таурин пайваст шуда, 

глико- ва таурохолатњоро ташкил дода, дар гардиши энтерогепатикї 

иштирок мекунанд. Бояд ќайд кард, ки дар ин маврид раванди гардиши 

энтерогепатикии њамаи конюгантњо ављ мегирад [98]. 

       Муайян карда шудааст, ки 3α, 7α - дигидрокси -5β - кислотаи холан 

њангоми табобати дарозмуддат метавонад фаъолияти редуктазаи HMG- 

CoA -ро коњиш дињад, ки боиси коњиши синтези холестерин мегардад.                                       

Мутаассифона терапияи 3α,7α -дигидрокси-5β кислотаи холан ба ислоњи 

назарраси триглитсеридњо ва бемории чарбии љигар, ки аз фарбењї ва 

муќовимати инсулин ба вуљуд омадааст, оварда намерасонад [99,100,101]. 

 

Наќшаи реаксияи 16. 

 

Табобат бо кислотаи урсодезоксихолї ба ѓайр аз кислотаи холан ва 

кислотањои дезоксихолан,  синтези кислотаи эндогении хенодезокси-

холанро низ кам мекунад [102].  
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         Дурнамои умедбахши ислоњи "квартети липидњо" бо пайдоиши 

синфи нави доруњо - конюгантњои кислотањои чарбњосилкунанда ва 

талха сабаб мешавад. Яке аз аввалин конюгантњо, ки барои зиёд кардани 

њалшавандагии холестерин дар сафро ва њалшавии сангњои талха 

пешнињод шудааст, кислотањои арахидиламидохолан буданд, ки 

молекулањои нав буда, аз кислотањои чарбњосилкунандаи олї ва холан 

ба даст омадаанд. Ин доруи нав сангњои холестеринро дар давоми 2 моњ 

комилан њал мекунад [103,104,105,106,107,108,109]. 

Маълумоти адабиётро оид ба синтез, таъриф ва фаъолияти 

биологї, инчунин соњањои татбиќи њосилањои муњимтарини кислотањои 

холан љамъбаст намуда, гуфтан мумкин аст, ки мушкилоти дарёфти 

моддањои нави аз љињати биологї фаъол дар асоси кислотањои холан яке 

аз масъалањо ва вазифаи муњимтарин дар назди олимоне, ки дар ин соња 

тањќиќот мебаранд, боќї мемонад. 

I.4. Эфирњои мураккаби глитсерин ва фаъолнокии биологии онњо 

Эфирҳои глитсерин бо кислотаҳои карбонї мавриди таваҷҷӯҳи 

зиёди назариявӣ ва амалӣ ќарор доранд. Чунин пайвастаҳо дар ашёҳои 

табиӣ хеле маъмуланд ва асоси равѓанҳо ва чарбњо ё умуман липидҳоро 

ташкил медиҳанд. Липидњо дар якҷоягӣ бо сафедаҳо ва карбогидратҳо 

қисми асосии моддаҳои органикии ҳуҷайраи зиндаро ташкил медиҳанд. 

Онҳо дар организмҳои пайдоишашон гуногун мавҷуданд: растанӣ, 

ҳайвонот ва бактериявӣ. Липидҳо дар консентратсияи баланд 

(фосфолипидҳо) дар мағзи сар ва ҳароммағз, хун, ҷигар, дил, гурда ва ғ. 

мавҷуд буда, миқдори онҳо махсусан дар системаи асаб зиёд аст (20-

25%). Липидҳо қисми ҳама унсурҳои сохтии ҳуҷайра, махсусан 

мембранаҳои ҳуҷайра ва мембранаҳои заррачаҳои зерҳуҷайра 

мебошанд. Онҳо дар шакли липопротеинҳо на камтар аз 30% массаи 

умумии хушки мембранаро ташкил медиҳанд. Чунин равандҳои муҳими 

биохимиявӣ, ба монанди интиқоли импулсҳои асаб, интиқоли фаъол 
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тавассути мембранаҳо, интиқоли равғанҳо дар плазмаи хун, синтези 

сафедаҳо ва ҳатто реаксияҳои оксидшавиии фосфорилониш бо занҷири 

интиқоли электронҳо алоқаманданд. 

Гуногунии вазифаҳои липидҳо дар ҳаёти ҳуҷайра нақши муҳими 

онҳоро дар равандҳои энергетикӣ, реаксияҳои муҳофизатии организм, 

дар камолот ва пиршавии он, дар инкишофи ҳолатҳои гуногуни 

патологӣ ва ғайра муайян мекунад [110].  

Ба ѓайр аз равѓанњо ва чарбњо ба синфи липидњо инчунин 

пайвастањое дохил мешаванд, ки скелети карбонии глитсерин ва 

боќимондањои молекулањои кислотаи фосфат (фосфолипидхо), 

аминокислотањо ва карбогидратњо (гликолипидњо) ё кислотаи сулфат 

(сулфолипид) доранд. Липидҳо аз ҳуҷайраҳои ҳайвонот ва растаниҳо 

гирифта мешаванд. Хосияти хоси онҳо дар об суст ҳалшавандагӣ, аммо 

дар ҳалкунандаҳои органикӣ хуб ҳалшавандагӣ: бензол, хлороформ, 

атсетон, тетрахлориди карбон, эфири нафтӣ мебошад [111]. 

Липидҳо ба оддӣ ва мураккаб тақсим мешаванд. Ба липидҳои оддӣ 

равғанҳо ва равғанҳо дохил мешаванд.  

Липидҳои мураккаб ба ҷуз боқимондаҳои кислотаҳои карбонї ва 

глитсерин, дорои боќимондаи кислотаҳои фосфорӣ ва фосфонӣ ё 

ҳосилаҳои гуногуни онҳо, инчунин боқимондаҳои амидҳои турш 

мебошанд ва онҳо як синфи фосфолипидҳоро ташкил медиҳанд, ки 

пайвастаҳои зеринро дар бар мегиранд: 
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Наќшаи 17. 
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Вобаста аз хосияти љойнишини X, ин липидҳо ба гурўҳҳои зерин 

тақсим мешаванд: 

 

дар ин ҷо: Х= -CH2CH2N
+
(CH3)3 (фосфатидилхоланҳо)

Х=  -CH2CH2N
+
H3 (фосфатидилэтаноламинҳо)

Х=  -CH2CH(NH2)COOH (фосфатидилсеринҳо)

Х=  -H (кислотаҳои фосфатидӣ)

Х=  -CH2CH(OH)CH2OH (фосфатидилглисеринҳо)

Х=  инозитил (фосфатидилинозитҳо)  
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Гликолипидҳо 

 

 

 

Гликосфинголипидҳо  Гликозилглитсеридҳо
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X - боқимондаи моносахаридҳо (сереброзидҳо) 

X - занҷири олигосахаридҳо, ки боқимондаҳои кислотаи сиалиро 

доранд (ганглиозидҳо) 

X - боқимондаи моно- ё олигосахаридҳо 

Хосиятҳои физикӣ ва химиявии липидҳо аз мавҷудияти ҳарду 

гурӯҳҳои қутбӣ ( -NH2 , -OH, -COOH , ва ғ.) ва занҷирҳои 

карбогидрогении ғайриқутбӣ дар молекулаҳои онҳо вобаста аст [101]. 

Барои номи липидҳое, ки боқимондаи глитсерин доранд, SN -

номенклатура (stereospesific numbering) истифода мешавад, ки мувофиқи 

он агар гидроксили дуюма дар проексияи Фишер дар тарафи чап ҷойгир 

бошад, атомҳои карбон дар молекулаҳои ҳосилаҳои он аз боло ба поён 

рақамгузорӣ карда мешаванд. Агар ин гурӯҳ дар тарафи рости проексия 

ҷойгир бошад, тартиби рақамгузорӣ баръакс мешавад: 
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 Наќшаи 18. 
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Ин ду кислота антиподҳои оптикї мебошанд. Њама 

фосфоглитсеридҳои табиї ба силсилаи стереоспесификии L тааллуќ 

доранд. 

Липидҳо яке аз се маводи ѓизоии муҳимтарин мебошанд . Липидҳо 

дар кори мембранаҳои њуљайра наќши муњим доранд. Онњо як ќабати 

бимолекулиро ташкил медиҳанд, ки ғафсиаш тақрибан 50 Å буда, дар он 

зерзарраҳои сафеда ва оби сохтї ба ҳам мепайванданд. Ин қабат 

мубодилаи моддаҳоро дар ҳуҷайраҳо танзим намуда, гузариши 

мембранаҳо барои ионҳо, ғайриэлектролитҳо ва обро муайян мекунад. 

Липидҳо аз бофтаҳо тавассути экстраксия бо њалкунандањои 

органикӣ ҷудо карда мешаванд. 

Чарбњои нейтралї (яке аз зергурўњњои  липидњо) манбаи бойи 

энергия мебошанд: њангоми оксидшавї аз 1 г чарб 9,3 ккал гармї људо 

мешавад ва ин миќдор карбогидратњо њамагї 4,2 ккал энергия медињанд. 

Чарбҳо қисми протоплазмаи ҳуҷайраҳо мебошанд ва инчунин 

организмро аз хунукӣ муҳофизат мекунанд. Онҳо витаминҳои дар 

равған ҳалшавандаро ҳал мекунанд. Равғанҳо, ки узвҳои дохилиро иҳота 

мекунанд, онҳоро аз ларзишҳои шадид (сотрясения) муҳофизат 

мекунанд. 

Баъзе чарбњо, аз қабили чарбуи гов, равғани моҳӣ дорои 

витаминҳои дар равған ҳалшаванда буда, манбаи витаминҳои A, D, E, K 

ва ғайра мебошанд. Липидҳо ба монанди равғанҳо бо ғизо ба организми 
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инсон ва ҳайвонот ворид мешаванд. Масалан, миқдори фосфатидҳо дар 

зардии тухми мурғ 9%, дар гӯшти гов 2,6-3,0%, моҳӣ 0,1-1,2%, сметана 

0,33-0,4%, қаймоқ 0,3%, равған 0,16%, нахӯди хушк 4,15%, марљумак 0,45 

%. Миќдори муайяни фосфатидњо ба таркиби хуриш, сабзї, карам, 

биринљ, орд, шир (0,025—0,48%) дохил мешаванд. 

Фосфатидҳо оксидшавии чарбро фаъол мекунанд, дар равандҳои 

оксидшавӣ иштирок мекунанд ва дар инкишофи ҷанин нақши муҳим 

доранд. Фосфатидҳо қисми узвҳои репродуктивӣ мебошанд; онҳо ба 

миқдори зиёд дар тухмдонҳо ва љисми зард мавҷуданд. 

Фосфатидњо махсусан дар охири нимаи аввали ҳомиладорӣ зиёд 

шуда, дар нимаи дуюми ҳомиладорӣ тадриҷан кам мешаванд. 

Фосфатидҳо инчунин дар майна, ҷигар, мушакҳо ва дигар узвҳо 

мавҷуданд. Ҳодисаи иммунитет, равандҳои афзоиш ва дигар 

дигаргуниҳо дар организм бо иштироки фосфатидҳо шарҳ дода 

мешаванд. 

Дар организм липидҳо ҳазм, ҷаббиш, оксидшавӣ ва дигар 

равандҳоро мегузаранд. Чарбҳо ќувваи кашиши сатҳии баланд доранд, 

ки ба муттаҳидшавии онҳо ба массаи умумӣ мусоидат мекунад. 

Ферментҳои липаза ба чунин масса амиқ ворид шуда наметавонанд ва аз 

ин рӯ, шарти зарурии тақсимоти гидролитикии чарбҳо эмулсияшавии 

онҳо мебошад. Дар њолати эмулсия сатњи равѓанњо хеле зиёд мешавад, 

ки ин фаъолияти липазањоро хеле осон мекунад ва метезонад. Дар 

рӯдаҳои борик эмулсияшавии чарбҳо ба амал меояд. 

Дар ковокии даҳон чарбҳо ба ягон тағйироти химиявӣ дучор 

намешаванд, зеро дар даҳон ферментҳо вуҷуд надоранд, ки ба чарбҳо 

таъсир расонанд. Дар даҳон танҳо пораҳои механикии чарбҳо ба амал 

меоянд, ки баъд аз он онҳо дар шакли кӯфта ба меъда дохил мешаванд. 

Дар шарбати меъда миқдори ками липаза мавҷуд аст, ки дар 

муҳити кислота фаъол аст ва танҳо ба чарбҳои қаблан эмулсияшуда, ба 
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монанди чарбҳои ширӣ, амал мекунад. Дар натиҷаи тақсимшавӣ 

глитсерин ва кислотаҳои чарбӣ ба вуҷуд меоянд. Ин раванд дар 

азхудкунии чарбҳои шир аз ҷониби навзодон нақши махсусан муҳим 

дорад. Қисми асосии чарби бо ғизо истеъмолшуда аз меъда ба рӯдаҳои 

хурд дар шакли эмулсияшуда меояд. 

Дар рӯдаҳои хурд сафро ва ферментҳои моеъи ѓадуди зери меъда 

ва рӯдаҳо ба чарбҳо таъсир мерасонанд. 

Талха ва гази карбонат, ки дар ваќти таъсири мутаќобилаи -

кислотаи гидрохлорид бо карбонати натрий људо мешаванд, чарбро ба 

њолати эмулсия табдил медињанд. 

Дар таркиби сафро кислотаҳои талха мавҷуданд, ки сохти онҳо ба 

холестирин наздик аст. Охирин барои синтези кислотаҳои холан, ки 

комплексҳои мураккабро бо аминокислотаҳо ташкил медиҳанд ва 

кашиши сатҳии чарбро коҳиш медиҳанд, истифода мешавад. Ин ба 

ташаккули эмулсияҳои устувор мусоидат мекунад. 

Кислотаҳои сафро липазаро фаъол мегардонанд ва њамзамон -

таҷзияи гидролитикии чарбҳо суръат мегирад. Глитсерин ҳамчун 

пайвастае, ки дар об хеле ҳалшаванда аст, аз луобпардаи рӯда бетағйир 

ҷаббида мешавад. Маҳсулоти дигари таҷзияи чарбҳо (стеарин, 

палмитат, олеин ва дигар кислотаҳои карбоксилӣ) дар об ҳал 

намешаванд ва аз ин рӯ, ҳангоми пайвастан бо кислотаҳои сафро -

комплексҳои дар об ҳалшаванда – кислотаҳои холеинро ба вуҷуд 

меоранд, ки баъд аз луобпардаи рӯда ба осонӣ ҷаббида мешаванд. 

Комплексҳои ҷаббида дар дохили ҳуҷайраҳои эпителиалии рӯда боз ба 

сафро ва кислотаҳои чарбӣ таҷзия мешаванд. Кислотаҳои сафро ба 

гардиши хуни капиллярҳои системаи рагҳо ворид шуда, бо ҷараёни хун 

ба ҷигар интиқол дода мешаванд ва аз он ҷо онҳо боз ба таркиби сафро 

мегузаранд. Аз сабаби гардиши доимии кислотаҳои сафро имкон пайдо 

мешавад, ки миқдори зиёди кислотаҳои чарбӣ бо иштироки миқдори 
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ками кислотаҳои сафро ҷаббида шаванд. 

Дар ҳуҷайраҳои эпителиалии рӯда аз глитсерин ва кислотаҳои 

чарбӣ чарбҳои барои организм зарурӣ дубора синтез карда мешаванд. 

Муайян карда шудааст, ки танњо 30% равѓан бевосита ба хуни 

капиллярњои рагњо дохил мешавад ва боќимондааш ба фазои лимфавї 

дохил мешавад. Аз он ҷо он тавассути рагҳои ширӣ ба воситаи канали 

сина ба хун ворид мешавад. 

Ба ҳамин монанд, зери таъсири фермент глитсерофосфатаза 

гидролизи фосфолипидҳо ба амал меояд, ки дар он пайванди эфирӣ, ки 

аз кислотаи фосфат ва спирт ба вуҷуд омадааст, канда мешавад. Дигар 

фосфолипидҳо низ зери таъсири ферментҳои мувофиқ ба спирт, 

кислотаи фосфорӣ ва пайвастаҳои аминокислотаҳо тақсим мешаванд. 

Дар баъзе ҳолатҳо, охирин метавонад бо кислотаи фосфорӣ алоқаманд 

бошад. 

Дар ҳуҷайраҳои эпителийи рӯда фосфолипидҳо инчунин аз 

глитсерин, кислотаҳои чарбӣ ва асосҳои нитрогенӣ ( холин, коламин ва 

ғайра ) синтез карда мешаванд. Охиринҳо аз маҳсулоти таҷзияи 

сафедаҳо - аминокислотаҳо ба вуҷуд меоянд. 

Массаи асосии равѓанњо аз хун ба бофтаи чарб дохил мешавад, ки 

дар он љо захира карда мешавад. Чарбҳо ҳатто дар сурати гуруснагии 

ҳайвонот вуҷуд доранд. Аз бофтаи чарб чарбҳо ба узвҳо ва бофтаҳои 

гуногун дастрас мешаванд. Барои ҳар як намуди ҳайвонот, чарби бофтаи 

чарбӣ сохти мушаххас дорад. Таркиби чарби захиравӣ аз таркиби чарби 

парҳезӣ вобаста аст. Агар дар таркиби равѓанњои хўрок баробари 

равѓани чорвои додашуда кислотањои чарбї мављуд бошанд, таркиби 

бофтаи чарбї таѓйир намеёбад. Агар дар равѓанњои хурок миќдори 

зиёди кислотањои чарб мављуд бошанд, ки дар бофтаи равѓани чорво 

мављуд нестанд, таркиби бофтаи чарб таѓйир меёбад. Муќаррар карда 

шудааст, ки чарби захиравї доимо нав карда мешавад, вале таркиби он 

зери таъсири равѓани хурок таѓйир намеёбад. Агар зарур бошад, чарби 
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захиравӣ метавонад ба плазмаи хун гузарад. Аз хун он ба бофтаҳо ва 

узвҳо ворид мешавад, ки дар он ҳамчун манбаи энергия истифода 

мешавад. 

Миќдори чарбҳо ва липидҳо дар плазмаи хун аз таркиби ғизо ва 

вақти гирифтани хун вобаста аст. Ҳангоми ҳазмшавї миқдори чарбҳо 

дар хун хеле зиёд мешаванд (то 1%) ва дар шароити муқаррарӣ тақрибан 

0,5% -ро ташкил медиҳад. 

Чарби захиравӣ тавассути ҷараёни хун ба ҳуҷайраҳои организм 

интиқол дода мешавад, ки дар он зери таъсири ферментҳо ба ҷузъҳои 

таркибии он тақсим мешавад. Пас аз охирин, чарбу, ки барои ин 

ҳуҷайра хос аст, синтез карда мешавад. Илова бар ин, оксидшавии чарб 

дар ҳуҷайраҳо мувофиқи муодилаи зерин рух медиҳад: 

 

Наќшаи реаксияи 19. 

C55H104O6 + 78O2 = 55CO2 + 52H2O
 

                         олеодипалмитин 

Оксидшавии липидҳо дар бофтаҳо аз гидролиз зери таъсири 

липазаҳои бофта бо ҳосил шудани глитсерин ва кислотаҳои чарбии олї 

оғоз меёбад. 

Глитсерин бо иловаи боқимондаи кислотаи фосфорӣ ба 

фосфоглитсерин табдил меёбад. Манбаи кислотаи фосфорӣ 

аденозинтрифосфат (ATP) мебошад:  

Наќшаи реаксияи 20. 
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Бо дегидрогенизатсия маҳсулоти охирин то алдегиди мувофиқ (III) 

оксид мешавад. 

Оксидшавии минбаъдаи фосфоглитсералдегид ба оксиди карбон 

(IV) ва об оварда мерасонад. Ҳангоми оксидшавии кислотаҳои чарбӣ, 

атоми дуюми карбон нисбат ба гурӯҳи карбоксил таъсир мерасонад ( β-

оксидшавӣ). 

Деградатсияи оксидшавии кислотаҳои чарб низ тадриҷан бо 

ҳосил шудани маҳсулоти мобайнии кислотаҳои серравѓани серғизо, 

кислотаҳои гидрокси, кетокислотаҳо ва кислотаҳои оддии карбонї сурат 

мегирад. Масалан, табдили кислотаи капроинро ба таври зерин ифода 

кардан мумкин аст: 

Наќшаи реаксияи 21. 

CH3CH2CH2CH2CH2 - COOH CH3CH2CH2CH = CH - COOH
- H

2

HOH
CH3CH2CH2CH(OH)CH2 - COOH

- H
2

CH3 CH2CH2 C CH2COOH

O

HOH CH3CH2CH2 - COOH + CH3COOH

 

Кислотаи равѓанї мањсули мобайнии оксидшавии бисёр 

кислотаҳои карбоксилӣ мебошад, ки қисми таркибии чарб мебошанд. 

Ин кислота дар бофтаҳо ҷамъ намешавад, зеро он мувофиқи наќшаи 

баъдан ба ду молекулаи кислотаи сирко тақсим мешавад: 

Наќшаи реаксияи 22. 

 

CH3 - CH2 - CH2 - COOH 
- H

2

CH3 - CH = CH - COOH HOH

CH3 - CH(OH) - CH2 - COOH CH3 C CH2COOH

O

HOH
2CH3COOH 

- H
2

кислотаи равған                                     

 кислотаи оксиравған кислотаи атсетосирко

кислотаи атсетат  
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Њангоми оксидшавии кислотањои равѓании дорои шумораи тоқи -

атомњои карбон дар баробари кислотаи атсетосирко кислотаи 

пироангур њосил мешавад. 

Дар натиљаи β-оксидшавї кислотаи равѓанї дар охири љараён бо 

пайдоиши ҳосилаи атсетилии коэнзим А («кислотаи сиркои фаъол») 

таљзия мешавад. Охирин тавассути гардиши кислотаҳои трикарбонӣ ба 

CO2 ва об оксид мешавад. Кислотаҳои чарбии носер бо илова кардани 

гидроген дар банди дучанда аввал ба сер табдил меёбанд ва баъд 

оксидшавии онҳо идома меёбад. 

Фосфолипидҳо истифодаи чарбҳоро дар организм фаъол мекунанд. 

Дар сурати набудани фосфатидҳо, равандҳои табдили биохимиявии 

чарбҳо дар ҷигар суст шуда, миқдори онҳо дар ин узв метавонад ба ҷои 

5% дар меъёр ба 50% расад. Њангоми таљзияи гидролитикии 

фосфолипидњо глитсерин, кислотањои равѓанї, кислотаи фосфорї, 

асосњои нитрогенї ба вуљуд меоянд. Ду маҳсулоти аввал метавонанд ба 

CO2 ва об оксид шаванд ё дар синтези чарбҳо иштирок кунанд. Яке аз 

намояндагони асосҳои нитрогенӣ – холин маҳсули таҷзияи летситинҳо 

буда, дар синтези як қатор пайвастаҳои барои организм муҳим 

(метионин, креатин ва ғ.) иштирок мекунад. Атсилонии холин бо 

кислотаи сирко дар организм боиси пайдоиши атсетилхолин мегардад, 

ки дар интиқоли ҳаяҷонҳои асаб аҳамияти калон дорад : 

Наќшаи реаксияи 23. 

 

OH CH2 CH2 N
+
(CH3)3OH

- CH3COOH

CH3 COOCH2 CH2N
+
(CH3)3OH

-
+ H2O

 

 

Вайрон шудани мубодилаи чарб ва липидҳо њангоми бемориҳои 

ҷигар, ки ба њосилшавии сафро, баста шудани рӯдаи сафро ва илтиҳоби 
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ҷигар вобастаанд, ба мушоҳида мерасад. Дар ин ҳолат дар раванди 

гидролиз ва табдили минбаъдаи липидҳо тағйирот ба амал меояд. 

Ҳангоми истеъмоли нокифояи чарбҳо бо маҳсулоти хӯрокворӣ, 

авитаминоз дар одамон ва ҳайвонот пайдо мешавад, зеро чарбҳо ва 

равѓанњо витаминҳои A, D, E ва ғайра доранд. 

Дар асоси нарасидани кислотањои носер (линолї, линоленї ва 

ѓайра), ки боќимондањояшон дар равѓан мављуд аст, беморињои 

гуногуни пўст ба амал меоянд. Тавре ки маълум аст, ин кислотаҳо дар 

организми инсон синтез карда намешаванд. 

Норасоии холин дар организм боиси таназзули чарбии ҷигар 

мегардад, ки дар он миқдори зиёди чарб ҷамъ мешавад. Падидаҳои 

атсетонурия ё кетонурия инчунин ба ихтилоли мубодилаи чарбҳо дахл 

доранд. Дар баробари ин, дар таркиби пешоб пайвастаҳои дорои гурӯҳи 

карбонил пайдо мешаванд. Ба инҳо кислотаи β-оксиравѓанӣ, кислотаи 

атсетосирко ва атсетон дохил мешаванд. 

Наќшаи 24. 

CH3CH(OH)CH2COOH CH3COCH2COOH CH3COCH3

кислотаи b- оксиравғанӣ;           кислотаи атсетосирко;                 атсетон.  

 

Дар организм љамъ шудани миќдори зиёди ин пайвастањо боиси 

таѓйир ёфтани мувозинати кислотагию асосї ба самти кислотагї 

гардида, боиси зањролудшавии системаи асаб мегардад. Дар ин ҳолат, 

атсетон қисман тавассути шуш якҷоя бо газҳои нафаскашӣ хориҷ карда 

мешавад. 

Кислотаҳои атсетосирко ва β-оксиравѓанӣ дар раванди 

оксидшавии кислотаи чарб моддањои мобайнї мебошанд, ки дар ҷигар 

њосил мешаванд. Ин оксопайвастаҳо ба миқдори зарурӣ аз ҷигар ба хун 

ва баъд ба бофтањо дохил мешаванд ва то дуоксиди карбон ва об оксид 

мешаванд. Вайрон шудани раванди оксидшавї ва захирашавии 
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оксопайвастаҳо бо таљзияи барзиёди чарб, вайроншавии мубодилаи 

карбогидрат, гуруснагї ва дигар њолатњои патологии организм 

алоќаманд аст.  

Як падидаи шабеҳи ихтилоли мубодилаи холестирин боиси 

таҳшиншавии он дар деворҳои рагҳои хун ва ғафсшавии онҳо мегардад, 

ки сабабгори - атеросклероз (аз калимаҳои юнонӣ ather - хамира ва 

scleros - зич) мегардад. Дар ин беморӣ лавҳаҳои фишурдашуда дар 

деворҳои рагҳои аорта, майна, дил ва дигар узвҳо, инчунин пойҳо ва 

дастон пайдо мешаванд. Ин ба фалаҷ, инфаркти миокард ва дигар 

бемориҳо оварда мерасонад [112] [133] [114]. 

Дар корҳои [103-104] синтез, хосиятҳо ва соњаҳои истифодаи 

амалии равѓанҳо ва чарбҳои гуногун ва истифодаи чарбҳо дар истеҳсоли 

маҳсулоти дорусозӣ тавсиф шудааст. Аз ҷумла, системаҳои интиқоли 

моддаҳои аз ҷиҳати биологӣ фаъол бо истифода аз липосомаҳо ва 

микросфераҳои липидӣ таҳия карда шудаанд. Нишон дода шудааст, ки 

системаҳои липосомӣ заҳролудшавии моддаҳои фаъоли биологиро 

коҳиш дода, консентратсияи моддаҳои фаъоли биологиро дар узвҳо зиёд 

мекунанд. 

1,3-диэфирҳои глитсерин, ки боқимондаҳои пайвастаҳои гуногуни 

изосиклӣ, гетеросиклӣ ва полиароматии алкиливазшаванда, инчунин β-

оксиравѓанӣ доранд, ҳамчун дору барои табобати бемориҳои дилу рагҳо 

пешниҳод карда шудаанд [115] . 

Триэфире, ки дорои боќимондаҳои кислотаҳои палмитинат ва 

парахлорфенокси-2-метилпропионат мебошад, чунин формула дорад: 

Наќшаи 25. 
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Он ҳамчун дору барои паст кардани сатҳи холестерин дар хуни ҳайвонот 

тавсия дода мешавад [116]. 

Сиалосилглитсеридҳо, ки аз боқимондаҳои кислотаҳои миристинат 

ва сиалӣ ҳосил мешаванд, ҳамчун дору барои табобати бемориҳои 

системаи асаб пешниҳод карда шудаанд [117]. 

Барои муолиҷаи бемории акне, доруҳои молиданї дар асоси 

атсилҳосилаҳои 1,3 - димеркапто -2 -пронанол, ки сохти зерин доранд, 

таҳия карда шудаанд : 

Наќшаи 26. 
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Ин доруҳо таъсири ба гормон монанд надоранд [118]. 

Дар асоси триглитсерид (изостеарин) композитсияҳои чарби моеъ 

таҳия карда шудаанд, ки ҳангоми ба пӯст молидан, дараљаи баланди 

азхудшавї нишон медињанд [119].  

Бо истифода аз глитсерин, кислотаҳои карбонии олӣ ва бетаин 

пайвастаҳое, ки ба сифати кондитсионерҳои матоъ истифода мешаванд, 

синтез карда шудаанд ва сохти зерин доранд [120].  
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Наќшаи 27. 

CH2

CH

CH2

OC(O)

OC(O)

OC(O)

R
1

CH2

R
2

N
+
(CH3)3X

-

 

Триглитсерид, ки аз боқимондаҳои кислотаи п-изобутил-

фенилметилатсетат иборат аст, барои табобати ревмато- ва остеоартрит 

тавсия дода мешавад [121].  

Пайваста дорои сохти зерин аст. 

                                                                                                       Наќшаи 28. 
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Аз кислотаҳои никотинӣ ва 5-фтороникотинӣ як қатор эфирҳои 

глитсерин бо фаъолияти гиполипемикӣ ба даст оварда шудаанд [122]. 

Эфирҳои глитсерин ё полиглитсерин бо кислотаҳои чарбӣ (C12 -C40) 

дар маводи косметикӣ истифода мешаванд, ки ба пӯст таъсири 

шифобахш доранд, пайдоиши  ожан пешгирӣ мекунанд ва боиси 

озурдашавии пӯст намегардад [123]. 
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Наќшаи 29. 
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Бисатсетоатсетатҳои глитсерини дар об ҳалшаванда, ки барои 

нигоҳ доштани вазни организм њангоми вобастагии инсулин синтез 

шудаанд [124]. 

Воситаҳои безараргардонии маҳсулоти хӯрокворӣ, асосан гӯшти 

парранда дорои моноэфирҳои глитсерин бо кислотаҳои каприлат 

мебошанд [125]. 

Синтези триэфирҳо дар асоси кислотаҳои арилалканӣ бо 1,2-

диглитсеридҳо тавсиф карда шудааст. Муайян карда шуд, ки чунин 

пайвастаҳо дорои фаъолияти бедардсозанда ва зидди илтиҳобӣ 

мебошанд [126]. 

Наќшаи 30. 
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O
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COR'

CO CH(Ar) (CH2)n CH3 

Хосиятҳои шабеҳро моноглитсеридҳои кислотаи арилпропионӣ 

низ нишон медиҳанд [127].  

Наќшаи 31. 
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Триглитсериди аз экстракти поя ва баргҳои Ocimum sanctum 

ҷудошуда – 1,3 -дилиноленоил-2-палмитин дорои фаъолияти биологӣ 

мебошад. 

Кислотаи γ- аминоравѓанї дар раванди кори майна нақши муҳим 

мебозад. Аммо ин кислота мустақилона аз мембранаҳо гузашта 

наметавонад. Аз ин рӯ, барои беҳтар гузаштани ин кислота ҳосилаи он 

бо глитсерин истифода мешавад. Дар ин ҳолат, аввал ду гурӯҳи 

гидроксилӣ бо истифода аз атсетон муҳофизат карда мешаванд ва сипас 

ба гурӯҳи боқимондаи гидроксил як аминокислота иваз карда мешавад. 

Пас аз хориҷ кардани гурӯҳи муҳофизаткунанда ҳосилаи аминокислотаи 

глитсерин ба даст меояд, ки қодир аст аз монеаи мембрана убур 

кунад[127]. 

 

Наќшаи реаксияи 32. 

 

OH OH OH

CH3 C CH3
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CH3 CH3
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HOOCCH
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CH
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CH3 CH3

O C CH2CH2CH2NHAc

O

OHOH

O C CH2CH2CH2NH2

O  

Глитсеридҳо бо боқимондаҳои кислотаи антранилӣ фаъолияти зидди 

илтиҳобӣ доранд [128] . 

Фосфолипидҳо инчунин ҳосилаҳои глитсерин буда, фаъолияти 
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намоёни биологӣ доранд. Баъзеи онҳоро ҳамчун агент барои табобати 

бемориҳое, ки аз омили фаъолкунандаи тромбоситҳо ба вуҷуд омадаанд, 

истифода бурдан мумкин аст [129, 130]. 

Бо истифода аз ҳосилаҳои эпоксидии глитсерин як қатор пайвастаҳои аз 

ҷиҳати оптикӣ фаъол ба даст оварда шуданд, ки чунин мебошанд: [131] 

Наќшаи 33. 

(-) C18H37OCH2CH(OAc)CH2 O

O
–

O

O

P CH2CH2N
+
Me3

 

Моддаи сохти зерин патентнок карда шудаанд [132] : 

 

 

Наќшаи 34. 
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Барои паст кардани таъсири омили фаъолкунандаи тромбоситҳо, ки 

лейкоситҳо ё дигар ҳуҷайраҳо дар натиҷаи ангезиши иммунологӣ ё 

дигар омилњо дар организм њосил мешаванд ва боиси пайдоиши 

аксуламалҳои аллергӣ ва илтиҳобӣ мегарданд. Доруҳое пешниҳод карда 

шудаанд, ки миқдори ҳисобшудаи дигидроксиалкилглитсеринҳои фаъол 

доранд [133] . 

 

 

 



50 
 

 

Наќшаи 35. 

O

O
–

O

O

P CH2CH2N
+
(CH3)3
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CH2
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Ac

 

Синтези пурраи стереоселективии (2R , 2'S , 3г )-1-0-(2'-

метоксигексадетсенил ) глитсерин ва ( 2R ,2 'S ) -l- (2'- 

метоксигексадетсил)  глитсерин, пайвастаҳои эҳтимолии зидди илтињоб 

гузаронида шуд. Ин пайвастаҳо фаъолиятҳои зиддибактериалӣ, 

зиддихолестермикӣ, зиддимикробӣ ва зиддитумориро нишон медиҳанд 

[134]. 

         Ҳосилаҳои зерини глитсерин     ROCH(R
1
)C(R

2
)(OR

3
)CH(R

4
)OP(O-)OXR

5
, 

ки дар он R , R1 , R2, R4 = H _ ё алкил; R3 = алканоил; - радикали 

гетеросиклӣ, ки дорои атоми чоруми нитроген, X алкилей ё алкенилен 

аст, фаъолияти гипотензивӣ дорад [135]. 

Эфирҳои глитсерин, ки гурӯҳи карбамоил доранд, инчунин 

фаъолияти намоёни биологӣ нишон медиҳанд. Масалан , 2-О-метил-3-О-

(2-пиридилметилкарбамоил)-1-О-(3,4,5-триметоксифенилкарбамол) 

глитсерин барои табобати бемориҳое, ки бо фаъолшавии тромбоситҳо 

(илтиҳоб, астма, захми меъда, нефрит, гепатит) алоқаманданд, пешниҳод 

шудааст [136].  

Муайян карда шудааст, ки чунин пайвастаҳо бар зидди касалиҳои 

гуногуни растаниҳо фаъолияти фунгисидӣ доранд. Ин карбаматҳо 

формулаи зерин доранд:    R
1
R

2
NC(X)YCH2CH(OH)CH2OH. Дар ин љо: X ва 

Y=O, S; R1R2N=Et2N, морфолин, пиперидин.Таъсири шумораи гурўњњои 

карбамоил ва шумораи атомњои сулфур ба фаъолияти фунгисидии онњо 

дар муќоиса бо карбендазим ва манеб омўхта шуд [137]. 
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БОБИ II.  ЌИСМИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЇ 

(ТАЉРИБАВЇ) 

II.1.  Техникаи таљриба, мањлулњо ва реактивњо 

Спектрњои ИС дар спектрометри Spectrum 65 FT-JR Spectrometer дар 

соњањои призмањо: ВаСl2 (2000-700 см -1) ва КВr (400 - 4000 см -1) гирифта 

шуданд. Барои намунањои кристаллї, спектрњои ИС дар шакли донањо 

тавассути пахшкунї бо КВr гирифта шуданд. Консентратсияи  КВr - 

1,5/220 мг. Барои намунањои моеъ, спектрњои ИС дар шакли ќабатњои 

тунук гирифта шуданд, ки тавассути пахш кардани ќатраи моеъ байни 

лавњањои КВr ба даст оварда шудаанд. Ѓафсии ќабат 0,015 мм (15мкм).  

РПМ дар асбоби BRUCER AM – 300 бо басомади кории 300, 400, 500 

ва 600 МГс гирифта шудаанд. Шароити кор: њалкунанда - CDCl3 -и 

дейтерионидашуда бо истифода аз стандарти ГМДС дар 26 °C дар 

шароити: SF=300,13 MHz{1H}, T=299K, њалкунанда CDCl3. 

Барои муайян кардани тозагї ва фардияти пайвастањои синтезшуда 

хроматографияи мањинќабат истифода шудааст.  

Шароити хроматография дар тањлили кислотањои холан ва эфирњои 

онњо. Барои људо кардани эфирњои кислотањои холан системае истифода 

шуд, ки аз омехтаи хлороформ : этанол 9:1 иборат аст. Тањлилњо дар 

плитањои Silufol гузаронида шуданд ва буѓи йод њамчун ошкоркунанда 

истифода шуд. 

Барои људо кардани кислотањои холан, системаи иборат аз омехтаи 

бутанол: кислотаи атсетат: об (10: 1: 1) истифода шуд. 

Барои људокунї системае истифода шуд, ки аз омехтаи хлороформ: 

этанол дар таносуби (6,5:1) иборат аст. 

Барои эфирњо, элюент хлороформ : метанол дар таносуби (8: 2). 
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 Тањлили хроматографияи мањинќабат дар лавњањои тунуки 

Силуфол гузаронида шуд. Њарорати гудозиш дар асбоби Boetius чен 

карда шуд. 

Тањлили газохроматографии эфирњои метилї ва этилии 3α, 7α-

дигидрокси- ва 3α,7α, 12α- трикетохолан ва дигар махсулоти синтезшуда 

дар хроматографи «Хром-5» (Чехия) гузаронида шуд. Сутуни 

хроматографии дарозиаш 1,26 м, диаметраш 0,3 см, бо фазаи хроматон 

N-AW, андозаи донааш 0,160-200 мм, бо 3% SE-30 пур карда шуд. 

Њарорати сутун 250-265оС, бухоркунанда 289оС, детектор 265оС, суръати 

гази нитроген 40 мл/даќиќа, гидроген 30 мл/ даќиќа, вакти тањлил 30 

даќиќа. Намунањо дар шароити барномасозї бо суръати баландшавии 

њарорат 0,5°С/даќиќа тањлил карда шуданд. Хроматограммањои 

гирифташуда бо усули стандартизатсияи дохилї бањо дода шуданд [73]. 

Барои синтези маводи ибтидої реактивњои зерин истифода 

шуданд: кислотаи хлорид, кислотаи сулфат дараљаи «аз љињати химиявї 

холис», NaOH, КОН, СН3СООН, А1С13 | N2, H2, CО2, CaCl2, Na2SO4, MgSO4, 

К2СrO4, C5H5N, C6H6, SOCl2, POCl3. 

Њама мањлулњои органикї, ки дар кор истифода шуданд (спиртњои 

метил, этил, хлороформ, бензол, пиридин, гексан, толуол, хлориди 

тионил, эфири диэтил, 1,4-диоксан, эфири нафтї ва ѓайра) мувофиќи 

усули маълум, тоза ва хушк карда шуданд [74]. 

Мављудияти карбон ва гидроген тавассути сўзонидани намунаи 

модда дар љараёни оксиген муайян карда шуд [75]. 

II.2. Њосилкунии 3α,7α, 12α - тригидрокси -5β - кислотаи холан 

(XVI) 

Ба 4 литр талхаи тоза 400 грамм гидроксиди натрий илова карда, 

омехтаро барои собунонии кислотањо дар зарфи квартсї 18 соат 

мељўшонанд. 
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Њангоми туршонидани мањлули ишќории хунукшуда, массаи 

часпаки сабз тањшин мешавад, ки оњиста-оњиста сахт шуда, зудшикан ва 

кристалл мешавад. 

Массаи кўфташуда људо карда шуда, бо об шуста, сипас бо 

ангуштон дар зарфи обдор соиш дода мешавад. Сипас, масса дар 

эксикатор болои кислотаи сулфат 6—8 рўз, то он даме ки ба хокаи мањин 

табдил ёбад, нигоњ дошта мешавад. Баъд аз ин, хокаро бо спирти этили 

холис ба миќдори баробар омехта карда мешавад. 

Пас аз 2 рўз, тањшини њосилшуда бо насоси обї филтр карда 

мешавад. Хокаи сахтро бо 400 мл метанол љўшонида, ду рўз то пайдо 

шудани тањшин мемонанд. 

Пас аз он тањшин људо карда мешавад ва филтрат барои људо 

кардани 3α,12α - кислотаи дигидроксихолан мемонад. Тањшин аз 

метанол људо ва аз нав кристаллизатсия мешавад. Сипас моддаи 

кристаллї људо карда, хушк мешавад. 

Баромад: 49 г (86%). Њ.гуд., 198-199°С. 

Ёфта шуд, %: С - 70,59; Н - 9,87. 

Барои C24H40O5 њисоб карда шудааст, % C - 70,58; Н - 9,80. 

II.3. Њосилкуниии 3α, 12α - дигидрокси-5β- кислотаи холан (XII) 

Мањлули метанол аз таљрибаи ќаблї то нисфи њаљм бухор мешавад, 

тањшини њосилшуда филтр карда мешавад ва аз метанол такроран 

кристалл мешавад. Хокаи кристаллии сафеди њосилшуда дар болои 

хлориди калсий хушк карда мешавад. 

Баромад: 15 г (74%) Њ.гуд., 177-178 °С 

Ёфта шуд %: С-73.40; Ч-10, 11 

Барои C24 H40 O4 %: C -73,36; Н -10.18 
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II.4. Синтези 3 α,7β-дигидрокси-5β- кислотаи холан (XIV) 

Таркиби 100 капсулаи 25 г маводи холудексан дар колбаи 1 литрии 

курашакл љойгир карда шуда 500 мл спирти этилии холис илова карда 

мешавад. Омехта дар њаммоми обї давоми 1 соат љўшонида шуда, сипас 

як шабонарўз гузошта, баъдан филтр карда мешавад. Пас аз људо 

кардани пуркунанда, спирт дар бухоркунандаи роторї пурра тоза карда 

мешавад. Тањшини   њосилшудаи 3а,7β-дигидрокси-5β- кислотаи холан як 

маротиба аз спирти этилї аз нав кристалл карда шуд. 

Баромад: 27 г (90%) Њ.гуд., 203-204 оС 

Ёфта шуд %: С-73,28; Н-10.12 

Барои С 24 Н 40 О4 њисоб карда шудааст, %: С-73,36; Н-10.18. 

II.5. Синтези 3α - гидрокси-5β-кислотаи холан- (XI) 

10 г кислотаи 3α-гидрокси-12-кетохоланро бо 3,5 г гидразингидрат 

(85%) омехта карда, ба он 5,6 г гидроксиди калийи дар 27 мл 

этиленгликол халшуда илова карда мешавад. Омехта давоми 2 соат бо 

хунуккунаки баргарданда љўшонида мешавад. Баъдан колбаро ба 

хунуккунаки моил пайваст мекунанд ва омехтаи гидразингидрат ва обро 

то ба 195°С баланд шудани њарорати омехтаи реаксионї људо мекунанд. 

Њарорат то ќатъ шудани њосилшавии нитроген нигоњ дошта мешавад. 

Пас аз хунук шудан, омехтаи реаксияро бо њаљми баробари об 

сероб карда, бо кислотаи контсентронидаи хлорид то рН=3 турш 

мекунанд. Баъд онро якчанд маротиба бо бензол ё этилатсетат 

экстрактсия мекунанд. Мањлулро шуста дар болои сулфати натрий хушк 

мекунанд. Пас аз тоза кардани њалкунанда, боќимонда аз спирти этил 

дубора кристаллизатсия карда мешавад. 

Баромад: 9,5 г (89%). Њ.гуд., 184-185 °С 

Ёфта шуд, %: С-76,53; Н-10.59 

Барои C24H40O3 њисоб карда шудааст, Н -10.63% C -76,59 
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II.6. Синтези 3α,7α-дигидрокси-5β- кислотаи холан (XIII) 

Дар колбаи курашакле, ки бо хунуккунаки баргарданда муљањњаз 

аст, 20 г (0,047 мол) 3α, 7α -диатсетокси-12-кетомитилхолат ва 7 г 

гидразингидрат омехта шуда, ба он 11,2 г (0,2 мол) гидроксиди калийи 

дар 110 мл этиленгликол њалшуда илова карда мешавад. Омехта давоми 

2,5 соат бо хунуккунаки баргарданда љўшонида мешавад. Баъдан 

колбаро ба хунуккунаки моил пайваст мекунанд ва омехтаи 

гидразингидрат ва обро то ба 195°С баланд шудани њарорати омехтаи 

реаксионї људо мекунанд. Њарорат то ќатъ шудани њосилшавии 

нитроген нигоњ дошта мешавад. Пас аз хунук шудан, омехтаи реаксияро 

бо њаљми баробари об сероб карда, бо кислотаи контсентронидаи хлорид 

то рН=3 турш мекунанд.  Сипас, онро якчанд маротиба бо этилатсетат 

экстраксия мекунанд. Экстрактро бо об шуста, дар болои сулфати 

натрий хушк мекунанд. Пас аз хориљ кардани њалкунанда, тањшин аз 

этанол дубора кристалл мешавад. 

Баромад: 12 г (68%) Њ.гуд., 140-141 °С 

Ёфта шуд, %: С-73,50; H-10.11 

Барои С24Н40О4 њисоб карда шудааст, % С -73,36; Н -10.22 

II.7. Синтези 3α,7α,12α-трикето-5β- кислотаи холан (XVIII) 

5 г (0,012 мол) 3α,7α,12α-тригидрокси-5β- кислотаи холанро дар 200 

мл кислотаи атсетат њал карда, бо 28,5 г (0,14 мол) хромати калий ва 90 

мл об коркард карда, дар њарорати 25 ℃ барои 24 соат мемонанд. Баъд 

аз ин, массаи реаксиониро бо об то хирашавии мањлул сероб карда, 

тањшини  њосилшударо филтр мекунанд ва бо об то нейтрал шудан 

(рН=7) мешўянд. Тањшини   њосилшуда аз этанол дубора кристалл 

мешавад. 

Баромад: 4,1 г (98%). Њ.гуд.,  237—238°С. 

Ёфта шуд, %: С-71,69, Н-8,51. 
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Барои C24H34O5 њисоб карда шудааст, % С-71,64; Н-8.45. 

II.8. Синтези эфири метилии 3α,7α,12α - тригидрокси-5β- кислотаи 

холан (XXIII) 

100 г (0,25 мол) 3α,7α,12α-тригидрокси-5β- кислотаи холанро дар 

колбаи курашакл дар 300 мл метанол њал мекунанд. Баъд ба он 4 мл 

кислотаи контсентронидаи хлорид илова карда, омехтаро бо 

хунуккунаки баргарданда бо найчаи хлоркалсийгї 15 даќиќа 

мељўшонанд. Колбаи реаксиониро шабона мемонанд, баъдан филтр 

карда, дар њарорати 100°С дар термостат хушк мекунанд. Мањсул аз 

метанол дубора кристаллизатсия карда мешавад. 

Баромад: 97 г (92%). Њ.гуд., 156—157°С. 

Ёфта шуд %: С - 73,81; Н-10.39. 

Барои C25H42O5 њисоб карда шудааст: C - 73,89; Н - 10.34. 

Бо чунин усул эфирњои метилии дигар кислотањои холан синтез 

карда шуданд. 

II.9. Синтези эфири изопропилии 3α,12α - дигидрокси-5β- кислотаи 

холан (XXVI) 

3α,12α -дигидрокси-5β-кислотаи холан, 90 мл спирти холиси 

изопропил ва 0,4 мл кислотаи консентратсияи сулфат ба колбаи 

курашакли њаљмаш 50 мл омехта карда мешавад. Омехта давоми 3 соат 

љўшонида мешавад. Пас аз хунук шудан ду маротиба бо 60 мл эфир 

экстраксия карда мешавад. Экстрактњои эфирро омехта карда, бо об то 

pH = 7 шуста, дар болои сулфати натрий хушк мекунанд. Пас аз 

филтронидан њалкунанда бухор карда мешавад. 

Баромад: 2,4 г (89%). Њ.гуд., 169-170°С. 

Ёфта шуд %: С - 74,57; Н-10.59. 
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Барои C27H46O4 њисоб карда шудааст: C - 74,60; Н - 10,66. 

Бо чунин усул эфирњои изопропилии дигар кислотањои холан 

синтез карда шуданд. 

II.10. Синтези эфири метилии 3α,7α-диатсетокси-12α-кето-5β- 

кислотаи холан (XXVIII) 

Мањлули 21 г (0,04 мол) эфири метилии 3α,7α-диатсетокси-12α-

гидрокси-5β-кислотаи холан дар 336 мл кислотаи атсетат ба колбаи 

конусшакли њаљмаш 0,5 л илова карда мешавад. 13,4 г хромати калийро 

(К2CrO4) дар 25,5 мл оби муќаттар њал карда, ба колбаи реаксионї илова 

мекунанд. Омехтаи таркиби колба давоми 15 соат дар њарорати 25 °C 

нигоњ дошта мешавад. Сипас таркиби колба то хира шудан бо об омехта 

карда мешавад. Тањшини њосилшударо филтр карда, то нейтрал шудан 

якчанд маротиба бо об мешўянд. Дар натиља эфири метилии 3α,7α-

диатсетокси-12α-кето-5β- кислотаи холан аз спирти этил аз нав кристалл 

карда мешавад. 

Баромад: 20,5 г (96%). Њ.гуд., 177—178°С. 

Ёфта шуд, %: С - 68,83; H-8,88. 

Барои C29H45O6  њисоб карда шудааст, % : C - 68,30; Н - 8,94. 

II.10.1. Синтези намаки натрийгии 3α, 7β- дигидрокси -5β- кислотаи 

холан (XLIX) 

(0,0075) мол 3α,7β, дигидрокси-5β- кислотаи холанро, ки дар 20 мл 

1,4-диоксан њал карда шудааст, дар колбаи конусшакл бо омехтакунаки 

магнитї љойгир карда, њангоми омехта кардан дар њарорати хона 

мањлули 0,3 г гидроксиди калий дар 0,5 мл оби муќаттарро (0,0075 мол) 

ќатра-ќатра илова мекунанд. Сипас, таркиби колба давоми 2 соат то 

анљоми реаксия омехта карда мешавад. Кристаллњои намаки натрийгии 

3α,7β, дигидрокси-5β - кислотаи холанро филтр карда, бо 20 мл эфири 

хунук шуста, аз спирти этил дубора кристаллизатсия мекунанд. 
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Баромад: 2,96 г (93%). М.п _ 222-224°С. 

Ёфта шуд, %: С - 70.0.2; H-9.10. 

Барои C24H38O4Na њисоб карда шудааст  % : C - 69,70; H - 9,94. 

II.10.2. Синтези эфири моноглитсидии 3α,7α - дигидрокси-5β- 

кислотаи холан (XXX) 

2 г (0,0048 мол) намаки натрийгии 3α, 7α, дигидрокси-5β - кислотаи 

холанро дар 40 мл метанол њал мекунанд. Сипас, њангоми омехтакунї 0,4 

г (0,005 мол) эпихлоргидрин илова мекунанд. Мањлулро њангоми 

омехтакунї дар давоми 5 соат дар њарорати 65 °C мељўшонанд. 

Дар охири реаксия, њалкунанда филтр карда мешавад ва дар 

бухоркунандаи роторї тоза карда мешавад. Боќимондаро бо эфир 

омехта карда экстрактњои эфирро бо об шуста, дар болои сулфати 

натрий хушк мекунанд, эфирро тоза мекунанд, пасмондаро аз метаноли 

обї (дар таносуби 3:1) аз нав кристалл мекунанд. 

Баромад: 1,92 г (89%). Њ.гуд., 91-92°С. 

Ёфта шуд, %: С - 72,37; H-9,88. 

Барои C27H44O5 њисоб карда шудааст, % : С - 72,29; Н - 9,81. 

Пайвастаи (XXXI) низ ба њамин тариќ ба даст оварда шудааст. 

II.10.3. Синтези эфири диэтилоксиаминопропилии 3α,7α-

диатсетокси-5βкислотаи холан (XXXI) 

Ба колбаи курашакли њаљмаш 200 мл бо хунуккунаки баргарданда 

муљањњаз 20 г (0,044 мол) эфири глитсидии 3α, 7α дигидрокси-5β- 

кислотаи холан, 53 мл спирти этил ва 40,8 мл обро љойгир мекунанд. 

Сипас 5 мл диэтиламин илова карда, омехтаро дар њаммоми обї гарм 

карда, 3 соат мељўшонанд. 
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Аз колбаи реаксионї изофаи њалкунандаро хориљ карда  

боќимондаро аз спирти этил дубора кристаллизатсия мекунанд. 

Баромад:  21,16 г (79%). Њ.гуд., 179-180°С. 

Ёфта шуд, %: С - 71,37; H-9.47. 

Барои С35Н56О7 њисоб карда шудааст, % : С - 71,42; Н - 9,52. 

II.10.4. Синтези 3α,7α-диатсетокси-5β- кислотаи холан (XXXIV) 

2 г (0,005 мол) кислотаи холедезоксихолатро ба колбаи тагњамвор 

(200 мл) љойгир карда 15-20 мл бензоли хушкро то њал шудан илова 

мекунанд. Сипас ба омехтаи реаксионї 2,5 мл ангидриди атсетат ва 2,5 

мл пиридини хушк илова карда мешавад. 

Омехта дар њарорати 25°С 72 соат (се рўз) нигоњ дошта мешавад. 

Баъд аз ин, ба омехта оби хунук илова карда мешавад. Сипас, бензол 

бухор карда мешавад ва мањсул бо гептан шуста мешавад. Мањсули 

њосилшуда - 3α,7α-диатсетокси- 5β- кислотаи холан аз омехтаи метаноли 

обї дар таносуби 3:1 ду маротиба дубора кристаллизатсия карда 

мешавад. 

Баромад: 2,2 г (90,5%). Њ.гуд., 121—122°С. 

Ёфта шуд, %: С - 68,83; H-8,88. 

Барои C29 H45O6 њисоб карда шудааст, бо % : C - 68,30; Н - 8,94. 

II.10.5. Синтези эфири метилии 3α,7α-диатсетокси-5β- кислотаи 

холан (XXXV) 

2 г (0,0049 мол) эфири метилии 3α,7α-дигидрокси- 5β- кислотаи 

холанро дар колбаи конусии 250 мл љойгир карда, дар 53 мл бензоли 

хушк ва 0,22 мл пиридин њал мекунанд. Сипас оњиста 22 мл (0,021 мол) 

ангидриди атсетат илова мекунанд. Омехтаи реактсионї дар њарорати 

30°С давоми 24 соат гузошта мешавад. Сипас омехтаи реаксиониро дар 

оби хунук њал карда, ќабати бензолро људо карда, бо об шуста, бо 
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сулфати натрий хушк мекунанд. Пас аз хориљ кардани њалкунанда, 

мањсули њосилшударо аз омехтаи метаноли обї дар таносуби 3:1 ду 

маротиба дубора кристалл мекунанд. 

Баромад:  2,3 г (92%). Њ.гуд.,  78-79°С. 

Ёфта шуд, %: С - 70,94; Н-9.30. 

Барои C27H44O5 њисоб карда шудааст:  C - 71,03; Н - 9,38. 

II.10.6. Синтези эфири изопропилии 3α,7α - диатсетокси-5β- 

кислотаи холан (XXXVII) 

4 г (0,01 мол) эфири метилии 3α,7α-дигидрокси-5β- кислотаи 

холанро дар колба љойгир намуда, дар 60 мл бензоли хушк ва 0,23 мл 

пиридин њал мекунанд. Сипас 24 мл (0,24 мол) ангидриди атсетат ќатра – 

ќатра илова карда мешавад. Омехтаи реактсионї дар харорати 30°С 

барои 24 соат нигоњ дошта мешавад. Сипас омехтаи реаксиониро бо оби 

хунук омехта карда, ќабати бензолро људо карда, бо об шуста, дар болои 

сулфати натрий хушк мекунанд. Пас аз хориљ кардани њалкунанда, 

эфири изопропилии њосилшудаи 3α,7α-диатсетокси-5β- кислотаи холан 

аз омехтаи метаноли обї дар таносуби 3:1 дубора кристаллизатсия карда 

мешавад. Баромад:  2,2 г (90%). Ёфта шуд, %: С - 71,70; H-9,64. Барои 

C31H50 O6 њисоб карда шудааст, % : C - 71,83 ; Н - 9,65. 

II.10.7. Њосилкунии гидразиди 3α,7α - дигидрокси-5β- кислотаи 

холан (XL) 

2,5 г (0,01 мол) эфири метилии 3α,7α-дигидрокси-5β- кислотаи 

холан (XX) бо миќдори барзиёди (12 мл) гидразингидрат давоми 2,5-3 

соат гарм карда мешавад. Баъд аз ин, миќдори изофаи гидразингидрат 

дар зери вакуум тоза карда шуда, боќимонда аз спирти этилї људо ва 

такроран кристаллизатсия карда шуд. 

Баромад: 2,3 г (92%). Њ.гуд., 97—98°С 
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Ёфта шуд, %: С – 67,98; H-8,69. 

Барои С24Н42О3N2 њисоб карда шудааст, бо % : С – 68,05; Н - 8,60. 

II.10.8. Синтези эфири пропан-1,2-диолии 3α,7β-дигидрокси-5β- 

кислотаи холан (L) 

Дар колбаи курашакли бо хунуккунаки баргарданда маљањњаз 3г 

(0,0072 мол) намаки натрийгии 3α,7β -дигидрокси- 5β-кислотаи холан ва 

1,6 г (0,014 мол) α- монохлоргидрини глитсеринро љойгир намуда, дар 30 

мл этанол њал мекунанд. Омехтаи реаксионї давоми 6-7 соат љўшонида 

мешавад. Пас аз ба итмом расидани реаксия таркиби колба филтр карда 

мешавад ва метаноли зиёдатї дар бухоркунаки роторї тоза карда 

мешавад. Сипас, тањшини  њосилшударо бо об шуста, дар њаво хушк 

мекунанд ва аз спирти этил такроран кристалл мекунанд. 

Дигар эфирњои пропан-1,2- диолиии кислотањои холан бо њамин 

тариќ синтез карда шуданд (41,42,43,44,45). Баромад: 3,1 г (90%). Њ.гуд., 

210-211°С. Ёфта шуд, %: С - 69,27; H-9,96. Барои C27H47O6 њисоб карда 

шудааст, % : C - 69,39 ; Н — 10.50. 
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БОБИ III. СИНТЕЗ ВА ТАЊЌИЌИ ЊОСИЛАЊОИ 3α, 7α - 

ДИГИДРОКСИ - 5β - КИСЛОТАИ ХОЛАН  

(Муњокимаи натиљањо) 

 Бояд гуфт, ки диќќати олимон ба табдилоти химиявии кислотањои 

холан ба доираи васеи фаъолияти биологї, сохти махсус, ќобилияти 

баланди реаксионї  ва дастрас будани ин силсилаи стероидњо вобаста 

аст. Химияи кислотањои холан ба реаксияњои маълуми органикї асос 

ёфтааст, ки имкон медињанд, то дар занљири пањлўии молекула 

тағйироти химиявии гурўњњои  функсионалї ба амал оварда шавад. 

Маълумоте, ки дар шарњи адабиёт оварда шудаанд, комбинатсияи 

гуногуни чунин реаксияњоро нишон медињанд, ки боиси пайдоиши 

пайвастањои дорои хосиятњои пурарзиш, масалан гипохолестерикї, 

литолитикї, зиддиилтињобї ва ғайра мегарданд,  

 Дар рисолаи мазкур њамчун обекти тањќиќот 3α, 7α - дигидрокси - 

5β - кислотаи холан гирифта шудааст. Мусаллам аст, ки кислотаи холани 

дуюма аз 3α, 7α, 12α - тригидрокси - 5β - кислотаи холан бо таъсири 

каталитикии фермент - 7α - гидроксилаза њосил мешавад, 

Наќшаи 36. 

 

CH3

CH3

CH3

OH OH

COOH

 

 

 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан бисёр вазифањои 

физиологиро иљро мекунад ва дар таркиби маводи гуногуни фармасевтї 

њамчун сурфактанти табиї истифода мешавад, ки ба њалшавї ё зиёд 

кардани љаббиши дигар пайвастањо мусоидат мекунад. 
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 Маќсади ин кор васеъ намудани номгўи њосилањои биологии 

фаъоли 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан бо роњи синтези 

пайвастањои  нав тавассути тағйир додани занљири пањлўи молекула бо 

гурўњњои  нави функсионалї мебошад. 

III.1. Њосилкунии кислотањои холан ва метилхоланњои мувофиќ дар асоси 

3α, 7α, 12α - тригидрокси - 5β - кислотаи холан 

 Барои иљрои вазифаи асосии ин кор як катор синтезњо гузаронида, 

объектњои ибтидоии баъзе кислотањои холанро аз сафрои чорво људо 

кардан лозим аст. 

 Намунањои холиси кислотањои холан ва эфирњои мувофиќи онњо 

барои табдилоти минбаъда ва тањлилњои газохроматографии дар ин кор 

гузаронидашуда истифода мешаванд. 

 Барои аз сафрои чорво њосил намудани кислотаи холан наќша 

тартиб дода шуда, дар асоси он як катор дигар гомологњои кислотањои  

холан дар мисоли 3α - гидрокси - 5β -, 3α, 12α - дигидрокси - 5β -, 3α, 7α - 

дигидрокси - 5β -, 3α, 7β – дигидрокси – 5β –, 3α, 7α – дигидрокси – 12α – 

кето - 5β -, 3α, 7α, 12α - трикето - 5β - эфирњои метилхолан синтез карда 

шуданд [138]. 

 Дар ибтидо, реаксияи метилонї дар гурўњи карбоксил мувофиќи 

методика [3] ва баъдан атсетилонидани минбаъдаи мањсулот (II) дар 3α, 

7α - гурўњњои  гидроксилї, инчунин шароити оптималии оксидшавии 

гурўњи OH - бо максади аниќ кардани ќобилияти реаксионии гурўњи 

гидроксили пайваста - (IV) дар С - 12 омўхта шуд. Бо ин маќсад мо усул 

ва шартњои гузаронидани реаксияи оксидшавї кор карда баромада 

муайян шуд, ки агар реаксия дар муњити кислотаи сирко бо илова 

кардани мањлули хромати калий (K2CrO4) ба амал ояд, гурўњи 

гидроксили њосилаи 3α, 7α - диатсетокси 12α - гидрокси - 5β - метилхолат 

то кетони мувофиќ бо баромади хуб оксид мешавад - (V).  Давомнокии 

реаксия 13 соат, баромад аз руи наќша 93 фоизро ташкил медидад. 
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 Барои ба амал баровардани реаксияи ба даст овардани кислотаи 

3α, 7α- дигидрокси -5β- холан (VI), пайвастаи (V) дар шароити реаксияи 

Кижнер -Волф барќарор карда шуд. 

Наќшаи реаксияи 37. 
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 Маълум аст, ки њангоми аз сафрои чорво ба даст овардани 

кислотаи холан дар баробари он 20 фоиз 3α, 12α - дигидрокси -5β - 

кислотаи холанро људо кардан мумкин аст. 
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 Кислотаи 3α,12α- дигидрокси -5β- холани људошуда метилонида 

шуд (VII). 

 Реаксия тавассути љўшонидани дигидрокси -5β- холан бо спиртњо 

дар иштироки осори кислотаи консентратсионии сулфат сурат гирифт 

[138]. 

 Минбаъд, рафтори гурўњи гидроксили карбони С-3 дар реаксияи 

атсилонидан омўхта шуд. 

 Реаксия бо ангидриди сирко нишон дод, ки дар њарорати 250С дар 

давоми 20 соат дар муњити бензол дар иштироки пиридин њосилшавии 3α 

- атсетокси, 12 - гидрокси, 5β - метилхолат (VIII) мушоњида мешавад. 

Гурўњи гидроксили карбон C-12 (IX) оксид карда шуд: 

Наќшаи реаксияи 38. 
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 Кислотаи литхолї бо роњи барќарор кардани 3α атсето - 12α - 

кетометилхолат (IX) мувофиќи Кижнер - Вулф ба даст оварда шуд. 

 Њамин тариќ, кислотањо ва эфирњои зерин синтез карда шуданд: 3α, 

7α, 12α - кислотаи трикетохолан - (III), 3α, 7α - диатсетокси - 12α - 

гидроксиметилхолат - (IV), 3α - атсетокси - 12α - кетометилхолат -) ва 3α - 
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кислотаи гидроксихолан - (X). Ин пайвастањо њамчун стандартњо 

њангоми тањлили газохроматографии кислотањои холан дар сафро ва 

зардоби хун, инчунин барои модификатсияи минбаъда истифода шуданд. 

 Бо усули хроматографии тањлил тозагии намунањои истихрољи 

кислотањои  сафро санљида шуда, дигар усулњои физикию химиявии 

тањлил низ истифода шуданд. 

 Њама маълумот оид ба тавсифи намунањои эталони кислотањои 

холан ва эфирњои метилии онњо дар љадвалњои 1 ва 2 оварда шудаанд. 

Барои муайян кардани тозагии инфиродии мањсулоти реаксияи ибтидої 

ва нињої усулњои хроматографияи мањинќабати аналитикї ва газу моеъ 

истифода шуданд. 

 Хроматографияи мањинќабат дар лавњањои иборат аз 3 г силикагел 

ва 6 мл оби муќаттар гузаронида шуд. Лавњањо дар њарорати 100 0C хушк 

карда шуданд. Система бутанол: кислотаи сирко: оби бидистиллят 

(10:1:1), буғи йод ошкоркунанда. 

 Тавре ки аз маълумоти љадвалњои 1 ва 2 дида мешавад, намунањои 

кислотањои холан комилан соф буданд. Маводи стандартї, ки барои 

намунањои стандартї њангоми муайян кардани миќдори кислотањои 

холан дар сафро ва зардоби хун тавассути хроматографияи гази моеъ 

истифода шуд, чунин дараљаи тозагї дошт. 

 Рафти реаксия ва фардияти пайвастањои ба даст овардашуда 

тавассути хроматографияи мањинќабат ва газї назорат карда шуд. 

Хроматографияи мањинќабат дар лавњањои Силуфол гузаронида шуд, 

элюентњо хлороформ: метанол (9:1), ошкоркунанда - буғи йод. 
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Расми 1. СИ 3α, 7α, 12α - кислотаи трикетохолан 
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Наќшаи 39. 

R''
CH3

CH3

CH3

R

COOH

R'               Љадвали 1 

БАЪЗЕ ХОСИЯТЊОИ КИСЛОТАЊОИ ХОЛАН 

№ 
р/т 

Кислотањои холан R R R Баромад, 
% 

Њ.гуд.,0С %С 
Ёфташуда, 

њисоб 

%Н 
Ёфташуда, 

њисоб 

Брутто 
формула 

XI 3α-гидрокси-5β- ОН Н Н 89 184-185 76,38 

76,48 

10,49 

10,68 

С24Н40О3 

XII 3α, 12α - дигидрокси-

5β- 

ОН Н ОН 74 177-178 73,40 

73,36 

10,11 

10,18 

С24Н40О4 

XIII 3α, 7α - дигидрокси-

5β- 

ОН ОН Н 64 140-141 73,39 

73,36 

10,12 

10,18 

С24Н40О4 

XIV 3α, 7β - дигидрокси-

5β- 

ОН ОН Н 88 203-204 73,28 

73,36 

10,12 

10,18 

С24Н40О4 

XV 3α, 7α - дигидрокси -

12α -кето-5β- 

ОН ОН О 85 169-170 70,84 

70,93 

9,28 

9,35 

С24Н40О5 

XVI 3α, 7α, 12α - 

тригидрокси -5β- 

ОН ОН ОН 87 198-199 70,59 

70,54 

9,87 

9,79 

С24Н40О5 

XVII 3α, 7α, 12α - трикето -

5β- 

О О О 98 237-238 71,69 

71,64 

8,51 

8,45 

С24Н40О5  
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Наќшаи 40. 

R''
CH3

CH3

CH3

R

COOCH3

R'               Љадвали 2 

БАЪЗЕ ХОСИЯТЊОИ ЭФИРЊОИ МЕТИЛИИ КИСЛОТАЊОИ ХОЛАН 

№ р/т Эфири метилии 
кислотањои холан 

R R R Баромад, 
% 

Њ.гуд.,0С %С 
Ёфташуда, 

њисоб 

%Н 
Ёфташуда, 

њисоб 

Брутто 
формула 

XVIII 3α-гидрокси-5β- ОН Н Н 96 129-130 76,90 

76,78 

10,69 

10,83 

С25Н42О3 

XIХ 3α, 12α - дигидрокси-

5β- 

ОН Н ОН 96 75-76 73,79 

73,95 

10,28 

10,34 

С25Н42О4 

XХ 3α, 7α - дигидрокси-

5β- 

ОН ОН Н 91 42-43 73,83 

73,95 

10,40 

10,34 

С29Н42О4 

ХXI 3α, 7β - дигидрокси-

5β- 

ОН ОН Н 92 149-150 73,88 

73,95 

10,26 

10,34 

С25Н42О4 

XХI 3α, 7α - дигидрокси -

12α -кето-5β- 

ОН ОН О 96 178-179 71,31 

71,39 

9,46 

9,59 

С25Н42О5 

XXIII 3α, 7α, 12α –тригидр-    

окси -5β- 

ОН ОН ОН 93 156-157 71,08 

71,10 

9,81 

9,94 

С25Н42О5 

XXIV 3α, 7α, 12α -трикето -

5β- 

О О О 97 241-242 72,18 

72,29 

8,51 

8,65 

С25Н36О5  
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III.2. Синтез ва тањќиќи эфири изопропилии кислотањои холан 

 Маълум аст, ки конюгатњо бо молекулањои аз љињати биологї 

фаъол дар асоси кислотањои холан тавассути ташаккули бандњои эфирї 

синтез карда мешаванд [139-141], ки ба интиќоли селективии дору ба 

узвњо ва бофтањо мусоидат мекунанд ё зањролудии молекулаи аслиро 

коњиш медињанд. 

 Гузаронидани синтезњои гуногуни модификатсионї барои табдил 

додани гурўњњои  гидроксил ва карбоксилњои кислотањои холан ба 

њосилшавии њосилањои нави дорои доираи васеи фаъолияти биологї 

мусоидат мекунад. 

 Маќсади ин зербоби кор омўзиши рафтори 3α, 7α - дигидрокси - 5β 

- кислотаи холан дар реаксияњои этерификатсия, ки дар гурўњи 

карбоксил ба амал меоянд, синтези эфирњо ва муќаррар намудани сохти 

мањсулоти њосилшуда мебошад. 

 Эфирњои навсинтезшудаи изопропилии кислотањои холан 

метавонанд њамчун намунањои истинод барои муайян кардани таркиби 

як ќатор стероидњо, аз ќабили кислотањои холан дар объектњои биологї, 

инчунин ниммањсул барои синтези маводи доругии литолитикї, 

зиддиилтињобї, зиддибактериявї ва синтези амфифилњои катионї 

истифода шаванд. Дар робита ба ин, маълумоти тањќиќотии 

гузаронидашуда барои ба даст овардани агентњои нави литолитикї, 

гипохолестеролемикї ва инчунин гепатопротекторњо дар асоси баъзе 

стероидњо, аз ќабили кислотањои холан мусоидат хоњанд кард. 

 Дар кори худ ба љустуљўи агенти изопропилонандаи самарабахши 

3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан шуруъ намуда, мо усулњои 

маълумро истифода бурдем [142, 143, 144]. Њангоми гузаронидани ин 

реаксияи этерификатсия аз спирти изопропил ва 3α - гидрокси -, 3α, 12α - 

дигидрокси -, 3α, 7α - дигидрокси -, 3α, 7β - дигидрокси -, 3α, 7α, 12α - 

тригидрокси -,α7, 12α - трикето - 5β - кислотањои холан, мо эфирњои 

изопропилї ба даст овардем - (XXV - XXXI). Реаксия бо роњи 
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љўшонидани спирт бо кислотањои дар боло зикршуда дар иштироки 

нишонањои кислотаи сулфати консентронида гузаронида шуд. Рўйхати 

пайвастањо (XXV - XXXI), њосилнокї бо фоиз, њарорати гудозиш ва 

маълумоти тањлили элементї дар љадвали 3 нишон дода шудаанд. 

Натиљаи ин љадвал нишон медињад, ки баромади эфирњои изопропилии 

кислотањои холан 88-94% аст. 

Наќшаи реаксияи 41. 

 

R''
CH3

CH3

CH3

R

COOCH3

R'

(CH3)2CHOH

H+

R''
CH3

CH3

CH3

R

COOR'''    

R'

 

XXV.  R = OH, R, R = H, R = i – C3H7 

XXVI.  R = R = OH, R = H, R = i – C3H7 

XXVII.  R = R = OH, R = H, R = i – C3H7 

XXVIII.  R = R = OH, R = H, R = i – C3H7 

XXIX.  R = R = R = OH, R = H, R = i – C3H7 

XXX.  R = R = R = O, R = H, R = i – C3H7 

XXXI.  R = R = OH, R = H, R = i – C3H7 
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Љадвали 3. 

 

БАЪЗЕ ХОСИЯТЊОИ ЭФИРЊОИ ИЗОПРОПИЛИИ КИСЛОТАЊОИ ХОЛАН 

№ р/т Эфирњои изопропилии кислотањои 
холан 

Баромад, 
% 

Њ.гуд.,0

С 
%С 

Ёфташуда, 
њисоб 

%Н 
Ёфташуда, 

њисоб 

Брутто 
формула 

XХV 3α-гидрокси-5β- 96 129-130 76,90 

76,78 

10,69 

10,83 

С25Н42О3 

XХVI 3α, 12α - дигидрокси-5β- 96 75-76 73,79 

73,95 

10,28 

10,34 

С25Н42О4 

XХVII 3α, 7α - дигидрокси-5β- 91 42-43 73,83 

73,95 

10,40 

10,34 

С29Н42О4 

ХXVIII 3α, 7β - дигидрокси-5β- 92 149-150 73,88 

73,95 

10,26 

10,34 

С25Н42О4 

XХIХ 3α, 7α, 12α - тригидрокси -5β- 96 178-179 71,31 

71,39 

9,46 

9,59 

С25Н42О5 

XXX 3α, 7α, 12α –трикето -5β- 93 156-157 71,08 

71,10 

9,81 

9,94 

С25Н42О5 

XXXI 3α - атсетокси -, 7α- гидрокси -5β- 97 241-242 72,18 

72,29 

8,51 

8,65 

С25Н36О5  
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 Тафсири спектрњои ИС-и эфирњои њосилшуда дар онњо дар соњањои 

1290-1165 см-1 пайдо шудани хатњои шадиди фурўбурдро нишон медињад, 

ки мављудияти гурўњњои  эфириро тавсиф мекунад. Дар пайвастањои  ба 

даст овардашуда дар соњањои 3160-3450 см -1 хатњоињои васеъи фурўбурд 

пайдо шуданд, ки ба лапишњои валентии деформатсионии гурўњњои 

функсионалии OH марбутанд. Сохти эфирњо (XXI - XXVI) бо 

спектроскопияи ИС тасдиќ карда шуд. Њамчун мисол, дар расми 1 

спектри ИС-и эфири изопропил 3α, 7β - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

нишон дода шудааст. Тозагии онњоро хроматографияи газу моеъ тасдиќ 

кард. Эфирњои нави изопропилии синтезшудаи 3α, 7β - дигидрокси - 5β - 

кислотањои холан дар шароити зерин хроматография карда шуданд : 

њарорати термостат 255 0С, бухоркунандањо 290 0С, детектор - 280 0С, 

суръати интиќоли газ 40 мл/даќ, суръати гидроген 30 мл/даќ. дар 

хроматони N-AW  диаметри доначањо 0,160-0,200 мм, дорои 3% SE -30. 

Дар расми 2 хроматограммаи омехтаи эфирњои изопропилии кислотањои 

холан (XXI - XXVI) нишон дода шудааст. Барои исботи сохти пайвастаи 

(XXIII) эфири изопропилии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

синтези мутаќобил истифода шудааст. Эфири изопропилии 3α - 

атсетокси - 7α - гидрокси - 5β - кислотаи холан маълум аст. Мо ин 

синтезро такрор кардем, ин пайвастаро људо кардем, ки сохти он ба 

таври боварибахш муќаррар карда шудааст. Барои њалли ин масъала мо 

пеш аз њама реаксияи атсилониданро дар гурўњи гидроксил дар холати 

С-3, (XXIII) ва баъд гидролизи минбаъдаи пайваста (XXVII) ба 

пайвастаи (X) -ро омўхтем. 
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Наќшаи реаксияи 42. 
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 Баъд аз ин, пайвастаи (X) мувофиќи наќшаи зерин ба њосилаи 

изопропилиаш табдил дода шуд: 

- реаксияи атсилонидани эфири изопропилии 3α,7α - дигидрокси - 5β - 

кислотаи холан (XXIII) ба эфири изопропилии 3α - атсетокси - 7α - 

гидрокси - 5β - кислотаи холан (XXVII) 

- гидролизи минбаъда ва сипас ба эфири мураккаб гузаштан (XXIII) 

сохти онро бори дигар ба таври боварибахш тасдиќ мекунад. 

 Њамин тариќ, реаксияњое, ки дар занљири пањлўии кислотањои 

холан ба амал оварда мешаванд, миќдори зиёди дигаргунињои 

синтетикиро дар бар мегиранд, ки њам боиси тағйирёбии гурўњи 

карбоксилии аслї, ки сабаби њосил шудани намакњо, эфирњо ва амидњои 

кислотањои холан мешавад, инчунин сабаби тағйирёбии дарозии занљири 
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пањлўї ва функсионализатсияи он бо пайваст шудани њосилањои гуногун 

мегарданд. 

 

 

Расми 2. СИ эфири изопропилии 3α - атсетокси - 7α - гидрокси - 5β - 

кислотаи холан 

 

     Расми 3. ХГМ эфири изопропилии 3α - атсетокси - 7α - гидрокси - 5β - 

кислотаи холан 
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III.3. Синтез ва табдилоти 3α, 7α - дигидрокси - 5β -кислоти холан 

 
 Номгўи маводи доруворе, ки дар асоси кислотањои холан дар 

тибби њозира истифода мешаванд, сол то сол меафзояд. Механизми 

таъсири кислотањои холан гуногун аст ва дар кадом равандњои 

мубодилаи моддањо дар организм иштирок кардани онњо даќиќ муайян 

карда нашудааст. Маълум аст, ки кислотањои холан ба равандњои 

гуногуни биохимиявї дохил мешаванд, ки вайрон ва таѓйирёбии таркиби 

онњо боиси тезу тунд шудани бисёр беморињои љигар ва меъдаю рўда 

мегардад [145,146,147].  

Тањлили маълумоти адабиёт нишон дод, ки синтези 

модификатсиониро барои ба даст овардани њосилањои гуногуни 

кислотањои холан пурзўр кардан лозим аст. Бояд ќайд кард, ки 

кислотањои холан дар молекулаашон як ќатор хосиятњои функсионалї 

доранд, ки имкон медињанд сохти онњо маќсаднок тағйир дода шаванд ва 

бо ин дар асоси онњо њосилањои нави дорои хосиятњои физиологии 

дилхоњ синтез карда шаванд. 

 Вазифаи тањќиќоти давомдор дар ин самт аз тањияи шароити 

оптималии синтези баъзе аналогњои пайвастањои  стероидњои табиї, ки 

хосиятњои гипохолестеролемикї, гиполипидемї, гепатопротекторї 

доранд, иборат аст. 

 Бинобар ин њосилкунии эфирњои нави кислотањои  холан ва 

омўхтани хосиятњои физикию химиявии онњо бо маќсади муќаррар 

намудани соњањои истифодабарии амалии онњо вазифаи таъхирнопазир 

мебошад. 

 Ба маќсади тањќиќоти амалишаванда омўзиши мунтазами рафтори 

3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан дар реаксияњои табиати 

гуногун дохил мешавад. 

 Омўзиши хосиятњои химиявии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи 

холан (XIII) муњим аст, зеро дар асоси он пайвастањои  гуногуни 
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стероидиеро, ки фаъолияти баланди биологї нишон медињанд, синтез 

кардан мумкин аст. 

 Ин пайвастањоро бо роњи барќарор намудани 3α, 7α - диатсетокси - 

12α - кето - 5β - метилхолат - (XXVIII), мувофиќи [148] синтез кардан 

мумкин аст. 

 Ваќтњои охир дар адабиёт баъзе корњо ба табъ расидаанд, ки ба 

табдилоти гуногуни кислотањои холан, инчунин синтези баъзе намакхо 

бахшида шудаанд [149].  

Мо ин реаксияро дубора ба амал оварда, намаки натрийгии 

мувофиќро (XXIX) људо кардем. Бо истифодаи намаки натрийгии 3α, 7α 

- дигидрокси - 5β - кислотаи холан бо таъсири мутаќобилаи 

эпихлоргидрин (ХХХ) ба синтези эфири глитсидии кислотаи мувофиќ 

гузаштем.  

Реаксия дар метанол дар 650-700С давоми 6 соат гузаронида шуд ва 

мањсул (XXX) бо њосили миќдорї људо карда шуд. Минбаъд кўшиш 

карда шуд, ки реаксияи атсетилонидани мањсул (XXX) гузаронида 

шавад. Атсетилонидани пайвастаи (XXX) њангоми истифодаи миќдори 

дукаратаи ангидриди атсетат дар бензол дар њарорати хона давоми 24 

соат ба амал меояд. Пиридин њамчун катализатор истифода шуд. 

Баромади эфири глитсидии ба даст овардашуда 3α, 7α - диатсето - 5β - 

кислотаи холан (XXX) 93% -ро ташкил медињад. 

 Самти минбаъдаи тањќиќоти мо ба гидролиз ва аминонидани 

пайвастаи (XXXI) бахшида шудааст. Хосиятњои химиявии њосилањои 

глитсидњои кислотањои холан нињоят нокифоя омўхта мешаванд. Дар 

баробари ин, як ќатор корњое, ки дар солњои охир анљом дода шудаанд, 

нишон медињанд, ки њосилањои кислотаи холан, хусусан атсетилї ва 

глитсидї, метавонанд дар амал татбиќ шаванд. 

 Бо маќсади љустуљўи самтњои имконпазири истифодабарии баъзе 

њосилањои бисёрфунксионалии 3α,7α - диатсето - 5β - кислотаи холан, бо 
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истифода аз пайвастаи мазкур озмоишњои пешакии фармакологї 

гузаронида шуда, фаъолияти литолитикии онњо омўхта мешавад. 

 Дар робита ба ин, имкони синтез эфири глитсеринии 3α, 7α - 

дигидрокси - 5β - кислотаи холаниро (ХХХII) аз пайвастаи (ХХХI) 

тањќиќ кардем. 

Ин ба мо имконият дод, ки реаксияи гидролизии мањсул (ХХХI) бо 

мањлули 30-% гидроксиди калий дар муњити 1,4-диоксан дар њарорати 

љўшиши њалкунанда гузаронем. Дар ин њолат, се гурўњи функсионалї дар 

як ваќт гидролиз мешаванд. Пайвастаи охирин (XXXII) дар шакли 

кристаллии сафед људо карда шуд, ки сохти он ба таври эътимодбахш 

муќаррар карда шуд. 

Наќшаи реаксияи 43. 
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Давоми наќшаи реаксияи 43. 
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  Корњоро оид ба синтез ва табдилоти 3α, 7α - дигидрокси - 5β - 

кислотаи холан идома дода, мо кўшиш кардем, ки реаксияи аминонии 

пайвастаро (XXX I) бо роњи коркарди охирин бо мањлули диэтиламин 

дар муњити 1,4-диоксан анљом дињем. Дар натиљаи он эфири 

диэтилоксиаминопропилии 3α,7α - диатсетокси - 5β - кислотаи холан 

(XXXIII) њосил шуд. Тасдиќи сохти њама њосилањои синтезшудаи 3α, 7α - 

дигидрокси - 5β - кислотаи холан тавассути тањлили элементї, спектри 

ИС ва РПМ гузаронида шуд. Натиљањои тањлили элементї, спектрњои 

ИС ва муайян кардани константањои физикї-химиявии пайвастаи 

ибтидої (ХХХIII) имкон медињанд, ки мављудияти гурўњњои  атсетил (-

OCCH3) дар соњањои 1340-1350 см-1, дар соњањои 1295-. 1250 см -1 гурўњи (-

COOСH3) тасдиќ карда шаванд. Дар соњањои 1690 - 1705 см-1  хатњои хоси 

фурўбурд пайдо шуданд, ки мављудияти гурўњи карбонил (=C=O)-ро дар 

мавќеи C12 нишон медињанд. 

 Мављудияти гурўњњои  гидроксил дар моддаи синтезшуда (XIII) 

тавассути тањлили элементї спектри ИС ва спектроскопияи РПМ муайян 

карда шуд. Дар спектри ИС-и пайвастаи (XIII) дар соњањои 3115-3450 см -
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1 хатњои шадиди фурўбурд дида мешаванд, ки мављудияти гурўњи OH-ро 

дар молекулањои омўхташуда тасдиќ мекунад (расми 4). 

 

Расми 4. СИ-эфири глитсидии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

Тафсири спектри РПМ-и эфири глитсидии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - 

кислотаи холан (XXX) ба мо имкон медињад, ки сохти онро тасдиќ 

кунем. Спектри РПМ-и пайвастаи (XXX) дублети гурўњи метилро дар 

њудудњои 0,80-0,85 њ.м. нишон медињад. Синглетњои љойнишинњо дар 

карбонњои C-18, C-19 дар молекулаи стероидњо дар соњањои 1,05 њ.м. 

пайдо мешаванд. Сигналњои хоси гурўњњои  метиленї (CH2), ки дар 

молекулаи стероид мављуданд, дар соњањои 1,12-1,30 мултиплет 

медињанд. Дар доираи 1,50-2,12 њ.м. порчаи эпоксидии мултиплет дида 

мешавад. Гурўњњои  гидроксилї дар мавќеи C-3 ва C-7 ќисми стероидњо 

сигнали васеъро дар доираи 2,12-2,50 њ.м. ташкил медињанд. Дар доираи 

2,75 њ.м. синглети гурўњњои метиленї мављудияти љойнишинњои 

алифатиро тасдиќ мекунанд (расми 5). 
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Расми 5. ПМР-эфири глитсидии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

 

 Тањлили спектрњои ИС ва РПМ-и моддањои синтезшуда (XIII ва 

XXX) тасдиќи сохти онњоро нишон медињад. 

 Дар мавриди гурўњњои  гидроксилї дар молекулањои пайвастањо 

(XIII, XX IX ва XXX) бошад, онњо дар спектрњои ИС дар соњањои ба 

лапишњои валентии гурўњњои  гидроксилї (3150-3480 см-1) тааллуќдошта 

хатњои пуршиддати фурўбурд нишон медињанд. 

Хосиятњои физикї-химиявии пайвастањои  њосилшуда дар љадвали 

4 нишон дода шудаанд. 

 Аз тањќиќоти гузаронидашуда дида мешавад, ки њангоми омўхтани 

хосиятњои химиявии 3α, 7α – дигидрокси – 5β – кислотаи холан ва баъзе 

аз аналогњои он рафтор ва реаксияњои онњоро дар гурўњњои  OH ва 

COOH ба назар гирифтем.  

Дар натиља шароитњои оптималии синтези 3α, 7α - дигидрокси - 5β 

- кислотаи холан (XIII), эфири гликсидии 3α,7α – дигидрокси – (ХХХ); 

эфири глитсидї 3α,7α - диатсетокси - (ХХХI); намаки натрийгии 3α, 7α - 

дигидрокси - (XXIX); эфири пропан-1,2-диол - (ХХХII) ва эфири 

диэтилоксиаминопропили 3α,7α - диатсетокси - 5β - кислотањои холан 

(ХХХIII)  тањия ва муќаррар карда шуданд. 
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Љадвали 4. 

Хосиятњои эфири диэтилоксиаминопропилии 3α, 7α – диатсетокси – 5β – кислотаи холани синтезшуда 

№ р/т Эфирњои изопропилии кислотањои 
холан 

Баромад, 
% 

Њ.гуд., 
оС 

Ёфташуда   /  њисобшуда Брутто 
формула 

    С Н  
XIII Кислотаи 3α, 7α – дигидрокси - 5β - 

холан   

68 140-141 73,30 

73,36 

10,12 

10,18 

С24Н40О4 

XХVIII Эфири метилии 3α, 7α – диатсетокси 

- 12α – кето - 5β - кислотаи холан 

99 178-179 68,83 

68,30 

8,88 

8,94 

С29Н45О6 

XХIX Намаки натрийгии 3α, 7α – 

дигидрокси –5β - кислотаи холан   

95 Таљзия 69,48 

69,54 

9,36 

9,48 

С24Н39О4Na 

ХXX Эфири глитсидии 3α, 7α – 

дигидрокси –5β - кислотаи холан 

89 91-92 72,37 

72,29 

9,88 

9,81 

С27Н44О5 

XХХI Эфири глитсидии 3α, 7α – 

диатсетокси – 5β - кислотаи холан 

86 169-170 69,71 

69,66 

9,29 

9,36 

С31Н50О7 

XXXII Эфири пропан-1,2-диолии -3α, 7α – 

дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

89,6 79-80 69,38 

69,49 

9,98 

9,93 

С27Н46О6 

XXXIII Эфири диэтилоксиаминопропилии 

3α, 7α – диатсетокси – 5β – кислотаи 

холан 

79 179-180 71,37 

71,42 

9,47 

9,52 

С35Н56О7  
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III.4. Боњамтаъсиркунии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

 
 Дар байни шохањои анъанавии химияи органикї, химияи 

пайвастањои  стероидњо (навъи кислотањои холан) бахши калонтарин аст. 

Ањамияти ин самти кор аз нуќтаи назари соф илмї ва амалї сол то сол 

босуръат меафзояд. 

 Вобаста ба ин аз рўи маълумоти адабиёт ваќтњои охир ба синтез ва 

тањќиќи хосиятњои физико-химиявї ва фармакологиии њосилањои 

гуногуни кислотаи холан таваљљуњи махсус дода мешавад, ки ин ба 

ањамияти бузурги амалии онњо вобаста аст [150-151]. 

 Рушди ба даст овардани маводи болозикр аз захирањои табиї ва бо 

роњи синтетикї дар ин самт ба эњтиёљоти саноати фармасевтї ба 

моддањои дорои фаъолияти хоси биологї, ки ба бисёр синфњои 

пайвастањои  стероидї хос аст, вобастгї дорад. 

 Таваљљуњ ба стероидњои навъи кислотаи холан афзуда истодааст, 

зеро њосилањои онњо, ки як ќатор гурўњњои  функсионалї доранд, имкон 

медињанд, ки сохти химиявиашон маќсаднок тағйир дода шаванд ва ба 

ин васила пайвастањои  нав бо фаъолияти биологии барљаста намоён 

синтез карда шаванд. 

3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан ба таркиби ќисми зиёди 

маводи доруворе, ки барои табобати беморињои љигар ва системаи сафро 

пешбинї шудаанд (асосан барои њал кардани сангњои сафро ва кам 

кардани холестерин дар зардоби хун ва сафро) дохил мешавад. 

Аз ин лињоз коркарди усулњои самарабахши ба даст овардани 

њосилањои нави 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан, омўхтани 

хосиятњои физикї-химиявии онњо ва муайян кардани фаъолияти биологї 

аз нуќтаи назари синтези органикї вазифаи таъхирнопазир мебошад. 

Барои ба амал овардани синтези моддањое, ки хосиятњои биологї 

доранд, дар асоси 3α, 7α - дигидрокси - 5β - якчанд реаксияњо бо 

истифода аз гурўњњои  карбоксил ва гидроксил, ки сохти онњо ќаблан ба 

таври боварибахш исбот карда шуда буд [152] анљом дода шуданд. 
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Бояд ќайд кард, ки  кислотањои холан дар мисоли 3α, 7α - 

дигидрокси - 5β - кислотаи холан бо роњи ворид кардани гурўњњои  

карбоксил, гидроксил њамчун пайвастањое интихоб шуданд, ки чун 

љузъњои моддањои фаъоли биологї, аз љумла доруњо маълуманд ва 

мавриди таваљљуњ ќарор доранд.  

Аммо дар адабиёт оид ба синтези њосилањои шабењи кислотањои 

холан асарњо каманд [153-154]. 

Пеш аз њама, мо синтези эфири метилии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - 

кислотаи холанро (XX) анљом додем, то гурўњи карбоксилро, ки барои 

тағйироти минбаъда зарур аст, муњофизат кунем. Синтез тавассути 

реаксияи спирти метил бо кислотаи ибтидої гузаронида шуд ва кислотаи 

консентратсияи сулфат њамчун катализатор истифода шуд. Њосилнокии 

эфири метилии 3α,7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 93% -ро ташкил 

медињад. Сохти пайваста (XX) тавассути спектроскопияи ИС тасдиќ 

карда шуд. 

Бо маќсади ба даст овардани моддањое, ки хосиятњои литолитї 

доранд, мо дар асоси эфири метилии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи 

холан (XX) ва 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан (XIII) тавассути 

гурўњњои  гидроксилї якчанд реаксияњоро анљом додем. 

Рафтори гурўњњои  гидроксилї дар карбонњои С-3 ва С-7 дар 

молекулаи пайвастањои  (XIII) ва (XX) дар реаксияи атсилонидан омўхта 

шуд. Реаксияи охирин бо ангидриди атсетат нишон дод, ки дар њарорати 

хона, дар давоми 23-24 соат дар муњити пиридин, эфири метилии 3α, 7α - 

диатсетокси - 5β - кислотаи холан - (XXXV) ва 3α, 7α - диатсетокси - 5β - 

кислотаи холан - (XXXIV) миќдоран њосил мешаванд. 
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Наќшаи реаксияи 44. 
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Баъдан, мо кўшиш кардем, ки синтези мутаќобилро анљом дињем, 

то сохти моддаи аввала 3α,7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан (XIII)-

ро бо маќсади тафтиш кардани тозагии стероиди ибтидоии интихобшуда 

анљом дода шавад. Барои њалли ин масъала мо реаксияи гидролизи 

эфири метилии 3α, 7α - диатсетокси - 5β - кислотаи холанро бо мањлули 

гидроксиди калийи 30% омўхтем. 

Гузаронидани реаксияи гидролизи эфири метилии 3α, 7α - 

диатсетокси - 5β - кислотаи холан (ХХХV) ва њосил шудани мањсул (XIII) 

сохти (ХХХV)-ро бори дигар ба таври боварибахш тасдиќ мекунад. 

Омўзиши хосиятњои химиявии моддаи (ХХХIV) таваљљуњи хоса 

дошт. Шароити реаксия барои ба даст овардани хлорангидриди 

кислотаи 3α,7α - диатсетокси - 5β - кислотаи холан (ХХХVI) коркард 

карда шуд. 

Муайян карда шуд, ки шарти ќобили ќабули таъсири мутаќобилаи 

моддаи (ХХХIV) бо хлориди тионил њарорати реаксия 75-80 0С, ваќт 7-8 

соат, таносуби реагентњо 1:2, муњит бензоли хушк мебошад. 

Омўзиши реаксияи љойивазкунии нуклеофилї дар хлорангидриди 

3α, 7α - диатсетокси - 5β - кислотаи холан аз нуќтаи назари зиёд кардани 

номгўи њосилањои нави кислотањои холан, инчунин гирифтани 

маълумоти бештар дар бораи рафтори ин моддањо дар реаксияи 

ивазкунии нуклеофилї анљом дода шуд. 

Гузаронидани чунин реаксияњо диќќати моро ба он чалб намуд, ки 

пайвастањои  дар таркибашон атомњои хлори фаъол дошта ба 

реаксияњои љойивазкунии нуклеофилї дохил шуда метавонанд ва ин 

барои синтези пайвастањои  нав, аз љумла онњое, ки фаъолияти тахминии 

биологї доранд, имкониятњои васеъ мекушояд.  

Њамин тариќ, њангоми гарм кардани хлорангидриди кислотаи 3α, 

7α - диатсетокси - 5β - кислотаи холан (ХХХVI) бо спирти изопропил, 

эфири изопропилии кислотаи мувофиќ (XXXVII) бо баромади 89% ба 

даст омад. Тањќиќоти спектрї далели гузариши реаксияро тасдиќ 
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мекунад, ки онро бо пайдошавии хатњои шадиди фурўбурд дар соњањои 

1290-1160 см-1 шарњ медињад. Ин мављудияти гурўњњои  эфириро дар 

молекулаи омўхташуда тавсиф мекунад. 

Барои ба даст овардани пайвастањои  дорои фаъолияти 

потенсиалии биологї, амидонидани хлорангидриди 3α, 7α - диатсетокси 

- 5β - кислотаи холан (XXXVI), ки њангоми коркард бо аммиаки 

консентронида дар бензол ба осонї њосил мешавад (XXXVIII) ањамияти 

зиёд дорад. 

Њангоми таъсири амиди 3α, 7α - диатсетокси - 5β - кислотаи холан 

бо формалдегид дар муњити бензоли хушк дар зарфи пўшида N-

гидроксиметиламиди сохти мувофиќ (ХХХIХ) ба даст меояд. 

Дигар аминњои ибтидої низ бо хлорангидриди 3α, 7α - диатсетокси 

- 5β - кислотаи холан (XXXVI) таъсир карда, амидњои мувофиќро њосил 

мекунанд. 

Тозагии пайвастањо (XIII, XX, XXXIV, XXXV, XXXVI, XXXVII, 

XXXVIII ва XXXIX) тавассути хроматографияи мањинќабат дар 

лавњањои Силуфол назорат карда шуд. Элюентњо : хлороформ-метанол 

(8:3), атсетон-метанол (6:2), ошкоркунанда - буғи йод. Рўйхати 

пайвастањо (XXXIV - XXXIX), баромад бо %, њарорати гудозиш ва 

маълумоти тањлили элементњо дар љадвали 5 оварда шудаанд. 

Сохти пайвастањои  ба даст овардашуда бо тањлили спектрї ва 

элементарї, инчунин бо усули химиявии синтези мутаќобил тасдиќ карда 

шуд. Аз љумла, хатњои хоси фурўбурди гурўњи С = О дар 1670 - 1725 см -1 

дар пайвастањои  (XXXVIII) ва (XXXIX), гурўњњои  OH - дар 3160 - 3430 

см -1 дар пайвастањои  (XIII) ва (XX) ошкор карда шуданд. 

Тањлили спектрњои ИС, маълумоти тањлили элементарии 

њосилањои атсетилї нишон медињанд, ки њангоми реаксияи 

атсетилонидан (XIII ва XX) дигар мањсулот њосил намешавад. Дар 

спектрњои ИС-и њосилањои атсетилии синтезшудаи стероидњои мувофиќ 

(XXXIV - XXXV) хатњои фурўбурди хоси лапиши валентии гурўњњои  
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атсетил дар 1345 - 1350 см-1 ва хатњои шадиди фурўбурди гурўњњои  - 

COOR дар соњањои 1285 ва 1255 см-1 мављуданд. Инчунин ба таври 

назаррас нопадид шудани хати фурўбурди лапиши валентии гурўњњои  

гидроксилї дар 3150 - 3450 см -1 мушоњида мешавад (Расми 6). 

 

 

 

Расми 6. СИ -N -оксиамиди -3α, 7α - диатсето - 5β - кислотаи холан 

 

Њамин тариќ, ин тањќиќот рафтори 3α, 7α – дигидрокси – 5β – 

кислотаи холан ва баъзе њосилањои онро дар реаксияњои табиати 

гуногундошта баррасї мекунад. 

Реаксияњое, ки дар гурўњњои  карбоксил ва гидроксилњои 3α,7α - 

дигидрокси - 5β - кислотаи холан ва 3α, 7α - диатсетокси - 5β - кислотаи 

холан ба амал меоянд ва барои синтез кардани пайвастањои  нави аз 

љињати биологї фаъол асос гаштанд, њамаљониба баррасї карда шуданд. 
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Љадвали 5. 

Хосиятњои баъзе њосилањои 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислоти холан 

№ p/т Номи пайвастањо Баромад, 
% 

Њ.гуд., 
оС 

Ёфташуда   /  
њисобшуда 

Брутто 
формула 

    С Н  
XXXIV 3α, 7α - диатсето - 5β - кислотаи 

холан 

87 

  

121-

122 

70,48 

70,56 

9,22 

9,30 

С28Н44О6 

XXXV Эфири метилии 3α, 7α - диатсето - 

5β - кислотаи холан 

92 78-79 70,89 

71,03 

9,30 

9,38 

С29Н46О6 

XXXVI Хлорангидриди 3α, 7α - диатсето -

5β - кислотаи холан 

 89 93-94  

  

67,98 

67,92 

8,68 

8,75 

С28Н43О5Cl 

XXXVII Эфири изопропилии 3α,7α - 

диатсето -5β - кислотаи холан 

 88  97-98 71,70 

71,83 

9,60 

9,65 

С31Н50О6 

XXXVIII Амиди 3α, 7α - диатсето - 5β - 

кислотаи холан 

 84  103-

104 

70,77 

70,85 

9,28 

9,34 

С28Н44О5N 

XXXIX N - оксиамиди -3α, 7α - диатсето - 

5β - кислотаи холан 

 83.6  111-

112 

70,79 

70,84 

9,57 

9,64 

С29Н47О6N 
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III.5.  Табдилоти 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

 Айни замон дар тамоми соњањои асосии химияи органикї љустуљўи 

доруњои наве, ки барои муолиљаи беморони гирифтори патологияњои 

гуногуни гепатобилиарї пешбинї шудаанд, амалї карда мешавад, аммо 

барои амалї намудани синтези пайвастањои  мураккаби табиї бо истифода 

аз баъзе стероидњо ба монанди кислотањои холан мањорати калон талаб 

карда мешавад. 

Таваљљуњ ба ин синфи пайвастањо пеш аз њама ба имкони истифодаи 

онњо њамчун амфифилњои катионї, гипохолестеролемикї, гиполипидемї, 

литолитикї, зидди илтињобї, зиддивирусї, инчунин агентњои 

гепатротекторї вобаста аст [155]. 

Солњои охир оид ба табдилоти химиявї ва функсияњои биологии 

кислотањои холан дар адабиёт як ќатор интишорот ба назар мерасанд. Бо 

вуљуди ин, маълумот дар бораи табдилоти химиявии кислотањои холан то 

њол љамъбаст карда нашудааст [156]. 

Реаксияњои занљири пањлўии кислотањои холан хеле мухтасар 

баррасї карда мешаванд. Асосан реаксияњое оварда шудаанд, ки ба 

ташаккули пайвастањои  массаи молекулавии хурддошта сабабгор 

мешаванд.  

Дар ин бобат синтези њосилањои нави кислотањои холан, махсусан 3α, 

7β - дигидрокси - ва 3α, 7α - дигидрокси 5β - кислотањои холан вазифаи 

муњим ва таъхирнопазири химияи тиббї мебошанд, зеро онњо аллакай як 

ќисми доираи васеи доруњое мебошанд, ки барои табобати беморињои 

љигар ва роњњои талхагузар пешбинї шудаанд (асосан хосиятњои 

литолитикї, гипохолестеролемикї ва гиполипидї доранд). 

Передмети ин кор тағйиротњои химиявии 3α,7α - дигидрокси - 5β - 

кислотаи холан - яке аз кислотањои асосии талхаи одам ва ширхўрон ба 

њисоб меравад. 

Вазифаи асосии тањќиќоти мазкур синтези њосилањои нави 3α, 7α - 

дигидрокси -5β - кислотаи холан бо гурўњњои  гуногуни функсионалї бо 
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роњи гузаронидани реаксияњои гуногун дар ќисмњои гидроксил ва 

карбоксилии молекула мебошад. 

Маълум аст, ки барои ба даст овардани доруњое, ки сангњои 

холестериниро дар сафро ва роњњои он њал мекунанд, муаллифон дар асоси 

эфирњои кислотаи холан бо истифода аз гурўњњои  карбоксил ва гидроксил 

баъзе реаксияњо гузаронидаанд. 

Рафтори гурўњњои  гидроксилии карбони С-3 и С-7 дар молекулаи 

эфири метилии 3α,7α,12α – тригидрокси-5β- кислотаи холан дар реаксияњои 

атсилонидан омўхта шуд. Минбаъд, реаксияњои оксидшавї, ки дар гурўњи 

гидроксил ба амал меоянд, омўхта шуда, сипас тањќиќот ба муайян 

кардани ќобилияти реаксионии ќисми гидроксилии стероид равона карда 

шуданд. Дар натиља эфири метилии 3α, 7α, – диатсетокси – 12α – кето – 5β – 

кислотаи холан бо баромади хуб ба даст оварда шуд. (ХХVIII) . 

Вобаста ба ин дар марњалаи якум синтези 3α, 7α - дигидрокси -5β - 

кислотаи холаниро (XIII) ба амал оварда шуд. 

Барои синтез кардани пайвастаи ибтидої (XIII) ба мо муяссар шуд, 

ки реаксияи њамзамон гидролиз ва барќароркунии мањсулро (XX VIII) аз 

рўи усули Кижнер -Волф гузаронем. 

Дар натиљаи реаксияи этерификатсия аз спирти метил эфири метилии 

3α, 7α – дигидрокси – 5β – кислотаи холан (XX) синтез карда шуд. Реаксия 

бо роњи љўшонидани метанол бо кислотаи холан дар иштироки осори 

кислотањои минералї анљом дода шуд. 
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Тањќиќоти минбаъда ба омўзиши рафтори гурўњњои  гидроксили 

атомњои карбон С-3 ва С-7 дар молекулањои 3α, 7α - дигидрокси - 5β - 

кислотаи холан (XIII) ва эфири мувофиќи он (XX) дар реаксияњои 

атсилонидан равона шуд. Реаксияњои онњо бо миќдори дукаратаи 

ангидриди сирко нишон доданд, ки дар њарорати 25 0С дар давоми 23-24 

соат дар бензол дар иштироки пиридин 3α, 7α - диатсетокси - 5β - кислотаи 

холан (XXXV) (ХХХVI) новобаста аз сохти эфири истифодашаванда ва 

худи кислота бо баромади ќариб миќдорї мушоњида мешавад.  

Пас аз ин, мо кўшиш кардем, ки синтези мутаќобилро бо маќсади 

муќаррар кардани сохти аслии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

(XIII) ва эфири метилии 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан (XX) 

анљом дињем. Барои иљрои ин реаксияи гидролиз бо мањлули 30% 

гидроксиди калий ва туршонидани минбаъдаи диатсетокси кислотаи холан 

ва реаксияњои бевоситаи атсилонидани 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи 

холан бо истифода аз миќдори дукаратаи агенти атсилонанда ва пиридин 

омўхта шуд. Пайвастањое, ки бо роњњои гуногун ба даст оварда шудаанд, аз 

љињати хосият, тавсифоти спектралии ИС, инчунин њарорати гудозиши 

намунаи онхо комилан якхелаанд. 

Тафсири спектрњои ИС ва маълумоти тањлили элементарии 

њосилањои атсилї (XXXIV - XXXV) нишон медињад, ки њангоми реаксияи 

атсилонидан мањсулоти дигар ба вуљуд намеояд.  

Дар спектрњои ИС њосилањои атсилии стероидњо (ХХХIV - XXXV) 

хатњои хоси фурўбурди лапиши валентии гурўњњои  атсетил дар 1345 - 1350 

см-1 ва хатњои шадиди фурўбурди - COOСH3  -и пайвастаи (ХХХV) дар 

соњањои 1290 см -1 мављуд аст. Инчунин аз байн рафтани хати фурўбурди 

лапиши валентии гурўњњои  гидроксилї дар 1345 - 1350 см -1 низ ба назар 

мерасад. 
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Дар байни усулњои синтези њосилањои кислотаи холан усулњое 

махсусан љолибанд, ки имкон медињанд то њосилањои ин системаи стероидї 

дар як зина бо баромади хуб аз пайвастањои  ибтидоии мављуда ба даст 

оварда шаванд. 

Омўзиши реаксияи ба даст овардани хлорангидриди кислотаи 3α, 7α - 

диатсетокси - 5β - кислотаи холан - (ХХХVI) таваљљуњи махсусро ба худ 

љалб кард. Њаминро ба назар гирифта, ба љустуљўи агенти пурсамари 

хлоронандаи мањсул- (VI) шуруъ намудем. Пеш аз њама хлориди тионил 

мавриди истифода ќарор гирифт. 

Таљрибањо нишон доданд, ки миќдори дукарата њисобшудаи хлориди 

тионил дар бензоли хушк дар њарорати 75 - 80 0С дар давоми 5-6 соат 3α, 7α 

- диатсетокси - 5β - кислотаи холан ба хлорангидриди кислотаи сохти 

мувофиќ - (ХХХVI) бо баромади хуб (80-85%) табдил меёбад. 

Ин реаксия инчунин таваљљуњи моро бо он љалб кард, ки мањсулоте, 

ки аз он њосил мешавад, дорои атоми хлори фаъол буда, метавонад ба 

реаксияњои љойивазкунии нуклеофилї дохил шавад, ки барои синтези 

пайвастањои  нав, аз љумла онњое, ки эњтимол дорад, фаъолияти биологї 

дошта бошанд, имкони васеъ фароњам меорад. 

Сохти пайвастаи (XXXIV), яъне. 3α,7α - диатсетокси - 5β - кислотаи 

холан бо роњи синтези мутаќобил бо роњи гидролизи хлорангидриди 

кислотаи мувофиќ (ХХХIV) бо об ба кислота тасдиќ карда шуд. 

Бо маќсади пайдо кардани моддањои нави аз љињати биологї фаъол 

дар як ќатор њосилањои функсионалии кислотањои холан, оид ба тањияи 

усули синтези препаративї дар асоси эфири метилии 3α, 7α - дигидрокси - 

5β - кислотаи холан тањќиќот гузаронида шуд. Рафтори эфири метилии 

3α,7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан дар реаксияи гидразидонидан - 

(XX) баррасї карда шуд. 
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 Љустуљўи шароити оптималии реаксияи гидразидонидан нишон дод, 

ки эфири ибтидоии дар боло баррасишуда дар муњити спирти метил дар 

њарорати љўшиши њалкунанда бо истифода аз гидразингидрат њамчун 

агенти гидразидкунанда (XL) гидразидатсия мешавад. 

 Дар ИС - спектри њосилаи гидразидї - (XL) хатњои хоси фурўбурди 

лапиши валентии гурўњњои  гидроксилї дар 3450 - 3460 см -1 ва NH 2 - дар 

соњањои 3380 см -1 мављуданд . 

            Дар адабиёте, ки ба табдилоти химиявии кислотањои  холан 

бахшида шудааст, миќдори мањдуди мисолњои синтези њосилањои 

гетеросиклии сулфурдоштаи онњоро ёфтан мумкин аст. 

 Тањќиќоте, ки ба омўхтани хосиятњои кислотањои холан ва хосилањои 

онњо, аз љумла боќимондањои баъзе пайвастањои  гетеротсиклии сулфур 

доранд, низ ояндаи хуб доранд. 

 Ин бо он шарњ дода мешавад, ки молекулањои шабење, ки дар 

таркибашон порчањои дорои фаъолияти баланди биологї доранд, 

метавонанд таъсири бештаре нишон дињанд ё фаъолияти биологии ќаблан 

номаълумро нишон дињанд. 

 Минбаъд, мо реаксияи дигареро анљом додем, ки дар он кўшиши иваз 

кардани як атоми гидроген дар гурўњи гидразиди пайвастањо анљом дода 

шуд - (XL). 

 Барои ин гидразиди 3α,7α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан дар 

этаноли холис бо дисулфиди карбон ва гидроксиди калий ба реаксия дохил 

карда шуд. Дар натиља намаки калийгии 3α,7α – дигидрокси – 5β – 

кислотаи холанодитиокарбазин (XLI) ба даст омад. 

 Рафтори пайвастаи бадастомада - (VIII) дар реаксияњои 

сиклизатсияро аз нуќтаи назари инкишофи минбаъдаи њосилањои нави 

кислотањои холан баррасї мекунем. 
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 Вобаста ба ин, реаксияи таъсири мутаќобилаи намаки калийгии 3α,7α 

- дигидрокси - 5β - кислотаи холанодитиокарбазин (XLI) бо кислотаи 

контсентронидаи сулфат дар њарорати хона омўхта шуд. 

 Дар натиља 5 – меркапто – 3α, 7α – дигидрокси – 5β – холан – 1,3,4 – 

тиадиазол – (XLII) ба даст омад. 

 Сохти пайвастањои  синтезшуда (XIII, XX, XXVIII, XXXIV, XXXV, 

XXXVI, XL, XLI, XLII) тавассути ИС, спектроскопияи РМП, тањлили 

элементї ва дар баъзе мавридњо усулњои химиявии синтези мутаќобил 

истифода шуданд. 

 Њамин тариќ, бори аввал кўшиш карда шуд, ки рафтори 3α,7α - 

дигидрокси-5β-кислотаи холан дар реаксияњои этерификтсия, атсилонидан, 

гидролиз, гидразидизатсия ва сиклизатсия њамаљониба омўхта шавад ва 

муайян гардид, ки чунин реаксияњо комилан имконпазиранд ва бо 

истифода аз онњо њосилањои сершумори 3α, 7α - дигидрокси - 5β - кислотаи 

холанро ба даст овардан мумкин аст. 

  

III.6. Синтез ва баъзе табдилот дар асоси намаки натрийгии  

3а,7β- дигидрокси -5β- кислотаи холан 

 
 Бояд гуфт, ки бинобар тамоюли худагрегатсия ва ташаккули сохтњои 

митселлярї кислотањои холан ва намакњои онњо бо металлњои ишќорї 

њамчун реагентњои ёрирасон дар синтези наноматериалњои сохтњои 

гуногун ва омўзиши хосиятњои онњо истифода мешаванд [157]. Намакњои 

натрийгии кислотањои холан барои баромади наноструктурањо бо дохил 

кардани молекулањои аз љињати биологї фаъол барои интиќоли маќсаднок 

ба узвњо ва бофтањо ё баланд бардоштани хосияти биологии онњо истифода 

мешаванд. 
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 Солњои охир кислотањои холан таваљљуњи олимони соњањои гуногуни 

илми химия: химияи тиббї, химияи фармасевтї, маводшиносї ва ѓайраро 

љалб карда истодаанд. 

 Аз сабаби доираи васеи фаъолияти биологии аслї, хосиятњои 

беназири физикї-химиявї, хосиятњои сохтї ва дастрасии баланд доштан, 

кислотањои холан маводи ибтидоии ояндадор барои табдилоти химиявї 

мебошанд. 

 Илова бар ин, дар асоси кислотаи холан агентњои литолитї синтез 

карда шудаанд, ки дар амалияи тиббї васеъ истифода мешаванд. 

 Бояд ќайд кард, ки намакњои натрийгии кислотањои холан дар амал 

њамчун сурфактанти биологї дар байни доруњои фармасевтї васеъ 

истифода мешаванд. 

 Њар сол дар њамаи корхонањои гўшт њазорњо тонна сафрои чорво 

партофта мешавад, ки барои ба даст овардани 3α,7α,12α - тригидрокси - 5β 

- кислотаи холан ва дигар кислотањо манбаъ шуда метавонад. 

 Ќаблан, оид ба коркарди технологияи нисбатан ќулайтар аз сафрои 

чорвои калони шохдор ба даст овардани 3α,7α,12α - тригидрокси - 5β - 

кислотаи холан тањќиќот гузаронида будем. Далелњо мављуданд, ки 

кислотањои холан ва аналогњои онњо метавонанд дар баъзе њолатњо њамчун 

агентњои табобатї хизмат кунанд [158]. 

 Тањќиќоти мо ба коркарди усули ба даст овардани намакњои 

натрийгии кислотањои холан ва омўхтани хосиятњои флотатсионї ва 

холелитї, инчунин хосиятњои гепатопротектории онњо равона карда 

шудааст. Барои њалли масъала, мо бо истифода аз гурўњи карбоксил баъзе 

реаксияњои кислотањои холанро анљом додем. Реаксияњои нейтрализатсияи 

гомологњои гуногуни кислотањои холан омўхта шуданд, ки дар натиљаи он 

намакњои натрийгии кислотањои мувофиќ ба даст оварда шуданд. 

Намакњои натрийгии кислотањои холан тавассути реаксия бо гидроксиди 
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натрий дар 1,4-диоксан дар њарорати хона бо баромади назаррас синтез 

карда шуданд. Таносуби реактивњо 1:1 ташкил дод. 

Наќшаи реаксияи 46. 

R''
CH3

CH3

CH3

R

COOH

R'

R''
CH3

CH3

CH3

R

COONa 

R'

NaOH

1,4-диок сан

 

дар ин љо: R = OH, R = R = H (XLIII);  R = R = ОH, R = H (XLIV);   

       R = R = ОH, R = H (XLV);  R = R = R = OH (XLVI);   

       R = R = ОH, R = O (XLVII);  R = R = R = O (XLVIII);   

       R = R = ОH, R = H (XLIX). 

 Њама намакњои синтезшудаи кислотањои холан дар об 

њалшавандаанд, мањлулњои обии онњо хосиятњои кафккунии ќавї доранд 

ва онњоро њамчун реагентњои флотатсия пешнињод кардан мумкин аст. 

 Чї гунае, ки ќайд карда шуд, кислотањои холани табиї барои 

табобати бемории санги талха метавонанд маводи муассир бошанд. Як 

ќисми тањќиќоти пешнињодшуда ба дарёфти роњњои истифодаи кислотањои 

табиии холан, инчунин муайян кардани робитаи байни сохти ин 

пайвастањо ва фаъолияти биологии онњо нигаронида шудааст. 

 Вобаста ба ин, дар асоси намаки натрийгии 3а,7β- дигидрокси -5β- 

кислотаи холан (XLIII) дар натиљаи таъсири мутаќобила бо 

монохлорглитсерин аз рўи наќшаи зерин эфири пропан-1,2- диолии 

кислотаи мувофиќ (L) синтез карда шуд: 
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Наќшаи реаксияи 47. 
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 Таљрибањо вобаста ба муайян намудани шароити нисбатан оптималии 

синтези мазкур нишон доданд, ки реаксияро дар њарорати 65-70 оС 

гузарондан лозим аст. 

 Давомнокии реаксия 6-8 соат аст. Чунин шароит баромади хуби 90% 

эфири пропан - 1,2 - диолии 3а,7β - дигидрокси - 5β - кислотаи холан (L) 

дода, мањсули тозагиаш баланд њосил мешавад. 

 Минбаъд кўшиш карда шуд, ки синтези мутаќобил ба амал оварда 

шавад, то сохти эфири пропан - 1,2 - диолии 3а,7β - дигидрокси - 5β - 

кислотаи холан (L) муайян карда шавад. Барои њалли ин масъала синтези 

эфири моноглитсидии 3а,7β – дигидрокси - 5β – кислотаи холан (LI) анљом 

дода шуд. 

 Барои ин, пайвастаи (XLIII) дар этаноли холис бо иловаи 30 мл 

метаноли холис бо эпихлоргидрин ба реаксия дохил карда шуд. Эфири 

глитсидии 3а,7β- дигидрокси -5β- кислотаи холан (LI), ки аз омехтаи 

реаксионї бо баромади 86% људо карда шудааст, аз имконпазир будани 

чунин реаксия шањодат медињад. Сипас пайвастаи (LI) ба гидролиз дучор 

карда шуд. 

 Эфири пропан - 1,2 - диолии 3а, 7β - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

(LI), ки бо роњњои гуногун ба даст оварда шудааст, аз љињати хосият 

комилан якхела мебошад (тавсифоти спектралии ИС, њарорати гудозиши 

омехта). 

 Илова бар ин реаксияи дигар гузаронида шуд, ки дар он рафтори 

эфири глитсидии 3a, 7β - дигидрокси - 5β - кислотаи холан (LI) дар 

реаксияе, ки тавассути ќисми глитсидии молекула  дар њосилањои 

оксиаминокислотагии пайвастаи мазкур мегузарад, омўхта шуд. 

 Барои ин реаксия эфири глитсидї (LI) бо эфири метилии γ-

аминокислотаи равѓаниро анљом додем. Реаксияи охирин бо эфири 

метилии γ-аминокислотаи равѓанї нишон дод, ки дар њарорати 40-45 0С дар 
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давоми 4-5 соат дар 1,4-диоксани беоб њосилшавии эфири 

метоксиоксиамино-пропилї ба сохти (LI) мувофиќ ба мушоњида мерасад. 

 Дар ИС-спектрњои (LII) хатњои фурўбурд дар соњањои 1290-1175  

см-1 пайдо шуданд, ки мављудияти гурўњи эфири мураккабро дар мањсули 

њосилшуда нишон медињанд. Дар ин спектр инчунин дар соњањои 3260 см -1 

хатњои васеъи фурўбурд пайдо шуданд, ки ба лапишњои валентї ва 

деформатсионї мансубанд. Илова бар ин, хати фурўбурди гурўњи NH дар 

соњањои 3380 см -1 пайдо шуд. 

 Сохти пайвастањо (XLIII, L, LI, LII) тавассути спектроскопияи ИС ва 

РПМ, тањлили элементї ва синтези мутаќобили химиявї тасдиќ карда шуд. 

Хати фурўбурд, ки гурўњи эпоксиро                тавсиф 

мекунад, дар соњањои 2900 см -1 мушоњида мешавад ва мављудияти 

хатњои фурўбурд дар њудудњои  3150-3450 см -1 ба лапишњои валентии 

гурўњњои  гидроксилї марбутанд. 

 Дар спектрњои РПМ пайвастањои  (L) (CDCL3) сигналњои гурўњњои  

метилї, ки дар мавќеъњои С-18 ва С-19 љойгиранд, дар шакли синглњо дар 

њудудњои 0,60 ва 0,82 њ.м. мушоњида мешаванд. Сигналњои метил дар 

мавќеи C-24 дар соњањои 1,21 њ.м. дар шакли дублет пайдо шудаанд. 

Мултиплет дар соњањои 1,30-2,43 њ.м.  ба протонњои њалќаи эпоксидї ва 

мултиплет дар соњањои 3,2-4,2 њ.м.  ба протонњо дар мавќеъњои C-24, C-25, 

C-26-и сикли стероид мувофиќат мекунад. Илова бар ин, дар спектрњои 

(IX) сигналњо дар шакли синглети мўътадил дар соњањои 3,90 њ.м. 

мушоњида мешаванд, ки ба гурўњњои  гидроксилї дар мавќеъњои C-3 ва C-7 

порањои сиклопентанофенантрен дахл доранд. 

 Дар спектрњои РПМ-и пайвастаи (VIII) синглетњои эквивалентї дар 

соњањои 0,68 - 0,70 њ.м. ва 0,9 - 1,00 њ.м.  дар шакли синглети эквивалентї ба 

протонњои 3H ва 6H мувофиќ аст, ки онњоро ба 21, 18, 19 гурўњи метиленї 

ворид кардем (Расми 7). 

- CH2 - O - CH2 CH CH2

O
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       Расми 7. ПМР-пайвастаи (VIII). 

 

 Сигналњо дар шакли мултиплет дар соњањои 1,0-2,0 њ.м. ба протонњои 

сиклии метилен дахл доранд. Протонњои метилении сиклии C-20-23 дар 

соњањои 2,15 - 2,50 њ.м. њамчун мултиплет мушоњида мешаванд. Њамин 

тариќ, тафсири спектрњои баррасишудаи пайвастањо (L - LI) имкон 

медињад, ки сохти онњо тасдиќ карда шавад. 

 

 

Расми 8. РПМ - спектри эфири пропан - 1,2 - ии 3а, 7β - дигидрокси - 

5β - кислотаи холан 
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Расми 9. РПМ - спектри 3а, 7β - дигидрокси - 5β - кислотаи холан 

          

Дар љадвали 6 хосиятњои физикї-химиявї, натиљаи тањлили элементї ва 

баромади пайвастањои  бадастомада (XLII - L) оварда шудаанд. 

 Имконияти истифодаи пайвастањои  дар ин кор омўхташуда дар 

равандњои коркарди маъдан дар мисоли намакњои натрийгии 3а,12α - 

дигидрокси - ва 3α, 7α, 12α - тригидрокси - 5β - кислотаи холан њамчун 

реагенти флотатсия барои маъданњои флюорит омўхта шудааст. 

 Дар натиљаи тањќиќот маълум гардид, ки истифодаи намаки 

натрийгии 3α, 12α - дигидрокси - 5β - кислотаи холан дар флотатсияи 

маъданњои сурб аз кони Адрасмон имкон медињад, ки таркиби сурб дар 

консентрат то 95,2 зиёд карда шавад. 

 Барои зиёд кардани истихрољи флюорит њангоми кам кардани 

истеъмоли олеати натрии гаронбањо бо роњи баланд бардоштани 

селективнокии раванд намаки натрийгии 3а, 7а, 12α - тригидрокси - 5β - 

кислотаи холан омўхта шуд.  

Ќаблан омехтаи маъдан ва об бо модификатор дар муњити сода 

коркард шуда, баъд бо олеати натрий кондитсионеронида шуда, мањсулоти 

пурќимат људо карда мешавад. Ба кондитсионер коллектори иловагї ворид 

карда мешавад - намаки натрийгии 3a,7a,12α - тригидрокси - 5β - кислотаи 

холан дар таносуби олеати натрий аз 1:1 то 1:2:3. Реагенти намаки 

натрийгии 3а, 7а, 12α- тригидрокси -5β- кислотаи холан имкон медињад, ки 
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истихрољи флюорит 0,41% зиёд ва истеъмоли олеати натрий 50% кам карда 

шавад. 

 Тағйир додани занљири пањлўии кислотањои холан табдилоти зиёди 

синтетикиро дар бар мегирад, ки пеш аз њама бо тайёр кардани аналогњо 

дар гурўњи карбоксил (намакњо, эфирњо ва амидњо), инчунин ворид 

кардани гурўњњои  гуногуни функсионалї алоќаманданд. 

 

Љадвали 6. 

Хосиятњои физикї-химиявї, натиљаи тањлили элементї ва баромади 

пайвастањо 

№ p/т Номи 
пайвастањо 

Баромад, 
% 

Њ.љўш.,0С  Ёфташуда 
Њисоб, % 

Брутто 
Формула  

С Н  

XLIII Намаки 

натрийгии 3α - 

гидрокси - 5β - 

кислотаи 

холан 

94 Таљзия 79.18 

72.33 

9.71 

9.86 

С24Н39О3Nа 

XLIV Намаки 

натрийгии 3α, 

7α - 

дигидрокси - 

5β - кислотаи 

холан 

96 Таљзия 69.40 

69.54 

9.35 

9.48 

С24Н39О4Nа 

XLV Намаки 

натрийгии 3α, 

12α - 

дигидрокси -5β 

- кислотаи 

холан 

94 Таљзия 69.40 

69.54 

9.35 

9.48 

С24Н39О5Nа 

XLVI Намаки 

натрийгии 3α, 

7α, 12α - 

тригидрокси -

5β - кислотаи 

94 Таљзия 66,81 

66,95 

8.99 

9.13 

С24Н39О5Nа 
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холан 

XLVII Намаки 

натрийгии - 3α, 

7α - дигидрокси 

-12 кето - 

кислотаи холан 

95 Таљзия 67.13 

67,27 

8.55 

8.70 

С24Н37О5Nа 

XLVIII Намаки 

натрий 3α, 7α, 

12α - трикето - 

5β - кислотаи 

холан 

95 Таљзия 67,74 

67,90 

7.69 

7.84 

С24Н33О5Nа 

XLIX Намаки 

натрийгии 3α, 

7β - 

дигидрокси - 

5β - кислотаи 

холан 

93 222-224 70.02 

69,70 

9.10 

9.22 

С24Н39О4Nа 

L Эфири 

глитсидии 3α, 

7β - 

дигидрокси -5β 

- кислотаи 

холан 

83 98-99 72,94 

72.29 

9.60 

9.81 

С27Н44О5 

LI Пропан - 1,2 - 

диол эфир 3α, 

7β - 

дигидрокси -5β 

- кислотаи 

холан 

90 210-211 69,27 

69.47 

9.46 

9.95 

С27Н46О6 

 

 Аз њамаи пайвастањое, ки синтез карда шуданд, дар мисоли эфири 

пропан - 1,2 - диолии 3а, 7β - дигидрокси - 5β - кислотаи холан хосиятњои 

зеринро нишон доданд: синтези липидњои умумиро суст мекунанд, миќдори 

холестерин ва триглитсеридњоро паст мекунанд, миќдори суммавии 

кислотањои холан, инчунин фосфолипидњоро дар таркиби талха зиёд 



106 
 

 

мекунанд. Ин њама сабаби тањќиќи моддаи мазкур љињати муайян 

намудани хосиятњои гепатопротекторї ва холелитолитикиаш дар 

холелитиази таљрибавї гардид.  

 Дар таљриба дар мушњо, ки парњези литогении бо чарб ѓанишуда 

мегиранд, таъин намудании эфир пропан - 1,2 - диолии 3а, 7β, - дигидрокси 

- 5β - кислотаи холан (L) 25 мг / кг / рўз дар давоми 2 моњ боиси ба эътидол 

омадани кислотањои чарбњосилкунандаи олї  ва кислотањои талха гардид 

ва дар њама њайвоноти таљрибавї њал шудани сангњои холестеринї низ 

мушоњида шуд. 

 Тавассути хроматографияи газї муайян намудани миќдори 

кислотањои чарбњосилкунандаи олї ва кислотањои равғанї дар зардоби 

хун, ва ба эътидол омадани дигар параметрњои биохимиявии љигар эфири 

пропан-1,2-диолии 3а,7β,-дигидрокси-5β-кислотаи холан (L) нисбати 

кислотаи урсодезоксихолї аз рўи хосиятњои гепатопротекторї ва 

холерелитолитикиаш бартарият дорад. Пайвастањои тањќиќшуда раванди 

афзоиши синтези кислотањои носери чарбњосилкунанда ва инчунин 

миќдори фосфолипидњоро зиёд мекунанд. 

Њамин тариќ, шароитњои оптималии синтези намакњои натрийгї, 

эфирњои моноглитсидї, глитсеринї ва γ-аминокислотаи равѓании 3a,7β,-

дигидрокси-5β-кислотаи холан тањия карда шуда, сохти онњо омўхта, 

хосиятњои флотатсионї, холелитикї ва гепатопротекториашон муайян 

карда шудаанд. 

Бояд ќайд кард, ки дар давоми кор мо ба омўзиши баъзе реаксияњои 

аминњо ва њосилањои N-аминии пайвастањои бисиклии нитроген ва 

сулфурдошта диќќат додем. Аз дигар манбаъњо маълум аст, ки дар байни 

њосилањои аминоивазшудаи 1,2,4-тиадизолњо моддањое пайдо шудаанд, ки 

фаъолияти зиддимикробї, зиддиилтињобї, иммуностимуляторї ва 

зиддиаллергиявї доранд [159].  Порчаи тиадизол дар таркиби аксар 

дорувор мављуд аст. Дар робита ба ин, дохил кардани порчаи тиадизол ба 

реаксия бо системаи бензо/в/тиофен мавриди таваљљуњ ќарор гирифт. 
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Бинобар ин маќсади мо дарёфти шароити оптималии њосилкунии як 

ќатор имидњои кислотаи 3-хлоробензо/в/тиофен-2-ат, ки порчаи N-1,3,4-

тиадиазол дошта, омўхтани реаксияи оксидшавї ва сохти пайвастањои ба 

даст овардашуда, инчунин муайян кардани хосиятњои онњо мебошад. 

Барои ба даст овардани маълумоти мукаммал дар бораи табиати 

бисикли ибтидої дар реаксияњои љойивазкунии нуклеофилї кўшиш карда 

шуд, ки реаксияи боњамтаъсиркунии хлорангидриди кислотаи 3-

хлорбензо/в/тиофен-2-ат бо њосилањои 2-аминотиадизол дар спирти этил ба 

амал оварда шавад. Шароити оптималии гузаронидани ин реаксия нишон 

дод, ки онро дар њарорати 75-80 0С дар давоми 5-6 соат гузаронидан бењтар 

аст. Таносуби моддањо 1:1 буда, ба сифати катализатор пиридини хушк 

истифода шуд. 

Наќшаи реаксияи 48. 

 

Дар ин љо: I. R = –H ; II. R = CF3 ; III. R = – (CH2)2SC3H7; IV. R = – 

(CH2)2SC4H9;  

V. R =(CH2)2SC6H13; VI. R =-(CH2)2SC8H17; VII. R = CH3; VIII. R = C2H5; IX. R = C3H7 

Тавре, ки аз наќшаи реаксияи љойивазкунии нуклеофилии њосилањои 

гуногуни тиадизол бо хлорангидриди кислотаи 3-хлорбензо/в/тиофен-2-ат 

дида мешавад, њосилањои гуногун  синтез карда шуданд: N-(1,3,4-

тиадизол)-3-хлоробензо/б/тиофен-2-карбоксиимид–(I); N-(5-тифторметил-

1,3,4-тиадизол)-3-хлоробензо/в/тиофен-2-карбоксиимид - (II); N - (5 – 

пропил – этилсулфид - 1,3,4 - тиадизол) – 3 - хлоробензо /в/ 

тиофенкарбоксимид– (III); N-(5-бутилэтилсулфид-1,3,4-тиадизол)-3-

хлоробензо/в/тиофен-2 карбоксимид - (IV); N-(5-гексилэтилсулфид-1,3,4-

тиадизол)-3-хлоробензо /в/тиофен -2-карбоксимид-(V); 5-(N-

октилэтилсулфид-1,3,4-тиадизол)-3-хлоробензо/в/тиофен-2-карбоксиимид-

(VI); N - (5-метил-1,3,4-тиадизол) -3-хлоробензо / дар/тиофен-2-
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карбоксиимид – (VII); N-(5-этил-1,3,4-тиадизол)-3-хлоробензо/в/тиофен-2-

карбоксимид – (VIII); ва 5-(N-пропил-1,3,4-тиадизол)-3-

хлоробензо/в/тиофен-2-карбоксимид – (IX) . 

Синтези амидњои кислотаи 3-хлорбензо/в/тиофен-2-атро давом дода, 

кўшиш кардем, то як атоми гидрогени гурўњи аминии молекулаи м-3-

фторметилфениланилин иваз карда шавад. Дар натиља, амиди 21-

трифторметилфенил-3-хлоробензо/в/тиофен-2-карбоксиимид - (X) синтез 

карда шуд. Барои ин, хлорангидриди кислотаи 3-хлорбензо/в/тиофен-2-ат 

дар этаноли холис бо м-трифторметилфениланилин коркард карда шуд. 

Зимнан, дар њолати аввал реаксия дар њузури пиридин, ки аксептори 

кислотаи гидрогенхлорид буда, реаксияро метезонад, сурат гирифт. 

Љадвали 7.  

Хосиятњои N-(5-алкил-1,3,4-тиадизоливазшудањои)-3-хлоробензо /в/ 

тиофен -2-карбоксиамидњо 

 

 
Пайваста 

Баромад, 
% 

Њ.гуд.,оС 
% С 
Ёфта. 
Њисоб. 

% H 
Ёфта. 
Њисоб. 

Брутто-формула 

I  85  180-181  
44,55 
44,67 

2.15 
2,03  

C11H6ClN3OS2 

II  96  200-201  
38,48 
38.61 

1.43 
1,37 

C12H5F3ClN3OS2 

III  97  119-120  
48.41 
48,30 

3.93 
4,02  

C16H16ClN3OS3 

IV  85  176-177  
50.05 
49,86 

4.94 
5,17  

C17H18ClN3OS3 

V  96  166-167  
52,10 
51,88 

5,12 
5,00  

C19H22ClN3OS3 

VI  97  158-159  
53,77 
53,90 

3,69 
3,56  

C21H26ClN3OS3 

VII  81  216-217  
43,06 
42,92 

2,29 
2,38  

C12H8ClN3OS2 

VIII  87  178-179  
44,72 
44,63 

2,97 
2,86  

C13H10ClN3OS2 

IX  88  164-165  
46,15 
46,22 

3,17 
3,30  

C14H12ClN3OS2 

X  84  150-151  
54,93 
55,01 

2,74 
2,57  

C16H9F3ClNOS 
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Пайвастањои њосилшуда бар зидди штаммњои сањроии 

стафилококкњо, нокардияњо, коринбактерияњо ва пастарелла хосиятњои 

бактерисидї зоњир мекунанд. 

Дар сурати муфассалтар омўхтани пайвастаи (Х), онро хамчун 

маводи зиддибактериявї барои муолиљаи касалињои роњи нафаси хайвонот 

истифода бурдан мумкин аст. Барои тасдиќи сохти пайвастаи синтезшуда 

(X), спектроскопияи РПМ гузаронида шуд. Њамчун мисол, спектри РПМ-и 

N-(31-трифтор-метилфенил)-имиди кислотаи 3-хлорбензо/в/тиофен-2-ат 

оварда шудааст (расми 10.) 

 

Расми 10. N-(31-трифтор-метилфенил)-имиди кислотаи 3-хлорбензо /в/ 

тиофен-2-ат (X). 

Дар спектри РПМ-и пайвастаи (X) сигналњо дар мултиплетњо дар 

соњањои 6,75 њ.м.  то 7,86 њ.м. пайдо мешаванд. Протони гурўњи NH дар 

соњаи 8,75 њ.м. пайдо мешавад. Спектри РПМ дар мањлули кислотаи 

трифторатсетат (СF3COOH) гирифта шудааст. Сохти пайвастањои 

синтезшуда (I-X) бо спектроскопияи ИС, РПМ ва тањлили элементї тасдиќ 

карда шудааст. Дар спектрњои ИС дар соњањои 2250-3320, 1670-1690 см-1 

хатњои шадиди фурўбурд мушоњида мешаванд, ки мављудияти гурўњњои 

NH- ва C=O дар молекулањои пайвастањои гетеросиклиро тасдиќ 
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мекунанд. Баромад ва натиљањои тањлили элементии пайвастањо дар 

љадвали 1 оварда шудааст. 

Барои муайян кардани тозагии имидњои синтезшуда хроматографияи 

мањинќабат истифода шудааст. Њамчун элюентњо омехтаи эфири 

диизопропил ва изооктан дар таносуби (8:2) истифода шуд. Ба сифати 

ошкоркунанда буѓи йод истифода шуд. 

Бо истифода аз имидњои дар боло зикршуда (III—VI), синтези 

амидосулфонњои онњо ба амал оварда шуд, ки ба ин пайвастањо њамчун 

моддањои потенсиалии аз љихати биологї фаъол диќќати махсус дода 

мешавад. 

Њамин тавр, шароити оптималии синтези N-(5-алкил-1,3,4-тиадизол 

њосилањои)-3-хлоробензо/в/тиофен-2-карбоксиимидњо коркард шуда, 

муќаррар карда шуд, ки атоми хлор дар гурўњи хлороксиметил нисбат ба 

реагентњои нуклеофилї фаъолияти баланд дорад.  

Аксар муњаќќиќон реаксияи оксидшавии бензо/в/тиофенњо ва 2,3-

дигидробензо/в/ тиофенњои онњоро омўхтаанд. Муаллифон нишон 

медињанд, ки дар шароити сабук ин пайвастањои бисиклии сулфурорганикї 

бо истифодаи пероксиди гидроген ва кислотаи атсетат ба 1,1-диоксидњои 

мувофиќ таќрибан бо баромади миќдорї оксид мешаванд. Ба сифати 

агенти оксидкунандаи самарабахш барои оксидкунии атомњои сулфури 

молекулањои имидњои синтезшуда омехтаи пероксиди гидроген дар 

махлули кислотаи атсетати холис истифода шуд [160].  

Дар натиљаи таљрибањои гуногун маълум гардид, ки миќдори 

њисобшудаи мањлули 30%-и пероксиди гидроген дар кислотаи атсетати 

холис дар 85 0С атоми сулфури гурўњи сулфидро дар давоми 3 - 4 соат 

оксид мекунад. Натиљањои раванди оксидшавии имидхои тањќиќшуда—

(III—VI) нишон медињанд, ки оксидшавии атомњои сулфур дар ќисмњои 

бензо/в/ тиофен ва тиадизоли молекула ба амал намеояд. Ин реаксия бо 

истифода аз таносуби гуногуни реактивњо дубора ба амал оварда шуд ва 
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миќдори пероксиди гидроген дар њудуди ду ва се маротиба аз миќдори 

њисобшуда тағйир дода шуд. Бо вуљуди ин, дар њама њолатњо атомњои 

сулфури гурўњи сулфид дар молекулањои имидњои синтезшуда ба 

оксидшавї дучор шуданд. 

Наќшаи реаксияи 49. 

 

 

 

Дар ин љо: XI. R=C3H7; XII. R=C4H9; XIII. R=C6H13; XIV. R=C8H17. 

 

Аз наќшаи реаксия дида мешавад, ки атомњои сулфури дар ќисмњои 

бензо/в/ тиофен ва тиадзолии молекула љойгирбуда дар натиљаи оксидшавї 

бетаъсир мемонанд. Аз ин рў, N-(5-пропилэтилсулфид-1,3,4-тиадизол)-3-

хлоробензо/в/тиофен-2-карбоксиимид – (XI); N-(5-бутилэтилсулфид 1,3,4-

тиадиазол) – 3 – хлорбензо /v/ тиофен – 2 -карбоксиимид (XII); N-(5-

гексилэтилсулфид 1,3,4-тиадизол)-3-хлоробензо/в/тиофен-2-карбоксиамид 

(XIII) ва N-(5-октилэтилсулфид 1,3,4-тиадизол)-3-хлоробензо /в/ тиофен-2-

карбоксиимид (XIV) ба оксидшавї дучор гардиданд. Хосиятњои њамаи 

имидосулфонњои ба даст овардашуда дар љадвали 2 нишон дода шудаанд. 
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Љадвали 8.  

Тавсифи имидосулфонњои кислотаи 3-хлоробензо/в/тиофен-2-ат-и 1,3,4-

тиадизолдошта 

Раќами 
пайваста  

Баромад, %  Њ.гуд.,оС  

% С 
Ёфташуда 
Њисобшуда  

% H 
Ёфташуда 
Њисобшуда 

Брутто-формула 

ХI  80 281-282  
44,89 
44,70 

3,56 
3,72 

C16H16ClN3O3S3 

ХII  75 209-210  
46,15 
45,99 

4,12 
4,07 

C17H18ClN3O3S3 

ХIII  74 205-206  
46,15 
45,99 

4,80 
4,66 

C19H22ClN3O3S3 

ХIV  69 200-201  
50,27 
50,45 

5,31 
5,20 

C21H26ClN3O3S3 

  

          Фардияти имидосулфонњои синтезшуда тавассути хроматографияи 

аналитикии мањинќабат дар ќабати тунуки силикагели AСК санљида шуд. 

Шароити хроматография: системаи атсетон-хлороформ (2:1), 

ошкоркунанда - буғи йод. Мављудияти гурўњи SO2 - ва љойгиршавии он дар 

пайвастањои бадастомада (XI-XIV) бо усули спектралии ИС ва тањлили 

элементї муайян карда шуд. 

          Дар спектрњои ИС-и пайвастањо (XI-XIV) дар соњањои 3375-3415, 

1135-1290 ва 1650-1780 см-1 хатњои шадиди фурўбурд пайдо шуданд, ки 

мављудияти гурўњњои NH, SO2 ва C=O дар молекулањои омўхташударо 

тасдиќ мекунанд. 

        Њамин тариќ, реаксияњои оксидшавии баъзе имидњои кислотаи 3-

хлоробензо/ин /тиофен-2-ат омўхта шуда, муайян карда шуд, ки дар ин 

маврид танњо атоми сулфури асиклї оксид мешавад. 
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III.7.  Фаъолнокии биологии баъзе њосилањои ќатори кислотаи холан 

Бемориҳое, ки бо мубодилаи холестерин ва кислотаҳои он алоқаманданд, 

яке аз мушкилоти гастроэнтерологияи муосир мебошанд. Имрӯз шумораи 

беморони гирифтори патологияи гепатобилиарӣ дар ҷаҳон меафзояд ва то ин 

дам ба 2 миллиард нафар расидааст [161]. Маводи доругии дар асоси кислотаи 

урсодезоксихолӣ њосилшуда, дар табобати патологияи гепатобилиарӣ 

потенсиали клиникии бисёрҷониба дошта, яке аз гурўњи маводи доругии дар 

оянда зиёд истифодашаванда ба њисоб мераванд [162]. Айни замон хосиятњои 

химиявї ва фаъолияти биологии кислотањои холан дар асоси доираи васеи 

хосилањои 3α,7α,12α-тригидрокси-5β- кислотаи холан муфассал омўхта 

мешаванд. 

Масалан, маводи доругии «Триоин» ба даст оварда шудааст, ки аз 45% 

эфири пропан-1,2-диолии кислотаи пеларгон, 45% эфири пропан-1,2-диолии 

кислотаи октанат ва 10% эфири пропан-1,2-диолии 3α,7α -дигидрокси-5β- 

кислотаи холан [163] иборат буда, ќобилияти њал кардани сангҳои 

холестиринии талхаро доро аст. 

Эфири пропан-1,2-диолии 3α,7α -дигидрокси-5β- кислотаи холан ҳосилаи 

3α,7β-дигидрокси-5β- кислотаи холан мебошад, ки ба гурӯҳи стероидҳои навъи 

кислотаи холан мансуб аст. 

Мақсади тањқиқот дар ин зербоби кор омӯзиши таъсири холелитолитикии 

эфири пропан-1,2-диолии 3α,7β-дигидрокси-5β- кислотаи холан, инчунин 

омӯзиши фаъолияти зиддимикробии эфири 12α-тозилокси-3α,7α-диатсетокси-

5β-кислотаи метилхолан мебошад. 

Барои омӯхтани хосиятҳои холелитикӣ, гипохолестеринемиявӣ ва 

талхаронии эфири пропан-1,2- диолии 3α,7β-дигидрокси-5β- кислотаи холан 

дар 20 дона хомяки ҳарду ҷинс, ки вазнашон 55-70 грамм буданд, таҷрибаҳо 

гузаронида шуданд. Хомякњо ба гурӯҳҳои зерин људо карда шуданд: 

1 - ҳайвонҳои солим дар парҳези муқаррарӣ дар вивариум; 2-хомякњои 

табобатнашуда, ки 6 моҳ парҳези холелитогенӣ доранд (ХГЛД); 3 - таҷрибавӣ , 

ки дар якҷоягӣ бо ХГЛД дар тӯли 6 моҳ ба дохили меъдаашон  эфири пропан-
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1,2 - диолии 3α,7β-дигидрокси-5β- кислотаи холин дар вояи 50 мг/кг вазни 

бадан ворид карда шуд, 4 - хомякҳое, ки дар як ваќт њам ХГЛД ва њам 3α,7β-

дигидрокси-5β- кислотаи холанро дар вояи 50 мг/кг вазни бадан (ДГХК) 

гирифтанд. 

Таъсири пайвастаи озмоишӣ аз рўи чунин љанбањо баҳо дода шуд: 

1. Аз рўи шумора ва фоизи хомякњои зиндамонда дар давоми 6 моњ; 

2. Аз рўи шумора ва фоизи хомякњои дар талхаашон сангдошта; 

3. Аз рўи таѓйирёбии миќдори кислотањои асосии холан; 

4. Аз рўи тањлили фаъолияти химиявии сафрои аз хомякњои таҷрибавию 

назоратї љамъоваришуда; 

5. Аз рўи натиљањои тањлили консентратсияи кислотањои сафро, ки бо 

усули хроматографияи газу моеъї (ХГМ) муќаррар карда мешаванд. 

 

III.7.1. Муайян кардани хосиятҳои зиддимикробӣ ва  заҳрнокї 

Тадқиқот бо усули ҳалкунии силсилавӣ дар шўрбои гӯшт-пептонӣ (ШГП) 

гузаронида шуд. Барои ин, маҳлули асосии 5 мг пайвастагӣ дар 100 мл оби 

муќаттари тазйиќшуда омода карда шуд, ки аз он 2 мл дар ШГП маҳлулҳои 

дукарата пайдарпай серобшуда омода карда шуданд. Ба онҳо суспензияи кишти 

озмоишӣ дар маҳлули изотонии хлориди натрий ба миқдори 2 102 м.к. ба 1 мл 

муњит илова карда шуд. Киштњо дар 37 °C барои 24-48 соат инкубатсия карда 

шуда, пас аз он натиҷа ба инобат гирифта шуд. Консентратсияе, ки боиси 

таъхири афзоиши кишт ба ҳисоб меравад, консентратсияи ҳадди ақали 

бактериостатикӣ (КЊБс) ва консентратсияи боиси марги микроорганизмҳо 

(набудани афзоиш) ҳадди ақали бактерисидӣ (КЊБсд) ҳисобида шуд, ки он 

њангоми дар шўрбои агар-пептонї (ШАП) аз нав кишт кардан  муайян карда 

шуд. Назорат дар ШГП ва ШАП гузаронида шуд. 

Заҳролудшавии шадид дар мушҳои сафед (18-20 г) омӯхта шуд, ки аз 

онҳо 6 гурӯҳ аз 10 сар иборат буд. Ба ҳайвонҳои гурӯҳи якум пайвастаро як 

маротиба бо тарзи перитоналӣ бо миқдори 250 мг/кг дар ҳаҷми 0,2 мл маҳлули 

обӣ, дуюм - 500 мг/кг, сеюм - 750 мг/кг, чорум - 1000 мг/кг, панчум — 1250 
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мг/кг ворид карда шуд. Гурӯҳи шашум назоратї буд, ба ҳайвонҳо ва 

паррандагони ин гурӯҳ ҳамон ҳаҷм маҳлули сахароза ворид карда шуд. 

Меъёрҳои арзёбии заҳрнокї шумораи мушҳо ва чўљањои мурда, инчунин 

тасвири клиникии таъсири заҳрнокї ба њисоб рафтанд. 

III.7.2. Усули газохроматографии таҳлили эфирҳои кислотаҳои холан 

дар зардоби хун 

а) Муайян кардани миқдори кислотаҳои равғанӣ дар зардоби хун. 

Зардоби ҳаҷмаш 0,5 мл бо 10 мл омехтаи хлороформ-метанол (2:1) 

давоми 10 дақиқа тавассути такон додан экстраксия карда шуд. Сипас полида 

барои ҷудо кардани фазаҳо ба омехта 2 мл оби бидистилят илова карда шуд ва 

бо суръати 3000 чархзанӣ/даќиќа давоми 5 дақиқа сентрифуга карда шуд. 

Ќисматњои липидии экстраксияшуда (қабати поёнӣ) бо интиқоли 

нитроген дар ҳарорати 80-85ºС то ҳаҷми 0,1 мл консентронида шуда, 5-6 мл 

метанол ва як қатра кислотаи консентратсияи сулфат ба колба бо боқимондаи 

0,1 мл экстракт илова карда шуд. Омехта дар њарорати 80 °C барои 30 дақиқа 

нигоҳ дошта шуд. Баъди хунук шудан мањсулоти гидролиз ду маротиба бо 

омехтаи гексан ва эфир экстраксия карда шуд. Пас аз омехта кардани 

экстрактҳо, онҳо бо об то pH = 7 шуста шуданд ва бо сулфати натрий хушк 

карда шуданд. Ба экстракти консентронида 0,1 мл омехтаи гексан бо спирт 

барои ворид кардан ба хроматограф илова карда шуд. 

б) Муайян кардани миқдори кислотаҳои холан дар сафро. 

Муайян кардани миқдори кислотаҳои холан дар сафро тавассути ХГМ 

дар хроматографи "Хром-5" (Чехословакия) бо детектори ионизатсияи алангавї 

бо барномасозии ҳарорат дар ҳудуди 250-265ºС, дар 1ºС/0,5 дақиқа гузаронида 

шуд. 

Дар колбаи курашакли њаљмаш 25 мл, 1 мл сафрое, ки ҳангоми зондкунии 

дуоденалї гирифта шудааст, љойгир намуда, 20 мл этанол ва 3 мг/мл стандарти 

дохилии ҳалшудаи 3α,7α-дигидрокси-12- кислотаи кетохолӣ илова карда шуда, 

бо хунуккунаки баргарданда давоми 15 дақиқа дар њаммомчаи обї ҷӯшонида 

шуд. Сипас, пас аз хунуккунӣ филтр карда спирт то хушкшавиаш дар њаммоми 
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обӣ бе ҳаво дар ҷараёни нитроген буѓронї карда шуд. Ба боқимондаи хушк 2 

мл оби бидистиллят , 1 мл этиленгликол ва 1 мл маҳлули 4н NaOH илова карда, 

дар њаммоми регї дар давоми 1,5 соат дар ҳарорати 140-145ºС гидролиз карда 

шуд. Пас аз хунуккунӣ ва серобкунї, ҳамаи липидҳо бо коркарди дукарата бо 

эфири диэтил хориҷ карда шуданд. Сипас, қабати обӣ бо маҳлули 10% кислотаи 

гидрогенхлорид турш карда шуд ва кислотаҳои сафро ду маротиба бо эфир 

ҷудо карда шуданд. Экстрактҳои эфир якљоя карда шуда, то нейтрал шудан бо 

об шуста бо сулфати натрий хушк карда шуданд. Баъд аз ин эфир пурра 

буѓронї карда шуда, барои бартараф кардани қутбнокии кислотаҳои холан 

онњоро дар муҳити дорои 10 мл спирти метил дар ҳузури кислотаи 

консентратсияи сулфат 1,5 соат метилонида шуд. Пас аз хунук шудан, колбаҳо 

бо эфирҳои метилии кислотаи холан ду маротиба бо эфир экстраксия карда 

шуданд. Экстракти эфир шуста, бо сулфати натрий хушк карда шуд. Пас аз 

људо кардани ҳалкунанда, эфирҳои метилии кислотаи холан ба зарфњо 

тавассути њалкунии онҳо дар 0,3 мл этанол барои ворид кардан ба хроматограф 

интиқол дода шуданд. 

Шароити хроматография. Сутуни хроматографии дарозиаш 1,26 м бо 

диаметри дарунии 0,3 см бо чунин фаза пур карда шуд: хроматони N-AW, 

андозаи донааш 0,160–0,260 мм, бо 3% SE–30 пӯшонида шудааст. 

Ҳарорати термостат (сутуни хроматографӣ) 250ºС, ҳарорати 

бухоркунанда 290 ºС, детектор 270 ºС, суръати гази интиқолдиҳанда (нитроген) 

40 мл/дақ, суръати гидроген 30 мл/дақ., суръати лентаи худнавис 0,3 см/дакика, 

давомнокии тањлил — 30 дакика. Қуллаҳо бо истифода аз намунаҳои аз ҷиҳати 

хроматографї тозаи эфирҳои метилии кислотаҳои холан (КХ, КХДХ, КДХ, 

КДегХ) истењсоли ширкатњои P-Z, Biochemical, YNC, ИМА муайян карда 

шуданд . 

Ҳама хроматограммаҳои ба даст овардашуда бо усули стандарти дохилӣ 

арзёбӣ карда шуданд. Ҳамчун стандарти дохилӣ кислотаи 3α,7α дигидрокси-12-

кетохолӣ истифода шудааст. 
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III.7.3. Усули газохроматографӣ барои таҳлили кислотаҳои равғании 

калонмолекула дар зардоби хун 

Маҳлули стандартии дохилии кислотаи 3α,7α-дигидрокси-12-кетохолӣ 

(3мг/мл) ба 1 мл зардоби хун илова карда шуда, бо 15 мл омехтаи хлороформ-

метанол (2:1) барои 10 дақиқа экстраксия карда шуд. Сипас, чун усули муайян 

кардани кислотаҳои холан коркард карда шуданд. 

Пас аз забҳ кардани ҳайвонҳо холигии шикам кушода шуда, баъд аз ҷамъ 

кардани сафро сангҳо ҳисоб ва чен карда шуданд [163]. Аз натиљаи таљрибањо 

маълум гардид, ки дар талхаи 4-то (80%) аз 5 хомяк, ки дар давоми 6 моњ 

ХГЛД-и хушк гирифтаанд, сангњои андозањои гуногун пайдо шудаанд. 

Миқдори миёнаи онҳо ба 1 ҳайвон 5,6±0,13 (Р0,001) ва дар ҳайвоноти солим 

0,25±0,04 буд (љадвали 9). 

Ҳангоми азназаргузаронии талхаи хомякҳои солим, танҳо дар 3 ҳолат 

мавҷудияти сангҳои андозаи 2-6 мм, ки миқдори миёнаи онҳо ҳамагӣ 0,25 ± 

0,04 дона буд, муайян шуд. Консентратсияи умумии кислотањои холан 3 

маротиба (Р <0,001) ва миқдори фосфолипидҳо қариб 3,5 маротиба (Р<0,001), 

дар ҳайвоноти назоратӣ 2,5 маротиба XХК (Р<0,01) кам шуд. 
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Ҷадвали 9.  

Суръати инкишофи холелитиаз ва табиати сангҳои талха дар хомякҳои солим (бе ягон таъсироти сунъї) ва таҷрибавӣ 

дар тӯли 6 моҳ парҳези холелитогенӣ-гиперлипидемӣ (ХГЛД) 

 

№  

р/т 

Таҷрибаҳо ва вояҳо 

дар мг/кг вазн 

(шумораи ҳайвонот) 

Шумора ва %-и 

ҳайвоноте, ки дар 

талхаашон санг доранд 

Миќдори миёнаи сангњо ба 1 cap 

њайвон, аз љумла 

Ҳамагӣ: Сангҳо 2-

6мм 

қум 

1. Солим (бе ягон таъсири беруна)  

(ғизои муқаррарӣ) (5) 

1 (20%) 0,25±0,04 0,125±0,2 --------- 

2. Назорати +ХГЛД(5) 4 (80%) 5,6±0,13 

0,005 

3,8±0,08 

0,0035 

2,2±0,2 

3. ХГЛД+ ПДЭДГХК 50 мг/мл 

1 маротиба дар як рӯз давоми 6 моҳ (5) 

1 (20%) 0,025 0,025 

4. ХГЛД + ДГХК дар вояи 50 мг/кг 1 бор 

дар як рӯз давоми 6 моҳ (5) 

2 (60%) 1,45±0,01 

0,005 

2,1±0,3 

0,003 

1,1±0,3 

0,01 
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Ба даст овардани доруҳои зиддибактериалӣ барои табобати бемориҳое, ки 

аз микробҳо ба вуҷуд меоянд, яке аз дастовардҳои муҳимтарини химияи 

органикӣ ва фармасевтӣ ба ҳисоб меравад [164]. Ба ин муносибат скрининги 

фармакологии тозилоксиэфирҳои сохтҳои гуногун гузаронида шуд. 

Таҷрибаҳо бо маќсади муайян намудани дараљаи заҳрнокӣ дар ҳайвоноти 

лабораторӣ гузаронида шуданд. Таҷрибаҳо нишон доданд, ки вояи максималии 

таҳаммулпазирии (ВМТ) пайвастаҳо барои мушҳои сафед LD50 820 мг/кг, 

LD100 - 965 мг / кг ва микдори марговар LD 100 -1370 мг/кг мебошад. 

Ҳангоми ташхис, муоинаи макроскопии ҷигар, испурч, гурдаҳо, мушакҳо, 

ғадуди болои гурда ва гиреҳҳои лимфа ягон тағйирот ба қайд гирифта 

нашудааст. Аз маълумоти таљрибавї дида мешавад, ки кислотаи 3α,7α-

дигидрокси-12-кетохолӣ заҳрнок нест. 

Фаъолияти зиддимикробии 12α- тозилоксиэфири 3α,7α-диатсетокси-5β- 

кислотаи метилхоланӣ in vitro бо усули парвариши силсилавӣ нисбат ба 

зироатҳои саҳроӣ дар чунин гурўњњо муайян карда шуд : стафилококк, 

нокардия, коринбактерия, пастарелла, ки аз ҳайвоноти гирифтори бемориҳои 

роҳи нафас ҷудо карда шудаанд. Консентратсияи њадди аксари фаъолияти 12 α- 

тозилоксиэфири 3α,7α,-диатсетокси-5β- кислотаи метилхоланӣ нисбат ба 

стафилококкҳо 35,2 – 60,3 мкг/мл, нокардия 145-238, 138-1519 мкг/мл-ро 

ташкил дод. 

Бояд қайд кард, ки пайвастаи мазкур ба штаммҳои саҳроӣ, 

стафилококкҳо, нокардияҳо, коринбактерияҳо, пастарелла таъсири намоёни 

бактерисидӣ дорад ва аз доруи маъруфи этоний кам нест [165]. 

То имрӯз дар адабиёт маълумот оид ба миқдори кислотаҳои равғании 

калонмолекула дар зардоби хуни беморони гирифтори бемории ҷигар вуљуд 

надорад, инчунин оид ба робитаи миқдории кислотаҳои равғании 

калонмолекула, холестирин бо кислотаҳои холан, миқдори триглисеридҳои 

ҷамъшуда ва аз кадом кислотаҳои равғании калонмолекула таркиб ёфтани онњо  

маълумот нест. Маълум аст, ки ҳангоми гиперинсулинемия дар бофтаи чарбу 

липолиз бо ихроҷи миқдори зиёди кислотаҳои равғании озод дар ҷигар афзоиш 
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меёбад, ки коҳиши суръати оксидшавии он боиси људошавии триглисеридҳо 

дар гепатоситҳо мегардад, ки ба рушди бемории чарбии љигар мусоидат 

мекунад. Њангоми ташхис ва муолиҷаи бемории чарбии ҷигари ғайриспиртӣ 

дар асоси санҷиши биохимиявии хун осеби ҷигар муайян карда мешавад. 

Дигар усулҳои ташхиси бемории чарбии ҷигари ғайриспиртӣ  ба омӯзиши 

биопсияи ҷигар асос ёфтаанд. Ин усул дараҷаи иштироки кислотаҳои равѓании 

сер ва носерро даќиќ муайян намекунад. 

Натиљаи ташхиси бемории чарбии ҷигар, ки ба омӯзиши миқдори 

липидҳо дар зардоби хун асос карда шудааст, сабаби асосии онро њамчун зиёд 

шудани миқдори кислотаҳои равғании носери озод дар ҷигар шарњ медињад. 

Натиҷаҳои муайян кардани миќдори кислотаҳои равғании калонмолекула 

дар зардоби хуни шахсони солим, беморони гирифтори стеатози ҷигар дар 

марҳилаҳои гуногун ва стеатогепатит дар ҷадвали 8 оварда шудаанд. Муайян 

карда шудааст, ки дар шахсони солим дар байни кислотаҳои равғании сер 29% 

палмитинат (C16:0 19,5 %) ва кислотаи стеарат (С18:0 9,50%) ташкил медињанд, 

ки зимнан фоизи кислотаи палмитинат аз кислотаи стеарат қариб 2 маротиба 

зиёдтар аст . Дар байни кислотањои мононосери равѓанї асосан кислотаи 

олеинат (С18:1) бартарї дошта, он 24,05%-ро ташкил дод. Аз кислотањои 

равѓании полиносер консентратсияи кислотањои линолеат (С18:2) ва 

арахидонат (С20:4 ), мутаносибан 22,80 ва 8,80 фоизро ташкил дод. Маълумоти 

љадвали 8 нишон медињад, ки мављудияти кислотањои равѓании сер дар зардоби 

хуни беморон нисбат ба гурўњи назоратї зиёд шуда, ба ҳисоби миёна 36,31 

31,13; 34,83 ва 73,42% аз миқдори умумии кислотаҳои равғании 

калонмолекуларо ташкил дод, ки дар байни онҳо кислотаҳои палмитинат (С16:0 

60,08%) ва стеарат (С18:0 42,19%) бартарӣ доранд. Афзоиши назарраси 

консентратсияи кислотаи мононосери палмитинат низ ба қайд гирифта шуд - 

99,94%. 

Агар миқдори кислотаҳои равғании серро дар мисоли кислотаҳои 

линолеат ва арахидонат назорат кунем, пас суммаи онҳо ба ҳисоби миёна 

30,28% ва дар ҳолати стеатогепатит 13,65% -ро ташкил медиҳад. Тавре ки дида 
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мешавад, кислотаи линолат то 13,65%, линоленат то 16,50% ва арахидонат 

тақрибан 33,20% кам мешавад. Дар ҳолати стеатогепатит миқдори кислотаи 

линолат 13,65%, кислотаи линоленат - 16,50% ва кислотаи арахидонат - 33,29%-

ро ташкил медињад (ниг. ба ҷадвали 8). Дар асоси тањќиќоти гузаронидашуда 

метавон қайд кард, ки дар беморони гирифтори стеатози ҷигар дар марҳилаҳои 

гуногун ва стеатогепатит, дар муқоиса бо гурӯҳи назоратӣ, миқдори кислотаҳои 

равғании сер ва мононосер ба таври назаррас афзоиш ёфтааст. 

Ҳамин тариқ, бо кам шудани суръати оксидшавӣ, миқдори кислотаҳои 

равғании озод ва консентратсияи онҳо дар ҷигар зиёд мешавад, ки боиси 

ҷудошавии миқдори зиёди триглисеридҳо дар гепатоситҳо мегардад, ки дар 

натиҷа миқдори зиёди липопротеинҳои зичии паст ҷамъ мешаванд. Дар ин 

ҳолат, триглисеридҳои људошуда асосан аз кислотаҳои равѓании сер ба вуҷуд 

меоянд. 



122 
 

 

Ҷадвали 10.  

Миқдори кислотаҳои равғанӣ дар зардоби хуни шахсони солим, гирифтори стеатози ҷигар дар марҳилаҳои гуногун ва 

стеатогепатит (% аз миқдори умумӣ, М±м ). 

 

Кислотаи равғанӣ Амалан солим 

(n=22) 

С Т Е А Т О З Стеатогепатит 

(n=21) 

   Дараљаи I 

(n=21) 

Дараљаи II 

(n=39) 

Дараљаи III (n=39) 

Палмитат 19,60±0,70 22,80±0,78 18,51±0,64 18,67±0,63 48,03±1,71 

Стеарат 9,60±0,55 13,6±0,78 12,42±0,73 16,36±0,94 25,59±1,47 

Олеинат 24,06±0,94 32,3±1,25 29,53±1,15 38,21±1,4 57,33±2,24 

Линолат 22,85±0,31 8,45±0,10 11,35±0,14 10,51±0,12 13,75±0,17 

Линоленат 6,64±0,09 7,38±0,09 6,98±0,09 3,65±0,047 16,60±0,22 

Арахидонат  8,83±0,27 15,90±0,49 11,67±0,36 7,87±0,24 33,39±1,10 

Сумма: 

Σ Сер 29±1,41 36,57±1,74 31,13±1,48 34,83±1,66 73,42±3,57 

Σ Моно-носер  24,05±1,04 32,2±1,25 29,63±0,88 38,11±1,49 57,23±2,24 

Σ Поли-носер  38,22±1,69 31,43±1,37 30,03±1,31 21,73±0,95 63,44±2,79 
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Рушди бемории чарбии ҷигари ғайриалкоголӣ бо раванди абдоминалї 

алоқаманд аст, бинобар ин, чарбгирии ҷигарро бо зиёд ворид шудани 

кислотаҳои равғании сер мустақиман ба ҷигар тавассути раги асосї шарҳ 

додан мумкин аст. Ҳамин тариқ, маълумоти бадастомада боэътимод буда, 

метавонанд ҳамчун санҷиши иловагӣ барои ташхиси дақиқ барои табобати 

самараноки беморони гирифтори стеатоз ва стеатогепатит истифода шаванд . 

Коркарди шароитњои оптималии муайян кардани кислотањои холан ва 

истифодаи ин натиљањо барои ташхиси бемории чарбии чигар масъалаи 

муњимест, ки дар адабиёт тавсиф карда нашудааст.  

Таҳлили маълумоти адабиёт [166] нишон медиҳад, ки кислотаҳои 

равғании озод, ки ба миқдори зиёд аз бофтаи равғании холигии шикам ҷудо 

мешаванд, ба ҷигар ва сипас ба хунгардиши системавӣ дохил мешаванд. 

Кислотаҳои равғанӣ вазифаи ретсепторҳои инсулинро вайрон ва муқовимати 

инсулинро бад мекунанд. 

Зиёд ворид шудани кислотаҳои равғанӣ дар ҷигар боиси афзоиши 

синтези триглисеридҳо, липопротеинҳои зичии хеле паст ва зиёдшавии 

миқдори онҳо дар хун мегардад, ки ба рушди бемории чарбии ҷигар 

мусоидат мекунад. Мављудияти кислотањои холан дар зардоб аз ҷониби мо 

тавассути ХГМ муайян карда шуд. Ҳамчун стандарти дохилӣ эфири метилии 

3α,7α-дигидрокси-12-кето-5β- кислотаи холан истифода шудааст. 

Бартарии ин роњ дар ташхиси бемории чарбии ҷигар дар он аст, ки 

тағйироти таркиби кислотаҳои холан дар зардоби хуни беморони гирифтори 

бемории чарбии ҷигар нисбат ба дигар нишондиҳандаҳои тағйирёбии 

биохимияи он зудттар ба амал меоянд ва аз ин рӯ, онҳо санҷишҳои ҳассостар 

мебошанд. 
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Х  У  Л  О  С  А Њ О 

 

Натиљањои асосии илмии диссертатсия: 

1. Бори аввал реаксияњое, ки дар гурўњњои карбоксил, гидроксил, кетонї 

ва аминии кислотањои 3α,7α-дигидрокси-5β- ва 3α,7α-дигидрокси-5β 

холан ба амал меоянд, омўхта шуданд. Ин тањќиќот имкон дод, то дар 

занҷири паҳлӯии қисми стероидии молекула бо мақсади ба даст 

овардани пайвастагиҳои нави биологии фаъоли дорои маҷмӯи 

хосиятҳои амалан пурарзиш таѓироти гуногун ба амал орем [1-М, 2-М, 

3-М]. 

2. Аввалин маротиба реаксияҳои пайдарпайи њосил кардани кислотаҳои 

холан ва эфирҳои метилии онҳо аз кислотаи 3α,7α,12α,-тригидрокси-

5β-холан бо мақсади тайёр кардани намунаи стандартӣ барои 

тањќиќоти хроматографияи газї барои муайян кардани таркиби 

кислотаҳо дар объектҳои биологӣ ва ба амал овардани табдилоти 

гуногун омӯхта шуданд [4-М, 5-М]. 

3. Шароити оптималї, хосиятњои физикї-химиявї ва биологии њосилањои 

нави 3α,7α-дигидрокси-5β- ва 3α,7α-дигидрокси-5β  омўхта шуданд, ки 

ин метавонад дар пешрафти химияи органикї  сањм  гузорад [6-М, 7-М]. 

4. Бори аввал омўзиши мунтазам ва  синтези эфирҳои изопропилии 

кислотаҳои холан таҳия карда шудаанд, ки ин имкон медиҳад, то онњо 

њамчун маҳсулоти мобайнӣ барои синтези агентҳои зиддимикробӣ, 

литолитӣ ва гепатопротекторӣ истифода шаванд [8-М, 9-М]. 

5. Муайян карда шуд, ки рафти реаксия аз таносуби моддањои 

боњамтаъсиркунанда, њарорат, сохти 3a,7a,12a,-тригидрокси-5β-холанӣ 

ва интихоби њалкунандањои органикї вобастагї дорад [10-М]. 

6. Таркиб ва тозагии пайвастаҳои ҳосилкардашуда бо усулҳои таҳлили  

элементӣ, спектрҳои ИС, РМЯ, ХМҚ ва ХГМ, инчунин тавассути 
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таҳлили спектрҳои дуҷонибаи РМЯ 1Н ва 13С, тасдиқ карда шуданд [11-

М, 12-М]. 

 

Тавсияњо оид ба истифодаи амалии натиљањои тањќиќот 

1. Эфирњои нави кислотањои холан метавонанд њамчун реагентњои 

ибтидої барои синтези гепатопротекторњои гуногун, амфифилњои 

катионї ва инчунин њамчун намунањои стандартї барои муайян 

кардани миќдори кислотањои холан дар объектњои биологї тавассути 

хроматографияи газї истифода шаванд. Дар асоси тањлили 

фаъолияти биологї маълум шуд, ки гидразиди 3α,7α,12α - 

тригидрокси-5β кислотаи холан зањрнокии паст ва фаъолияти 

баръало зиддимикробї нишон медињад. 

2. Њамчун реагенти флотатсия барои маъданњои флюорит имконияти 

истифодаи пайвастаи синтезшуда дар раванди ѓанисозии маъданњо 

тавсия дода мешавад. 

3. Натиљаи тањлили хроматографияи газии таркиби он кислотањои 

холаниро дар сафро ва зардоби хуни шахсони солим ва беморон дар 

ташхис, инчунин барои табобати самарабахши беморињои гуногуни 

љигар ва системаи сафро тавсия додан мумкин аст. 
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