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Annotatsiya

Virus hujayraga kirgandan so'ng, kapsiddan ozod bo'lgan RNK molekulasi
hujayrada yetuk virusli nasl paydo bo'lishiga olib keladigan va oxir-ogibat hujayra
o'limiga olib keladigan hodisalar zanjirini boshlaydi. Ushbu hodisalar virus
ogsillarini sintez gilish bilan boshlanadi, ya'ni hujayra sentez tizimi orqgali virus
RNKsini sentez qgilish bilan. Virusli ogsillarning yaratilishi ko'pincha mRNK hosil
bo’lishi darajasida tartibga solinadi. Ushbu bosqichda 40S ribosomal subpartikula
MRNK bilan bog'lanadi va uni boshlang'ich kodonga yetguncha 5'-3' yo'nalishda
skanerlaydi, bu yerda allagachon 80s ribosoma yig'ilgan bo’ladi. Ushbu jarayonda
turli xil xost ogsillari va CIS ta'sir giluvchi RNK molekulalari ishtirok etadi.
Ko'pgina eukareotik mRNKIar 5'uchida 40S ribosomal subarrachalarni ushlashda
ishtirok etadigan gopqoq tuzilishini o'z ichiga oladi. Ushbu turdagi translyatsiyani
boshlash uchun barcha kanonik omillar zarur. Skanerlash mexanizmi shuni
ko'rsatadiki, ribosoma birinchi Aug kodonida translyatsiyani boshlaydi. Ko'pgina
mRNKIar uchun shunday, ammo birinchi AUG kodon, agar u Suboptimal muhitda
joylashgan bo'lsa, o'tkazib yuborilishi mumkin. Bunday holda, translyatsiyani
boshlash keyingi AUG kodonida boshlanadi. Translyatsiyani boshlashning bunday
jarayoni leaky scanning deb nomlanadi; u ko'plab viruslarda uchraydi, bu ularga
kodlash maydonini tejashga imkon beradi.

Kalit so'zlar: IRES, RNK, AUG kodon.

Kirish. Pikornaviruslarning mRNKIarida ((+) OC RNK 0z ichiga olgan
viruslar) kap.tuzilishi yo'q. 1988 vyilda pikornaviruslarning bunday kap.tuzilishi
bo’lImagan mRNKIarida sentezni boshlash RNK molekulasining tuzilishi orgali
amalga oshirilganligi ko'rsatildi, bu esa sentez apparatini start-kodonga yagin joyda
to'plash imkonini beradi. Ushbu bargaror ikkilamchi tuzilmalar ichki ribosoma ekish
joylari (IRES) deb nomlangan. O'shandan beri translyatsiyani boshlashning bunday
kap-mustagil yo'li faol o'rganilmoqda. Ushbu topilma eukareotik ribosoma mRNK

https://scientific-jl.org/index.php/luch 78 Yacmo-34_ Tom-2_Jlexaops -2024



https://scientific-jl.org/index.php/luch
mailto:inomjonakhmadov1994@gmail.com

ISSN:

JAYUYIIUE HHTE/IVIEKTYAJ/IBHBIE HCCIIE/JOBAHHA

3030-3680

bilan fagat 5'uchida bog'lanishi mumkinligi hagidagi sentezni boshlashning asosiy
goidasini bekor qildi. IRES, qoida tarigasida, 5'-sentez gilinmaydigan hududda
joylashgan va ko'pincha juda murakkab ikkilamchi va uchinchi darajali tuzilishga
ega. Ushbu elementlar pikornaviruslarda tasvirlanganidan beri ular boshga ko'plab
virusli mRNKIlar tarkibida ham topilgan. Iresga bog'lig sentez mexanizmi ba'zi
hujayra mRNKIari tomonidan ham qo'llaniladi (bunday mRNKIlardan sentez
endoplazmatik retikulum stressi, gipoksiya, ozuga moddalarining etishmasligi, mitoz
va hujayra differentsiatsiyasi bilan yuzaga kelishi mumkin bo'lgan capga bog'liq
sentez bostirilganda sodir bo'ladi). Yuqorida aytib o'tilgan pikornaviruslarga
go'shimcha ravishda Flaviridae, Retroviridae va Dicistroviridae va Herpesviridae
vakillari, ba'zi hasharotlar va o'simlik viruslari, shuningdek hasharotlar va
kemiruvchilarning retrotrans pozonlari ichki saytlardan translyatsiya qilishni
boshlashlari mumkin.

Biroqg, kap.ga bog'liq bo'lgan sentez (skanerlash) boshlanishidan fargli o'laroq,
ribosomalarning ichki go'nishining barcha joylari uchun yagona ishlash mexanizmi
yo'gligi ma'lum bo'ldi. Bundan tashqari, aksariyat IRESlar bir-biriga mutlago
o'xshamaydi: barcha IRES uchun umumiy bo'lgan tuzilish elementi yoki ularning
ketma-ketligida sezilarli homologiya topilmadi. Biroqg, virusli IRESlarning aksariyati
bargaror ikkilamchi va uchinchi darajali tuzilishga ega ekanligi isbotlangan, bu
ularning 40S subpartikula bilan samarali bog'lanishiga yordam beradi. Bunday
bog'lanish to'g'ridan-to'g'ri bo'lishi mumkin yoki mos ravishda ITAF (IRES trans-
acting factors) deb nomlangan boshga xost hujayra ogsillari bilan birgalikda sentezni
boshlashning kanonik omillarining qo'shimcha ishtirokini talab gilishi mumkin.
Ehtimol, ba'zi ITAFlar mRNKning 40S kichik zarracha bilan o'ziga xos o'zaro
ta'sirida bevosita ishtirok etishi mumkin, ba'zilari esa tegishli funktsional faol IRES
konformatsiyalarini bargarorlashtiradi. Virusli mRNKIlardan farqli o'laroq, hujayra
mRNKIari uchun IRESga bog'liq sentez mexanizmining mavjudligi hali ham gizg'in
iIlmiy munozaralarga sabab bo'lmoqgda.
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Natijalar
Virusli IRES kashf etilganidan beri, ularning bir-biriga o'xshamasligi sababli ularni
tasniflashda qiyinchiliklar paydo bo'ldi. Birog, viruslarni, ularning mRNKIarini va
uning sentez mexanizmlarini intensiv o'rganish hozirgi kunga gadar bir gator
umumiy xususiyatlarni ajratib ko'rsatishga imkon berdi, bu esa ba'zi IRES turlarini
boshgalardan aniq ajratib olishga imkon beradi. Hozirgi vaqtda tasniflashga
muvaffaq bo'lgan virusli IRES, ularning birlamchi ketma-ketligi va ikkilamchi
tuzilishiga garab, alohida oilalarga bo'linadi: 1-umurtqasizlar disistroviruslarining

IRES 43S initiation
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intergenik IRESlari (dicistroviridae oilasi; masalan, kriket falaji virusi), 2 — IRES
gepatit C (HCV) va unga tegishli hayvonlar viruslari (Flaviridae oilasi) va 3—IRES
pikornaviruslari, ular 0'z navbatida 5 sinfga (I-V) bo'lingan.

rasm: 1. Birinchi turdagi IRES tuzilishining diagrammasi.

Bundan tashqari, polipurin A va boy IRES (PARS (polypurine a rich sequences)
IRES) ajralib turadi. Ushbu turdagi IRES birinchi marta CrTMV tobamovirusida
topilgan. Biroq, pikornaviruslarning [IRES-ni  ko'rib chigishga gaytaylik.
Pikornaviruslarning I turiga enteroviruslar jinsining barcha vakillarining IRESlari va
Harkavirus jinsining yagona vakili kiradi. Bunday Iresning uzunligi taxminan 450 n
ni tashkil giladi, u ikkinchi va oltinchi domenlarni 0'z ichiga oladi (rasm - 1); 3'uchida
u Yn-Xm-AUG ni 0z ichiga oladi, bu erda Yn pirimidin ketma — ketligi (n \ u003d
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8-10 n) va X — u bilan AUG uchlik orasidagi bo'shlig (m \ u003d 18-20 n). Ushbu
motif, ehtimol, 5 UTRda ribosomaning qo'nish joyi hisoblanadi. U boshlang'ich
kodondan konservativ bo'lmagan bo'shliq bilan ajratilgan (uning uzunligi
rinoviruslarda <30 n va poliovirusda >150 n bo'lishi mumkin). Konservativ
funksional-muhim nukleotidlar ikkinchi domen negizida, xoch shaklidagi to'rtinchi
domenda, shuningdek beshinchi domenda joylashgan. Beshinchi domenning elF4G
va RNK helicase EIF4A bilan o'ziga xos bog'lanishi kompleksning 43s ning IRES
bilan bog'lanishini va'da giladi. Bugungi kunda o'rganilgan barcha | turdagi IRES-
larda translyatsiyani boshlash ITAF mavjudligiga bog'lig, ularning ro'yxati hali to'lig
aniglanmagan (rasm - 2).

Il turdagi IRES cardiovirus, Aphthovirus, Avisivirus, Cosavirus, Erbovirus,
Hunnivirus, Mischivirus, Rosavirus, Parechovirus (Parechovirus A, Parechovirus B),
Sicinivirus. bunday Iresning uzunligi ham taxminan 450 n ni tashkil giladi va
3'uchida Yn-Xm-AUG mavjud, birog, bu holda AUG kodon boshlang'ich kodon
bo'lishi mumkin.
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rasm: 2. Tasniflangan virusli Iresning asosiy turlari.

Ushbu turdagi IRES shuningdek beshta domenni (H, I, J-K va L) 0z ichiga
oladi, ammo ular birinchi turdagi IRES domenlari bilan hech ganday alogasi yo'q, i
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domenidan tashqari, birinchi turdagi to'rtinchi IRES domenida C-boy pastadir va
gnra tetrapetlu mavjud. Il turdagi IRES-da translyatsiyani boshlash uchun elF4G va
elF4A omillarini j—k domenlari bilan maxsus bog'lash kerak. Bunday IRES eif4e va
ribosomal skanerlashda ishtirok etuvchi omillarsiz (elF1 va elF1A) ishlashi mumkin.
Shuning uchun 1l turdagi IRES birinchi turdan farqg giladi, chunki u umuman ITAFga
muhtoj emas (bitta istisno bundan mustasno: ba'zi hollarda hujayra RNKni
bog'laydigan ogsil-pirimidin bog'lovchi ogsil (PTB) kerakligi ko'rsatilgan (rasm 2).

Fagat gepatit a virusida Il turdagi IRES mavjud, bunday Iresning uzunligi
taxminan 410 n ni tashkil giladi.ushbu turdagi IRES ketma-ketligi va tarkibiy
elementlari bo'yicha birinchi ikkitadan sezilarli darajada farg giladi. Unda
translyatsiyani boshlash samaradorligi Iresning dastlabki ikki turiga garaganda ancha
past. Gepatit a virusining IRES ishlashi uchun eif4e xujayrasi hujayrasining cap-
bog'lovchi ogsili kerak, ammo buning sabablari hali to'liq anig emas (rasm - 2). IV
turdagi IRES kobuvirus (Aichi virus C (porcine kobuvirus)), Teschovirus,
Sapelovirus, Senecavirus, Tre movirus, Limnipivirus, Megrivirus, Parechovirus
(Ferret parechovirus), Pasivirus, Sakobuvirus, Senecavirus va Avihepatovirus
jinslarida topilgan. Ushbu turdagi IRES gepatit C virusi IRES (Flaviridae oilasi)
bilan juda o'xshash. Ushbu turdagi IRES bilan viruslar to'g'ridan-to'g'ri eif3 va 40S
kichik zarralarini bog'laydi, bu esa 48s tashabbuskor kompleksining shakllanishiga
yordam beradi. Ular 43s preinitsiator kompleksini mRNK (elFs 4A, 4B, 4e or 4G)
bilan bog'lash yoki skanerlash (elF1 va elF1A) uchun zarur bo'lgan omillarga muhtoj
emas (rasm 2).

Yaginda V turdagi IRES ajratildi. U topilgan Leyni tasavvur giling oscivirus,
Kobuvirus (Aichivirus A, Aichivirus B), Salivirus avlodlari. Ushbu turdagi IRES
"gibrid": uning Markaziy domeni to'rtinchi turdagi IRES i domeni bilan gomologik,
keyingi eif4g bog'lovchi domeni esa Il turdagi J IRES domeni bilan gomologik.
Virusli poliproteinning boshlang'ich kodoni yn—Xm-AUG motifining bir gismi
bo'lib, I domenining bargaror soch tolasida joylashgan. ushbu IRESlardan sentezni
boshlash uchun DHX29, PTB va kanonik omillar to'plamining ATP ga bog'lig RNK
helikazining mavjudligi zarur (rasm 2).

Dicistroviruses vakillarining intergenik 180 NT IRES-da sentezni boshlashning
eng oddiy mexanizmi (masalan, kriket falaji virusining intergenik IRES). Gepatit C
virusining IRES singari, u murakkab trnkga o'xshash tuzilmani hosil giladi va
ribosomani (p-sayt) to'g'ridan-to'g'ri bog'laydi va eukareotik qo'zg'atuvchi omillarni
jalb gilmasdan sentezni boshlaydi. (rasm 2).
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Xulosa
Shunday qilib, Enterovirus oilasi juda ko'p migdordagi viruslarni, shu jumladan
odamlar uchun o'ta xavfli viruslarni o'z ichiga oladi. Bundan tashqari, ushbu viruslar
keng targalgan va fizik-kimyoviy omillar ta'siriga yuqori garshilikka ega.
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