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ТАБАРРУК ЁШИНГИЗ МУБОРАК, УСТОЗ!
Х.М. КАМИЛОВ – 80 ЁШДА  

 
Сизгадир юракда асраган сўзим,
То мангу таъзимда тураман ўзим.
Дилимнинг тубида янграган сўзим
Эзгулик йўлида толманг, Устозим!
Ғам кўрмай бу дунё тургунча туринг,
Минг йиллик меҳнатлар ҳузурин кўринг,
Шогирдлар бахтидан шод, масрур юринг,
Эзгулик йўлида толманг, Устозим!

Тиббиёт ходимларининг касбий малакасини ривожлантириш 
маркази, офтальмология кафедраси мудири, тиббиёт фанлари доктори, 

профессор Ўзбекистон Қаҳрамони, РМТФАсининг академиги,
Камилов Халиджан Махамаджанович!

  

Кўз - инсонга берилган буюк неъмат. Ҳар бир 
инсон дунё лаззатларини ўз сезги аъзолари орқа-
ли идрок этади. Улардан бири бу кўздир. Жаҳон 
цивилизациясининг ривожи ва кўз касалликла-
рининг кўпайиб бориши муносабати билан дунё 
бўйлаб офтальмология долзарб бўлган тор му-
тахассислик соҳасига айланди. Тиббиёт ходим-
ларининг касбий малакасини ривожлантириш 
маркази офтальмология кафедраси республи-
камизда кўз касалликларини диагностикаси ва 
даволашида хизмат кўрсатаётган  кўз шифокор-
ларини малакаларини оширишларида, шифо-
корларни қайта тайёрлашда ўзларини беъмин-
нат хизматларини олиб бормоқдалар.

Ўзбекистон Қаҳрамони, тиббиёт фанлари доктори, профессор Камилов 
Халиджон Махамаджанович республикамиздаги етакчи олимлардан бири 
хисобланади.

Тиббиёт ходимларини касбий малакасини ривожлантириш маркази оф-
тальмология кафедрасини 36 йил давомида бошқариб келмоқдалар.

Х.М. Камилов 1945  йилда Тошкент шахрида туғилган, Тошкент тиббиёт 
олийгоҳини 1968 йилда имтиёли диплом билан тугатган. Олим умрининг  50 
йилдан ортиғини офтальмология фанини ривожига бағишлаб келмоқда.



3

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №6/2024

Оталари Ўзбекистонда офталь-
мология хизматини асосчиларидан 
бири, тиббиёт фанлари доктори, 
профессор, Ўзбекистон Республика-
сида хизмат кўрсатган фан арбоби, 
Ўзбекистон Республикасида хизмат 
кўрсатган врач, Улуғ Ватан уруши-
нинг қатнашчиси (1939-1946 йй.). У 
1957-1988 йиллар давомида (31 йил) 
Тошкент врачлар малакасини оши-
риш институтида офтальмология ка-
федрасининг мудири бўлиб ишлаган. 
Оталари Махамаджан Камиловнинг 
ўз  касбига  меҳр-муҳаббати, илмдаги 
даражаси, салобатли  сиймоси унинг 
офтальмолог бўлишига туртки бўл-
ган бўлса ажаб эмас.

Оналари Мажидова Матлуба ая 
ўқитувчи бўлиб узоқ йиллар мехнат 
қилганлар ва ёш авлодга таълим тар-
бия бериб  халқ хурматига сазовор 
бўлганлар. Оилада 3 та шифокорни 
ва 2 та тиббиёт фанлари докторлари, 
профессорларни халқ хизматига тай-
ёрлаган инсон сифатида қадрли эди-
лар.

Устозлари: Офтальмология бўй-
ича устози - отаси, тиббиёт фанлари 
доктори, профессор Махамаджон Ка-
милов ва уларнинг шогирдлари, не-
врология бўйича - тиббиёт фанлари 
доктори, профессор, академик Наби 
Мажидович Мажидов.

Ёшликдан оилада  илмга бўлган 
мехрни, эьтиборни кўриб катта бўл-
ган Х.М. Камилов хам ўз хаёт  йўлини 
илмга, кўз шифокорлигини мукаммал 
ўрганишга бағишлади. У 1972 йилда 
тиббиёт фанлари номзодлиги диссер-
тациясини Москва шаҳрида тиббиёт 
фанлари докторлари, профессорлар 
Наби Мажидович Мажидов ва Ольга 
Николаевна Соколоваларнинг илмий 
раҳбарлиги остида “Оптохиазмаль 

лептоменингитлар (арахноидитлар)
нинг офтальмологик клиникаси” мав-
зусида ҳимоя қилди. “Оптохиазмаль 
лептоменингитлар (арахноидитлар)
нинг офтальмологик клиникаси” мав-
зусида ҳимоя қилди. Изланишларда 
чарчамаган  олим 1984 йилда Москва 
шаҳрида  фан докторлик диссертаци-
ясини “Кўрув нерви касалликлари-
нинг клинико-диагностик белгилари-
ни ЭҲМ ва автоматлашган тизимлар 
ёрдамида дистанцион диагностика 
қилиш учун яратиш” мавзусида ҳи-
моя қилди. 1994 йилдан “Офтальмо-
логия” ихтисослиги бўйича профес-
сор. 2013 йилда Россия медико-техник 
фанлар академиясини академиги бў-
либ сайланди. 

Х.М. Камилов раҳбарлигидаги 
кафедра республиканинг барча их-
тисослашган кўз касалликлари ши-
фохоналари, бўлимлари, хусусий 
клиникалари ва поликлиникаларида 
ишловчи офтальмологларни тайёр-
лаш ва қайта тайёрлаш, малакаси-
ни ошириш вазифасини бажарувчи 
етакчи марказ ҳисобланади.

Х.М. Камилов клиник офтальмоло-
гия, кўз микрохирургияси, офтальмо-
травматология, нейроофтальмология 
ва офтальмо-гериатрия каби долзарб 
соҳаларни ривожлантиришга катта 
ҳисса кўшмоқда. Соғлиқни сақлаш 
амалиётида эса янги диагностика 
усулларидан бўлган – компьютер пе-
риметрия, компрессиясиз тоногра-
фия, кўзнинг компьютер тахлили ва 
даволаш учун – кукумазим, фраксипа-
рин, тиклид, иммуномодулин, лаго-
ден, аллоплант ва ксенотрансплантат-
ларни қўллашни таклиф этган. Унинг 
бевосита иштироки ва рахбарлиги 
остида кўрув аъзоларини текшириш 
учун янги тиббий-техник комплекс, 
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дори - дармонлар ва микрохирургия 
услубини қўллаган ҳолда глаукома, 
кўз қон - томир касалликлари ва ката-
ракта хасталигини даволаш йўнали-
шлари бўйича илмий - амалий изла-
нишлар олиб борилмоқда.

Х.М. Камилов республика кўз ка-
салликлари клиник шифохонасида 
кўз касалликларини аниқлаш, даво-
лаш ва тиббий реабилитация ишла-
рини ташкил этишда фаол қатнаш-
моқда.  Амбулатория ва стационар 
шароитида кўзи хаста беморларни 
текшириб, янги, замонавий жарроҳ-
лик усуллари билан  беморларни да-
волайди: “Глаукомани сектор синусэ-
ктомияси, кўз олмасини тешмасдан 
склерэктомияси”; “Катарактани фа-
коэмулсификацияси ва юмшоқ линза 
имплантацияси, туғма катарактани 
жаррохлик усули билан олиш ва сунъ-
ий гавхар қўйиш, катаракта операция
сидан сўнг учрайдиган асоратларни 
йўқотиш, ултратовуш ёрдамида тур-
ли катаракталарни олиш усуллари”; 
“Кўз олмасини тешиб ўтувчи жаро-
хатларни тиклаш учун аллоплантлар 
ва ксенотрансплантатлардан фойда-
ланиш йўллари”  ишлаб чиқилди ва 
амалиётга тадбиқ қилинди. Профес-
сор Х.М. Камилов малака оширувчи-
ларга дарс бериш баробарида қирқ 
мингга яқин беморларни даволаган.

Вазирлар Махкамаси қошида-
ги Тиббиёт - санитария бирлашма-
си, Ички ишлар вазирлиги, Миллий 
ҳавфсизлик хизматининг тиббий хиз-
мати муассасаларида консультатив 
- даволаш ишларини мунтазам олиб 
боради.

Олим рахбарлигида кафедрада 
қуйидаги долзарб йўналишларда ил-
мий ишлар олиб борилади:

•	 Катарактани ташхислаш ва  за-
монавий даволаш, 

•	 Кўзнинг олдинги ва орқа қисм-
ларидаги яллиғланиш касалликлари, 

•	 Кўз қон томирли қаватини ка-
салликларини диагностикаси ва даво-
лаш,

•	 Офтальмокомбустиология,
•	 Кўз замбуруғли касалликлари, 
•	 Кўзнинг жарохатларини диа-

гностикаси ва даволаш усулларини 
такомиллаштириш,  

•	 Шишасимон тана ва тўр парда 
касалликлари,

•	 Кўрув нервининг  туғма ва орт-
тирилган касалликлари,

•	 Глаукомани ташхислаш, кон-
серватив ва жаррохлик усулларида 
даволашнинг янги йўналишлари,

•	 COVID - нинг кўздаги асоратла-
ри ва уларни даволаш принциплари,

•	 Узоқ умр кўрувчилардаги кўз 
касалликларининг хусусиятлари. 

Олим биринчилардан бўлиб ўқи-
тишни интерактив усулини қўллаган, 
масофадан туриб ўқитиш учун ўқув 
материалларини ишлаб чиққан. У ил-
мий-тадқиқот натижаларини,  шах-
сий клиник ва жаррохлик тажриба-
ларини амалиётда хизмат қилаётган 
офталмологларга етказиб келмоқда. 
Ўзбекистон Республикасида ишлаёт-
ган 1600 дан ортиқ кўз шифокорла-
рининг кўпчилиги у раҳбарлик қила-
ётган Тошкент врачлар малакасини 
ошириш институтининг офтальмо-
логия кафедрасида кўз шифокори 
сифатида тайёрланишган ёки малака 
оширишган. Хамдўстлик мамлакат-
ларидан хам кўплаб офтальмологлар 
кафедрага таълим ва тажриба оши-
риш учун  ташриф буюрадилар. 

Унинг ташаббуси билан яратилган 
ўқитиш услублари амалиётда кўз ка-
салликлари билан хасталаниш ва но-
гиронлик кўрсаткичларини 20% дан 
ортиқ камайишига олиб келди. Уму-
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мий амалиёт врачлари учун офталь-
мология бўйича янги ўқув дастур-
ларини ишлаб чиққан ва амалиётга 
тадбиқ этган. Х.М. Камиловнинг 1970 
йиллардан бошлаб рақамли офталь-
мология бўйича қилган илмий ишла-
ри ҳозирги даврга келиб, орадан 50 
йил ўтибгина телемедицина шаклида 
ва онлайн шифокор маслахати хизма-
ти ривожланмоқда ва келажакни ба-
шорат қилувчи олимлардан эканли-
клари тахсинга лойиқдир.

У офтальмология соҳасида халқа-
ро ва республика даражасидаги ил-
мий-амалий конференцияларнинг 
ташкилотчиси ва фаол иштирокчиси-
дир. 800 га яқин илмий ишнинг муал-
лифидир.

Шогирдлари: Олим кўплаб шо-
гирдлар етиштирди, хозирги кунгача 
илмий рахбарлиги остида 8 та фан 
доктори, 39 та фан номзоди ва тиб-
биёт бўйича фалсафа доктори тай-
ёрланди. Бевосита рахбарлик қилган 
шогирдлари орасида хозирги кунда 
Ўзбекистон Қахрамони ва рахбарлик 
лавозимларида фаолият юритаёт-
ган профессорлар, доцентлар, бош 
шифокорлар қатор илмий-тадқиқот 
йўналишларини бошқаришмоқда ва 
илмий-педагогик кадрларни тайёр-
лаш ва қайта тайёрлашда етакчилик 
қилиб келишмоқда.  Рахбарлигида 
100 дан ортиқ шифокорлар офталмо-
лог мутахасислиги бўйича клиник ор-
динатурани муваффақиятли тугатиб, 
Ўзбекистон республикасининг турли 
вилоятларида даволаш-профилакти-
ка хизматини самарали олиб бориш-
моқда.

Халқаро алоқалар: Кафедра ва 
унинг клиник базаси бўлган Респу-
блика кўз касалликлари клиник ши-
фохонаси қатор давлатлар (Россия, 

Жанубий Корея, Украина, Қозоғи-
стон, Қирғизистон, Туркия, Туркма-
нистон, Тожикистон ва бошқа) етакчи 
офтальмологик клиникалари билан 
узвий ҳамкорлик ўрнатган. Ушбу кли-
никаларнинг етакчи мутахассислари 
республикамизда 5 маротаба ташкил 
этилган семинар-тренингларда, кўр-
газмали операцияларда ва хайрия 
тадбирларида иштирок этишган.

Тиббиёт ходимларини касбий ма-
лакасини ривожлантириш маркази-
нинг илмий кенгаши, ушбу марказ-
нинг жаррохлик факультети илмий 
кенгаши ва муаммолар комиссияси-
нинг аъзоси, Ўзбекистон Республи-
каси Олий Аттестация Комиссияси 
экспертлар кенгаши аъзоси, Ўзбеки-
стон Республикаси офтальмологлари 
илмий жамияти раиси, «Ўзбекистон 
тиббиёт журнали», “Передовая оф-
тальмология” журнали таҳририяти 
аъзоси, “MEDICAL EXPRESS” ихти-
сослашган тиббий илмий-амалий, 
ижтимоий-реклама йўналишидаги 
нашр таҳририят кенгашининг раиси.

Жамоат ишлари: жамоат ишла-
рида жуда масъулият билан ишти-
рок этади. Ниҳоятда мустаҳкам ин-
тизомга, юксак ҳуқуқий маданиятга 
эга шахс. У 2014 йилдан “Адолат” 
социал-демократик партияси-
нинг аъзоси ва 2014-2019 йилларда 
халқ депутатлари Тошкент шаҳар 
кенгашининг депутати, 2015-2020 
йилларда Ўзбекистон Республикаси 
Олий Мажлиси Сенатининг аъзо-
си сифатида мфаолият олиб борган. 
Депутат ва сенатор сифатида фаоли-
ятида минглаб ахоли билан ишлаб, 
уларнинг муаммоларини хал этишда 
сидқидилдан мехнат қилган ва инсон-
лар қалбига эзгулик нурлари билан 
кириб борган. 

Тиниб-тинчимас, меҳнаткаш, кам
тарин, айни вақтда талабчан мура-
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ббий, меҳрибон устоз, тажрибали 
мутахассис Халиджон Камилов ре-
спубликамиз зиёлилари ва тиббиёт 
ходимлари ўртасида катта ҳурматга 
сазовор. Энг муҳими, халқнинг севим-
ли фарзанди. Олимнинг беминнат 
меҳнатлари бесамар кетмади,  мехнат-
лари муносиб тақдирланиб келмоқда.

Камтарона мехнати қадри: Ха-
лиджон Махамаджанович Ўзбеки-
стон Республикаси Президентининг 
2006 йил 25 августдаги Фармонига 
биноан халқ фаровонлиги ошишига, 
тинчлик ва барқарорлик, халқ соғ-
лиғини сақлашдаги хизматлари учун 
“МЕHNAT SHUHRATI” ордени би-
лан мукофотланди. 

 Ўзбекистон Республикаси Пре-
зидентининг 2012 йил 23 августда-
ги Фармонига биноан “Ўзбекистон 
Қахрамони” олий унвонига сазовор 
бўлди ва шу муносабат билан “Олтин 
юлдуз” медалига мушарраф бўлди. 
2016 йил 1 июлда Ўзбекистон Респу-
бликаси Президенти томонидан “Ўз-
бекистон мустақиллигига 25 йил” 

эсдалик нишони билан, 2017 йил 10 
октябрда Ўзбекистон Республикаси 
Президенти томонидан “Ўзбекистон 
Конституциясига 25 йил” эсдалик 
нишони билан тақдирланди. 2023 
йили - Биринчи даражали “Меҳнат 
фахрийси” кўкрак нишони билан 
тақдирланган.

Профессор Халиджон Камилов 
юксак инсоний фазилатларга эга ин-
сон, чинакам истеъдод соҳиби, бемор-
лардан ёрдамини аямайдиган, қўли 
енгил ва чуқур билимга эга бўлган 
кўз жарроҳи, ўз касбининг фидойиси, 
шогирдларига билим беришдан чар-
чамайдиган ва тўғри йўл кўрсатади-
ган меҳрибон устоз. 

Илм йўлида кунларни тунларга, 
тунларни тонгларга боғлаб табаррук 
80 ёшда хам тинмай изланишда бў-
либ, ибрат ва жасорат кўрсатмоқда-
лар.

 Олимни маъсулиятли ва шарафли 
касбларидаги  фидокорона мехнатла-
рида мустахкам соғлик, омад ва улкан 
зафарлар тилаймиз. 

М. Камилов рафиқаси Матлуба ая билан, 1980
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                                    Ота-ўғил Камиловлар 1988 йил.

                                   Х.М. Камилов оила аъзолари билан
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                                   Х.М. Камилов шогирдлари билан

Х.М. Камилов беморлари билан
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	 Х.М. Камилов жамоаси билан
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Metabolically Associated Fatty Liver 
Disease (MAFLD) is a globally emerging he-
patic disorder that closely links to metabol-
ic abnormalities such as insulin resistance, 
obesity, and type 2 diabetes. The reclassifi-
cation of Non-Alcoholic Fatty Liver Disease 
(NAFLD) to MAFLD has reshaped the way 
clinicians and researchers approach the dis-
ease, emphasizing its multifactorial patho-
genesis and the importance of metabolic risk 
factors. This review explores the latest in-
sights into MAFLD’s pathophysiology, diag-
nostic strategies, and emerging treatments. 
Additionally, it discusses global variations 
in disease prevalence, with a particular focus 
on Central Asia and Uzbekistan, highlight-
ing the regional healthcare challenges and 
the need for tailored therapeutic approaches.

Introduction. MAFLD is a condition 
marked by excessive fat accumulation in 
hepatocytes in individuals without signifi-
cant alcohol consumption, and it is increas-
ingly recognized as the hepatic manifestation 
of metabolic syndrome (Eslam et al., 2020). 
The disease includes a wide spectrum, from 
simple steatosis to advanced liver fibro-
sis, cirrhosis, and hepatocellular carcinoma 
(Younossi et al., 2021). MAFLD’s reclassi-
fication has enhanced our understanding of 
its pathogenesis and its role in systemic met-
abolic dysfunction.

In recent years, the prevalence of 
MAFLD has surged, especially in high-
risk populations, including individuals 
with obesity, diabetes, and dyslipidem-
ia. According to the World Health Or-
ganization (WHO), nearly 25% of the 
global population is affected by this 
condition (Younossi et al., 2021), with a 
notable increase in developing regions 
such as Central Asia. In Uzbekistan, 
changing dietary habits, urbanization, 
and a rising prevalence of metabolic dis-
eases contribute to an increasing burden 
of MAFLD (Mancini et al., 2021). Under-
standing these global trends, alongside 
advancements in diagnostic and treat-
ment modalities, is essential for tackling 
this growing public health challenge.

Materials and Methods. This review 
was conducted through a thorough exami-
nation of the latest peer-reviewed research 
articles, clinical trial data, and regional epi-
demiological studies published between 2018 
and 2023. Key databases such as PubMed, 
Scopus, and Google Scholar were searched 
using terms related to MAFLD, metabolic 
syndrome, liver diagnostics, and emerging 
treatments. Studies focusing on MAFLD 
from Central Asian countries, particularly 
Uzbekistan, were included to provide a re-
gional perspective. The methods used in these 
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studies primarily involved the assessment of 
non-invasive diagnostic markers, liver biop-
sy, and clinical trials evaluating new phar-
macotherapies. 

The inclusion of data from Uzbeki-
stan’s National Hepatology Center and 
regional health surveys helped in under-
standing local prevalence and treatment 
approaches, which are important for ad-
dressing the unique healthcare challeng-
es faced by the population.

Results. Pathophysiology. MAFLD’s 
pathophysiology is complex, involving a 
combination of genetic, environmental, and 
metabolic factors. The condition is typically 
characterized by the accumulation of fat in 
the liver, which can lead to insulin resist-
ance, oxidative stress, and inflammation 
(Friedman et al., 2018). These metabolic 
disruptions initiate a cascade of events, in-
cluding hepatocyte apoptosis, fibrosis, and 
eventually cirrhosis or liver cancer. Central 
to its development is the interaction between 
the liver, adipose tissue, skeletal muscle, and 
gut microbiota (Mancini et al., 2021).

Emerging research has also high-
lighted the role of gut dysbiosis in mod-
ulating the inflammatory response and 
exacerbating liver injury (Mancini et al., 
2021). In fact, studies have demonstrat-
ed that the microbiota of patients with 
MAFLD differ significantly from those 
of healthy individuals, suggesting a bi-
directional relationship between the liv-
er and gut. Additionally, regional differ-
ences in gut microbial profiles have been 
noted in studies from Central Asia, in-
cluding Uzbekistan, where dietary pat-
terns rich in refined carbohydrates and 
fats may contribute to unique microbial 
communities that influence the progres-
sion of MAFLD (Eslam et al., 2020).

Diagnosis. Traditional diagnostic 
tools for MAFLD have included liver 
biopsy, which remains the gold stand-

ard for assessing liver fibrosis and de-
termining the severity of liver damage 
(Loomba & Adams, 2020). However, 
liver biopsy is invasive and carries risks, 
thus prompting the development of 
non-invasive alternatives. Among the 
most widely used non-invasive tests are 
imaging techniques, such as elastogra-
phy and transient elastography, and se-
rum biomarkers like the NAFLD fibrosis 
score (Friedman et al., 2018).

In recent years, advances in "omics" 
technologies, including genomics, pro-
teomics, and metabolomics, have shown 
great promise in the early diagnosis of 
MAFLD and in identifying patients at 
risk for liver fibrosis (Loomba & Adams, 
2020). In Uzbekistan, while non-invasive 
methods are slowly being integrated 
into clinical practice, challenges remain 
regarding access to advanced diagnostic 
tools in rural and remote areas.

Emerging Treatments. Current 
treatment strategies for MAFLD focus 
on managing the underlying metabol-
ic conditions, including obesity, insulin 
resistance, and hyperlipidemia. Lifestyle 
interventions, such as dietary changes, 
exercise, and weight loss, have proven 
effective in reducing liver fat content and 
improving metabolic parameters (Fried-
man et al., 2018). Pharmacotherapy has 
also evolved with new agents showing 
promising results.

For instance, the glucagon-like pep-
tide-1 (GLP-1) receptor agonists, such as 
semaglutide, have demonstrated signifi-
cant efficacy in reducing liver fat and im-
proving insulin sensitivity (Sanyal et al., 
2022). Other pharmacotherapies, includ-
ing peroxisome proliferator-activated re-
ceptor alpha (PPAR-α) agonists, FGF21 
analogs, and the anti-fibrotic agent obet-
icholic acid (OCA), have also shown po-
tential in clinical trials. These treatments 
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have proven to reduce liver inflammation 
and fibrosis in patients with advanced 
MAFLD, offering hope for disease modi-
fication (Rinella & Loomba, 2020).

However, the accessibility of these 
advanced treatments remains a chal-
lenge in low- and middle-income coun-
tries such as Uzbekistan, where the cost 
of newer medications is a significant bar-
rier (Sanyal et al., 2022). Regional health-
care systems in Uzbekistan have started 
to incorporate these therapies, but pa-
tient access is uneven, particularly out-
side major urban centers.

Discussion. MAFLD represents a sig-
nificant challenge to global public health, 
with its prevalence rising in tandem with the 
global obesity epidemic. The association be-
tween metabolic dysfunction and liver fat ac-
cumulation underscores the need for a mul-
ti-faceted approach to treatment, involving 
lifestyle modification, early detection, and 
novel pharmacotherapies. 

In Central Asia, including Uzbeki-
stan, the prevalence of metabolic disor-
ders is rising rapidly due to shifts in di-
etary habits, increased urbanization, and 
greater access to processed foods. As 
such, the burden of MAFLD is expected 
to increase in the coming decades unless 
substantial public health interventions 
are implemented. Strategies focused on 
dietary education, early screening for 
metabolic syndrome, and the integra-
tion of advanced diagnostics into clinical 
practice are essential for managing this 
growing epidemic.

Furthermore, local research on ge-
netic and microbiome factors will be cru-
cial in understanding the region-specific 
pathogenesis of MAFLD and identifying 
effective treatments tailored to the local 
population’s needs. Research from Uz-
bekistan has shown that interventions 
such as the promotion of traditional di-
etary practices, like the consumption of 

fermented foods, might help mitigate 
the impact of metabolic diseases, includ-
ing MAFLD (Mancini et al., 2021).

Conclusion. Metabolically Associated 
Fatty Liver Disease (MAFLD) is a rising 
public health issue that demands a compre-
hensive and multifaceted approach to man-
agement and prevention. The global increase 
in the prevalence of metabolic disorders ne-
cessitates early intervention and personal-
ized treatment strategies. The reclassifica-
tion of NAFLD to MAFLD has broadened 
the scope of research into its pathophysiolo-
gy, highlighting the crucial role of metabolic 
dysfunction and gut microbiota in its pro-
gression.

For regions such as Uzbekistan, 
where urbanization and dietary changes 
are contributing to a rising incidence of 
MAFLD, region-specific research and lo-
calized therapeutic strategies are crucial. 
With advances in non-invasive diagnos-
tics and emerging pharmacotherapies, 
there is hope for better management of 
MAFLD in both developed and develop-
ing nations. However, to ensure equita-
ble access to these advancements, efforts 
must be made to improve healthcare in-
frastructure and reduce the cost of treat-
ment.

In conclusion, a global, region-spe-
cific approach—incorporating both ad-
vanced diagnostics and culturally tai-
lored therapies—is necessary to combat 
MAFLD effectively. This will require col-
laboration between clinicians, research-
ers, and policymakers to ensure that all 
populations, including those in Uzbeki-
stan and other low- and middle-income 
countries, have access to the tools and 
treatments needed to manage and ulti-
mately reverse the disease.
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Метаболически ассоциированная 
жировая болезнь печени (НАЖБП) - 
это распространенное во всем мире 
заболевание печени, которое тесно 
связано с метаболическими наруше-
ниями, такими как резистентность к 
инсулину, ожирение и сахарный диа-
бет 2 типа. Переклассификация неал-
когольной жировой болезни печени 
(НАЖБП) в разряд НАЖБП измени-
ла подход клиницистов и исследова-

телей к этому заболеванию, сделав 
акцент на его многофакторном пато-
генезе и важности метаболических 
факторов риска. В этом обзоре рас-
сматриваются глобальные различия 
в распространенности заболеваний, 
с особым акцентом на Центральную 
Азию и Узбекистан, освещаются реги-
ональные проблемы здравоохранения 
и необходимость в индивидуальных 
терапевтических подходах.
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Metabolik bog‘liq yog‘li jigar ka-
salligi (NAFLD) butun dunyo bo‘ylab 
keng tarqalgan jigar kasalligi bo‘lib, in-
sulin qarshiligi, semirish va 2 - toifa di-
abet kabi metabolik kasalliklar bilan 
chambarchas bog‘liq. Alkogolsiz yog‘li 
jigar kasalligini (NAFLD) NAFLD toi-
fasiga qayta tasniflash klinisyenlar va 
tadqiqotchilarning ushbu kasallikka 
bo‘lgan munosabatini o‘zgartirib, uning 
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multifaktorial patogenezi va metabolik 
xavf omillarining ahamiyatiga e’tibor 
qaratdi. Ushbu sharhda Markaziy Osiyo 
va O‘zbekistonga alohida e’tibor qarat-
gan holda kasalliklarning tarqalishidagi 
global farqlarni ko‘rib chiqadi, mintaqa-
viy sog‘liqni saqlash muammolari va 
individual terapevtik yondashuvlarga 
bo‘lgan ehtiyojni ta’kidlaydi.
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ЭПИКАРДИАЛЬНАЯ ЖИРОВАЯ ТКАНЬ КАК  
ПРОГНОСТИЧЕСКИЙ МАРКЕР АТЕРОСКЛЕРОЗА У БОЛЬНЫХ 

ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА
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В последнее десятилетие отмечает-
ся увеличение числа пациентов, стра-
дающих ишемической болезнью серд-
ца (ИБС) [1], которая составляет более 
40% в структуре смертности населения 
экономически развитых стран [2]. Ри-
ску развития ИБС в большей степени 
подвержены лица с абдоминальным 
ожирением, сочетающимся с гиперг-
ликемией, дислипидемией и артери-

альной гипертензией (АГ) [3]. Вместе 
с тем существующие модели прогно-
зирования риска развития сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ) не 
являются оптимальными [4]. В связи с 
этим использование новых маркеров 
риска развития ССЗ позволит более 
точно определить вероятность воз-
никновения, тяжелого течения ИБС 
и осложнений этого заболевания. Од-
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ним из таких независимых факторов 
риска может стать избыточное ко-
личество эпикардиальной жировой 
ткани (ЭЖТ) [5]. ЭЖТ представляет 
собой депозит висцерального жира, 
который прилежит непосредствен-
но к миокарду, так как не отделен от 
него фасцией и располагается между 
миокардом и висцеральным листком 
перикарда. Кровоснабжение ЭЖТ 
осуществляется ветвями коронарных 
артерий (КА) [6]. Избыточная ЭЖТ 
откладывается преимущественно по 
ходу КА, поэтому адипокины и про-
воспалительные цитокины через па-
ракринный и вазокринный механиз-
мы секретируются непосредственно в 
КА, провоцируя тем самым развитие 
атеросклероза [7– 9]. Выраженный ате-
росклероз КА ассоциирован с увели-
чением ЭЖТ [8–11]. Е.   Dozio и соавт. 
(2012) показали, что ЭЖТ у больных 
ИБС с тяжелым атеросклерозом коро-
нарного русла, перенесших коронар-
ное шунтирование (КШ), может быть 
потенциальным источником провос-
палительного интерлейкина-18 (IL-18) 
[12]. J. S.  Park и соавт. (2016) выявили 
связь между толщиной слоя ЭЖТ (по 
данным эхокардиографии  – ЭхоКГ) и  
повышением частоты неблагоприят-
ных клинических исходов у пациентов 
с инфарктом миокарда (ИМ) с  подъ-
емом сегмента ST на электрокардио-
грамме, перенесших успешное чре-
скожное коронарное вмешательство 
(ЧКВ). Недостатком этого исследо-
вания является оценка ЭЖТ ультраз-
вуковым методом только в конце ди-
астолы, что занижает толщину слоя 
ЭЖТ [13]. ЭЖТ состоит в основном 
из адипоцитов, но также содержит 
воспалительные, иммунные и мезен-
химальные стволовые клетки [5]. Не 
существует никакой анатомической 
структуры между миокардом и эпи-

кардиальным жиром, и, кроме того, 
они имеют одну и ту же микроцир-
куляцию. Такая близость ЭЖТ и ми-
окарда делает возможным диффузию 
таких молекул, как адипокины, сво-
бодные жирные кислоты, оказываю-
щие не посредственные паракринные 
эффекты, а также миграцию клеток 
между связанными структура ми [5, 
6]. Таким образом, очень важно пони-
мание клеточных и молекулярных ме-
ханизмов, с помощью которых ЭЖТ 
способствует возникновению сердеч-
но-сосудистых заболеваний.

Доказано, что количественные и 
секреторные эффекты ЭЖТ связаны 
c различными сердечно-сосудистыми 
патологиями, в том числе со степе-
нью сердечной гипертрофии, а также 
возникновением и поддержанием фи-
брилляции предсердий [10, 12]. Бли-
зость миокарда предсердий и ЭЖТ 
предполагает, что адипокины, секре-
тируемые ЭЖТ, могут способствовать 
структурному ремоделированию ми-
окарда предсердий и модификации 
фиброза [12]. ЭЖТ, по-видимому, 
играет значительную роль в воспали-
тельном процессе в атеросклероти-
ческой бляшке и предположительно 
способствует прогрессированию ИБС 
[8]. Связь между количеством ЭЖТ и 
тяжестью атеросклероза была проде-
монстрирована во многих исследова-
ниях. Однако пока неясно, является 
ли ЭЖТ причиной воспаления или 
же она реагирует на разрыв бляшки, 
может ли ЭЖТ способствовать по-
вышению окислительного стресса в 
сосудах во время атеросклероза. Ин-
тересно, что сегменты коронарных ар-
терий, которые не содержат жировую 
ткань, очень часто лишены атероскле-
ротических бляшек [7]. На сегодняш-
ний день доказано, что ЭЖТ обладает 
более высоким провоспалительным 
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состоянием, чем другие жировые 
ткани. Так, в ЭЖТ значительно более 
выраженная экспрессия IL-26, IL-1β, 
MCP-21, TNF-α и резистина по срав-
нению с под кожной жировой тканью 
[12]. Увеличение толщины ЭЖТ тесно 
связано с повышенным сердечно-со-
судистым риском и уменьшением 
выделения адипокинов из ЭЖТ [13]. 
При наличии сердечно-сосудистых 
факторов риска, таких как ожирение, 
жировая ткань характеризуется повы-
шенной инфильтрацией макрофагов, 
лимфоцитов и тучных клеток. Многие 
провоспалительные цитокины и ади-
покины, которые могут действовать 
непосредственно на кардиомиоцит, 
активизируются у пациентов при ожи-
рении, и многие из них способствуют 
появлению различных осложнений, 
связанных с основным заболеванием. 
Тем не менее некоторые адипоки-
ны, такие как адипонектин, оментин, 
адреномедуллин, некоторые из ком-
плементарных C1q/TNF-родственных 
белков подавляются при ожирении. 
Помимо влияния на метаболизм кар-
диомиоцитов и сократимость ЭЖТ 
также влияет на электрофизиологию 
сердца [5, 6]. Эпикардиальные адипо-
кины влияют на активность оксидазы 
миокарда NADPH, которая является 
критическим фактором, определяю-
щим развитие артериальной фибри-
ляции в экспериментальных моделях 
[7], или после операции у пациен-
тов, перенесших кардиохирургию 
[8]. Фиброзно-жирные инфильтраты 
ЭЖТ в субэпикарде могут нарушать 
электромеханические свойства ми-
окарда, вызывая аритмии [5]. В экс-
периментальных моделях ожирения 
электроанатомическое и структурное 
ремоделирование было получено в 
результате расширения ЭЖТ в ткани 
предсердий и связанным с ним транс-

формирующим фактором роста β1 
(TGF-β1) [9]. Артериальная фибрил-
ляция сама по себе индуцирует уси-
ление специфичных к адипоцитам 
генов в ткани предсердий [3], способ-
ствуя накоплению внутрижелудочно-
го жира и замыканию порочного кру-
га фиброзно-жировой инфильтрации 
при развитии миокарда предсердий 
и артериальной фибрилляции. В до-
полнение к прямой инфильтрации 
миокарда жировой тканью существу-
ют доказательства, что ЭЖТ богата 
адипокинами с профибротическими 
эффектами, такими как тромбоспон-
дин-2, фактор роста эндотелия сосу-
дов, активин A, TGF-β1 и различные 
изо формы матриксных металлопро-
теиназ, при этом количество данных 
веществ в ЭЖТ значительно выше по 
сравнению с другими жировыми депо 
[2, 6]. В целом накопление экспери-
ментальных данных свидетельствует о 
значительной роли ЭЖТ биологиче-
ски активных веществ в развитии сер-
дечной патологии [6, 9].

Адипонектин, экспрессируемый в 
жировой ткани, оказывает прямое по-
ложительное влияние на кардиоми-
оциты при некоторых заболеваниях 
сердца, включая гипертрофию кар-
диомиоцитов [2]. В эндотелиальных 
клетках адипонектин усиливает обра-
зование оксида азота (NO), подавляет 
образование активных форм кислоро-
да (ROS) и опосредует противовоспа-
лительные эффекты. По результатам 
различных исследований отмечено, 
что адипонектин защищает от про-
грессирования заболевания коронар-
ных артерий, ингибируя опосредо-
ванное макрофагами воспаление [3]. 
До сих пор нет доказательств того, 
что прямое действие адипонектина, 
полученного из ЭЖТ, направлено на 
развитие данных эффектов. Гипоади-
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понектинемия наблюдается на ран-
ней стадии реперфузии [4,8], а посто-
янная гипоадипонектинемия после 
инфаркта миокарда (ИМ) является 
предвестником тяжелого сердечного 
повреждения и снижает успешность 
реперфузионной терапии [5]. Повы-
шенное высвобождение TNFα способ-
ствует длительному снижению уров-
ня адипонектина сразу после ишемии 
миокарда [3,4]. В различных экспери-
ментальных работах до казано, что 
адипонектин, полученный из кардио-
миоцитов, обладает кардиозащитным 
действием в отношении повреждения 
миокарда [11], однако экспрессия 
данного адипокина клетками ЭЖТ 
не вносит существенного вклада в его 
накопление [5]. Вместо этого адипо-
нектин накапливается при ИМ после 
ишемического повреждения, главным 
образом за счет выхода из сосудисто-
го от дела, из-за нарушений функции 
эндотелиального барьера после ише-
мического повреждения [3]. Интерес-
но, что адипонектин имеет более дли 
тельный период полувыведения из 
поврежденной сердечной ткани, чем 
в плазме [3]. В дополнение к адипоне-
ктину обнаружено семейство струк-
турных и функциональных паралогов 
адипонектина, состоящее из 15 членов 
(CTRP 1–15) [7]. Недавно также было 
описано, что CTRP3, полученный из 
жировой ткани, действует как анти-
апоптотический, проангиогенный и 
кардиозащитный адипокин в мыши-
ной модели ИМ [9]. CTRP3 улучшает 
выживаемость и восстанавливает сер-
дечную функцию после ИМ. CTRP9 
также уменьшает размер ИМ и апоп-
тоз кардиомиоцитов после ишемии 
[9]. Имеются противоречивые данные 
о роли резистина, адипоцитокина, ко-
торый был связан с сахарным диабе-
том 2-го типа, атеросклерозом и раз-

витием сердечной недостаточности. 
В некоторых исследованиях резистин 
не смог защитить миокард от повреж-
дения при ишемии и реперфузии [8], 
в то время как в альтернативных ис-
следованиях показано, что он умень-
шает апоптоз и размер инфаркта, 
тем самым обеспечивая защиту при 
ишемии. Адреномедуллин также 
способствует снижению воспалитель-
ного процесса в миокарде, но нет чет-
ких доказательств того, что ЭЖТ дей-
ствительно способствует локальному 
высвобождению адреномедуллина 
[9]. Оментин, адипоцитокин с инсули-
но-сенсибилизирующими эффекта-
ми подавляют апоптоз кардиомиоци-
тов и способствуют восстановлению 
кровотока после ишемии [10].

Увеличение количества ЭЖТ свя-
зано с развитием ИБС, серьезными 
неблагоприятными сердечно-сосуди-
стыми событиями [4]. ЭЖТ на самом 
деле является одним из факторов, 
способствующих развитию ИБС по 
сравнению с другими висцеральными 
жировыми тканями [5]. В недавнем 
мета-анализе, выполненном на 2 872 
пациентах, отмечено, что толщина и 
объем ЭЖТ значительно увеличива-
ются в группе с ИБС по сравнению 
с группой пациентов, не имеющих в 
своем анамнезе ИБС [8]. Другое ис-
следование показало, что ЭЖТ имеет 
значительную корреляцию как с не-
стенотическими поражениями, так и 
некальцинированной бляшкой. Более 
высокий объем ЭЖТ был обнаружен 
у пациентов с некальцинированными 
бляшками, чем у пациентов с каль-
цинированными бляшками [4]. Это 
может иметь значение для раз вития 
острых коронарных синдромов, по-
скольку незакисленные части бляшки 
способствуют их уязвимости [9]. Кро-
ме того, объем ЭЖТ является сильным 
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и независимым детерминантом нали-
чия полных коронарных окклюзий 
[49]. Так, L.E. Sade и соавт. обнаружи-
ли, что толщина ЭЖТ является неза-
висимым предиктором ослабленного 
запаса коронарного кровотока у жен-
щин с ангио- графически нормальны-
ми коронарными артерия ми. Толщи-
на ЭЖТ может также использоваться 
для скрининга пациентов с промежу-
точным риском ИБС. В своем исследо-
вании G.N. Bachar и соавт.  отметили 
положительную корреляцию между 
толщиной ЭЖТ и коронарным атеро-
склерозом. Таким образом, толщина 
ЭЖТ может использоваться в качестве 
скрининга на наличие коронарного 
риска. Недавнее исследование про 
демонстрировало независимую связь 
между толщиной и артериальной 
жесткостью, предполагая, что эхокар-
диографическое измерение толщины 
ЭЖТ может быть инструментом для 
раннего выявления субклиническо-
го повреждения органов-мишеней 
[2]. ЭЖТ опосредует воспалительный 
процесс внутри атеросклеротиче-
ской бляшки [3]. Паракриновая или 
вазокриновая секреция эпикарди-
альных воспалительных адипокинов, 
таких как TNF-α, ингибитор-актива-
тор плазминогена-1, IL-6, IL-1b, мо-
ноцитарный хемоаттрактант-белок 
1 и резистин, способствуют метабо-
лической и воспали тельной среде, 
которая стимулирует атерогенез [3]. 
Окислительный стресс также играет 
роль в развитии атеросклероза. ЭЖТ 
подавляет на работку активных форм 
кислорода и запускает более низкую 
активность каталазы по сравнению с 
подкожной жировой тканью [4]. Од-
нако связь эпикардиального жира и 
окислительного стресса более сложна 
и включает в себя различные цито-
кины и вазоактивные факторы, такие 

как лептин и ангиотензин II [5]. Кроме 
того, эти воспалительные медиаторы 
и растворимые молекулы межклеточ-
ной адгезии участвуют в нескольких 
стадиях атеросклеротического про-
цесса, включая хемотаксис, проли-
ферацию гладкомышечных клеток, 
развитие и миграцию пенных кле-
ток и дестабилизацию бляшек [5,13]. 
ЭЖТ может способствовать развитию 
атеросклероза не только через секре-
цию биоактивных молекул, но также 
и через специфические механические 
эффекты. Например, атеросклеро-
тическая бляшка в коронарных ар-
териях приводит к асимметричному 
расширению стенки сосуда с поло-
жительным ремоделированием [5, 
14]. Коронарные поражения, которые 
окружены эпикардиальным жиром, 
более легко расширяются, чем очаги, 
окруженные миокардом, поскольку 
мио кард относительно несжимаем.

 Таким образом, ЭЖТ – уникаль-
ное жировое депо в организме с точ-
ки зрения размера его адипоцитов, 
биохимического состава и метаболи-
ческой активности. Она имеет значи-
тельно более высокие показатели ли-
полиза и липогенеза по сравнению с 
другими базами висцерального жира. 
Учитывая его анатомическую бли-
зость к сердцу, ЭЖТ взаимодействует 
локально с коронарными артериями 
и миокардом. Ее увеличенная тол-
щина коррелирует с висцеральным 
ожирением и, следовательно, связана 
с несколькими компонентами мета-
болического синдрома. Однако до на-
стоящего времени нет убедительных 
доказательств, что ЭЖТ независимо 
связана со снижением риска развития 
ССЗ. При этом ЭЖТ может оказывать 
местное паракринное действие на 
сердце и кровообращение, о чем сви-
детельствует независимая ассоциация 
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ее объема с коронарной кальцифи-
кацией. Разумеется, есть множество 
доказательств того, что ЭЖТ является 
потенциальной терапевтической це-
лью.  Будущие клинические и экспе-
риментальные исследования должны 
быть направлены на выяснение функ-
ции эпикардиального жира в раз-
личных физиологических условиях, а 
также поиск новых терапевтических 
стратегий, которые будут ингибиро-
вать воспалительные процессы в ЭЖТ.
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REZUME
EPIKARDIAL YOG TO‘QIMASI YURAGI KORONAR KASALLIKLARDA 

ATEROSKLEROZNI PROGNOSTIK MARKERI
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Kalit so‘zlar: epikardiyal yog 'to‘qimasi, yurak tomirlari kasalligi, xavf omillari.
Visseral yog 'to‘qimasi kardiome-

tabolik kasallikning muhim prognozchi-
si bo‘lib, u umumiy yog‘ to‘planishidan 
ko‘ra ko‘proq xavf tug‘diradi. So‘nggi 
paytlarda epikardial yog‘ning fiziologik 
va metabolik ahamiyatini tasdiqlovchi 
eksperimental va klinik ma’lumotlarning 
miqdori oshdi. Epikardial yog 'to‘qima-
larining (EYT) qalinligi va hajmi sem-
izlik, ochlik glyukozasining buzilishi, 
insulin qarshiligi, metabolik sindrom 
va ateroskleroz bilan kuchli bog‘liqdir. 

Bundan tashqari, EYT va yurak o‘rta-
sidagi aloqa murakkab ikki tomonlama 
yo‘llar bilan tartibga solinishi tushuniladi, 
chunki adipokinlar nafaqat yurak faoliya-
tini tartibga soladi, balki yurak parakrin 
"teskari aloqa" signali orqali EYTga ham 
ta’sir qiladi. Yurak va EYT o‘rtasidagi 
o‘zaro ta’sirni tartibga soluvchi molekul-
yar mexanizmlarni keyingi o‘rganish 
yurak fiziologiyasi va tegishli kasallik 
mexanizmlarini ishlab chiqishda ularn-
ing rolini tushunishimizni yaxshilaydi.
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SUMMARY
EPICARDIAL ADIPOSE TISSUE AS A PROGNOSTIC MARKER OF 

ATHEROSCLEROSIS IN PATIENTS WITH CORONARY HEART DISEASE

1,2Adilova Nargiza Arifovna, 1Kurbanov Abdukodir Kenjayevich, 
1Islamova Malika Sanjarovna
1Tashkent State Dental Institute,      
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Visceral adipose tissue is an import-
ant predictor of cardiometabolic diseas-
es,

carrying a greater risk than total fat 
accumulation. Recently,an increasing 
number of experimental and clinical 
data have demonstrated the physiolog-
ical and metabolic significance of epicar-
dial fat. Epicardial adipose tissue (EAT) 
thickness and volume have a strong cor-
relation with obesity, impaired fasting 
glucose, insulin resistance, metabolic 
syndrome, and atherosclerosis. More-

over, it is now clear that the relationship 
between EAT and the heart is regulat-
ed by complex bidirectional pathways, 
since not only adipokines regulate cardi-
ac function, but the heart also influences 
EAT through paracrine "feedback" sig-
naling. Further study of the molecular 
mechanisms regulating the interaction 
between the heart and EAT will improve 
our understanding of the role of the lat-
ter in cardiac physiology and the devel-
opment of related disease mechanisms.
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В данной статье представлен ана-
лиз результатов исследования пока-
зателей APRI и FIB-4, как непрямые 
биомаркеры фиброзирования пече-
ночной ткани в сравнении с значени-
ями фибросканирования печени у 
55 больных с хроническим вирусным 
гепатитом В. Анализ полученных ре-
зультатов непрямых маркеров фи-
броза печени выявлял статистически 
значимой взаимосвязи в сравнении с 
показателями эластометрии печени 
и могут быть применены при выявле-
нии фиброза печени. 

ВВЕДЕНИЕ. Для выявления нали-
чия фиброза в печеночной ткани при-
меняются как прямые, так и непря-
мые биомаркеры фиброза печени. 
Непрямые маркеры сыворотки взаи-
мосвязаны с расстройством функцио-
нальной деятельности гепатоцитов и 
они применяются как тестовые инди-
каторы с целью верификации фибро-
за печеночной ткани. В научном мире 
отдельными исследователями про-

ведены попытки анализа эффектив-
ности сравниваемых разных методов 
диагностики фиброза печени без ис-
пользования «золотого» стандарта об-
наружения фиброза [5, 9, 13]. В связи 
со сложностью проведения эластогра-
фии печени в отдельных лечебно-про-
филактических учреждениях, а также 
дорогостоящие на сегодняшний день 
исследования, основанные на офици-
альных запатентованных формулах, 
большой интерес представляют для 
практики неинвазивные методы диа-
гностики фиброза у пациентов с хро-
ническим вирусным гепатитом С, что 
могут применяться в любой существу-
ющей клинической лаборатории. Вы-
явление степень выраженности фи-
броза печени на основе показателей 
непрямых маркеров фиброза позво-
лит специалистам (врачам) на любом 
этапе оказания медицинской помощи 
отбирать больных для дообследова-
ния [1] и своевременного проведения 
противовирусной терапии. 
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Целью работы явилось выявле-
ние диагностической значимости от-
дельных непрямых маркеров фиброза 
печени у больных с фиброзом (цирро-
зом) печени HВV этиологии.

Раннее выявление с точной вери-
фикацией процесса фиброза пече-
ни является своевременной и важней 
задачей современной гепатологии. 
Выявление степени выраженности 
фиброза печени имеет основное зна-
чение при прогнозировании риска 
прогрессирования заболевания, на-
значении тактики терапии и интен-
сивности наблюдения в динамике [2]. 

Долгое время эталоном верифи-
кации фиброза считалось проведение 
инвазивного метода – пункционная 
биопсия печени (ПБП) с проведением 
гистологического анализа – биоптата 
печени. Но, выявленные отдельности 
недостатки ПБП (погрешность биоп-
тата, изменчивость образца ткани 
естественно может снижать ее прак-
тичность применения [4, 8, 16]. С 2000 
годов широко начали применят в 
клинической практике неинвазивные 
методы выявления фиброза, среди 
которых можно выделять инструмен-
тальные методы – эластометрия [5, 11] 
и сывороточные маркеры [3, 7]. 

Материал и методы исследо-
вания. Проведен анализ данных 55 
больных с хроническим гепатитом В. 
Возраст больных составил от 18 до 64 
лет (средний возраст 39,3±7,66 лет). 
Мужчин было 29 (52,7%), женщин 26 
(47,3%). У всех обследованных боль-
ных изучена степень фиброза печени, 
тромбоциты крови, биохимические 
показатели (АлАТ, АсАТ, гаммаглю-
таминтранспептидазы – ГГТ, общий 
холестерин, щелочная фосфатаза и 
альбумин) и средние показатели APRI 
и FIB-4, а также их корреляция со сте-
пенью фиброза печени. 

 В качестве параметра достовер-
ного фиброза проводилась непрямая 
эластография печени на аппарате Фи-
броскан (производство Франция). 

По общеклиническим и биохими-
ческим показателям нами рассчитаны 
индексы косвенного выявления фи-
броза печени: маркер расчитывали 
по следующей формуле: APRI : пока-
затель АСТ пациента∙100 / (верхний 
предел АСТ)∙тромбоциты (N ∙ 109/л). 
Если значение больше 1.0, то вероят-
ность значительного фиброза велика, 
если меньше 0.5, то вероятность фи-
броза мала [11]. Маркер FIB-4 рассчи-
тывали по формуле: FIB-4 = возраст 
(лет) ∙ АСТ / тромбоциты (N ∙ 109/л) ∙ 
sqrt (квадратный корень) (АЛТ). Если 
значение меньше 1,45, то вероятность 
значительного фиброза мала (поряд-
ка 90%). Если значение больше 3,25, то 
велика [9]. 

Статистическая обработка полу-
ченных результатов данного иссле-
дования проводилась с помощью па-
кета статистических компьютерных 
программ STATISTICA 10, Med Calc 
10.4.0.0. Был проведен описательный 
статистический анализ, определение 
коэффициента корреляции Спирме-
на. Для оценки качественных характе-
ристик выборки использовался кри-
терий согласия Пирсона (хи-квадрат). 
Производилось парное сравнение ре-
зультатов оценки показателей («каж-
дый с каждым»). Оценивали медиану 
от всех значений для каждого био-
маркера (индекса) фиброзирования 
печени – индивидуальный показатель 
согласия и медиану от полученных 
индивидуальных показателей – гене-
ральная взвешенная κ. Оценку кри-
терия согласия проводили согласно 
общерекомендуемым критериям [15]. 
Использовался анализ ROC-кривых 
для оценки диагностической эффек-
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тивности определенного диагности-
ческого маркера. 

Результаты исследований пока-
зали, что у обследованных больных с 
хроническим вирусным гепатитом В 
средний уровень содержания гамма 
глютаминтранспептидазы (ГГТ) со-
ставил 42,5 ед/л, тромбоцитов 209,5 
х 109кл/л, общего холестерина 5,0 
ммоль/л, аланинаминотрансферазы 
(АлАТ) 41,1 ммоль/л, аспартатами-

нотрансферазы (АсАТ) 38,6 ммоль/л, 
альбумина 42,3 г/л, щелочной фосфа-
тазы крови 69,7 ед/л. Анализ показа-
телей непрямых маркеров фиброза 
печени у обследованных пациентов с 
хроническим гепатитом В обнаружил 
статистически достоверной взаимос-
вязи в сопоставлении с результата-
ми непрямой эластометрии печени 
(табл. 1). 

Таблица 1 

Сравнение показателей непрямых маркеров фиброза с данными 
эластометрии печени в соответствии со степенью выраженности фиброза 

APRI (p <0,01) FIB-4 (p <0,05)

Степень-
фиброза

Нет
фиброза

Фиброз 
средней 
степени

Выра-
женный 
фиброз

Нет
фиброза

Фиброз 
средней 
степени

Выра-
женный 
фиброз

0 (n=6) 5 1 0 4 2 0

I (n=11) 2 8 1 1 9 1

II (n=17) 2 14 1 2 13 2

III (n=21) 1 2 18 2 3 16

Эластометрия печени на аппарате Фиброскан считается одним из досто-
верных методов выявления степени выраженности фиброза печени. Непря-
мые маркеры фиброза печени – APRI и FIB-4 устанавливают только показатель 
наличия или отсутствия фиброза печени. 

Анализ сравнения соответствующих и не соответствующих результатов фи-
бромаркеров показал, что соответствующие результаты с результатом непря-
мой эластометрии печени в большинстве случаев подтверждали при подсчете 
результатов маркеров APRI и FIB-4 (табл. 2). 

Таблица 2 
Результаты сопоставления непрямых индексов фиброза с  

данными непрямой эластографии

Фибромаркеры Соответствие 
(%) Не соответствие (%) Показатель 

взвешенной (λ)

APRI 81,8% 18,2% 0,02

FIB-4 76,4% 23,6% 0,04

Оценка в сравнении с Фибросканом межрегионального согласия качествен-
ных переменных показала, что фибромаркер APRI имеет более предпочти-
тельную прогностическую ценность, чем FIB-4 c достаточным разбросом по-
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казателей при определении степени 
выраженности фиброза печеночной 
ткани. Полученные результаты по-
казывают на значительный уровень 
соответствия с результатами эласто-
метрии (фибросканирования) плот-
ности печени и возможность исполь-
зования вышеуказанных маркеров 
для определения степени выраженно-
сти фиброза печени. 

В то же время, по данным отдель-
ных исследователей APRI позволяет 
диагностировать выраженный фи-
броз с точностью, не уступающей бо-
лее сложным современным группам 
методов. В сравнении четырех тесто-
вых систем: Fibrotest, APRI, FIB-4 и 
индекс FORNS – при лечении 1208 па-
циентов с хроническим гепатитом С 
телапревиром APRI показал наиболее 
достоверные результаты, подтвердив 
свою валидность [12]. 

В отдельных исследовательских 
работах указывается, что индекс FIB-
4 сопоставим с APRI со значениями 
AUROC около 0,8 и 0,73 при обследо-
вании 388 пациентов [13]. Ряд авторы 
доказали, что у больных первичным 
склерозирующим холангитом, что 

применение индекса FIB-4 позволяет 
с высокой точностью (80,7%) устано-
вить у них стадию выраженного фи-
броза печени (F ≥2). В метаанализе 22 
исследований медиана AUROC, полу-
ченная по индексу FORNS, составила 
0,76 для выраженного фиброза и 0,87 
для цирроза, аналогично тому, кото-
рый был получен при APRI. Европей-
ская ассоциация по изучению печени 
(EASL) в одной из публикаций указа-
ла, что «сывороточные тесты с веро-
ятностью 90% позволяют исключить 
цирроз печени». 

С целью определения вариантов 
наиболее эффективного метода кос-
венного определения наличия или 
отсутствия процесса фиброзирования 
печени нами был проведен анализ дан-
ных путем составления ROC-кривых. 
Результаты эластметрии (эластогра-
фии) печени и показателей непрямых 
фибромаркеров позволили составить 
матрицы с вычислением значений 
чувствительности (Sensitivity – доля 
истинно положительных тестов) в точ-
ках отсечения, взятых через один ин-
тервал в один десятичный логарифм 
(рис. 1). 

Рис. 1. ROC-кривые результатов определения непрямых маркеров фиброза 
печени в сопоставлении с показателями фибросканирования печени
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По данным матриц были построе-
ны ROC-кривые, которые показывают 
взаимосвязь число верно подтверж-
денных положительных случаев от 
число неверно подтвержденных от-
рицательных случаев. Выявлена ста-
тистически значимые результаты, 
указывающие на высокую прогности-
ческую значимость данных применяе-
мых маркеров. Результаты исследова-
ния показывают, что фибромаркеры 
APRI и FIB-4 имеют наибольшую чув-
ствительность и специфичность при 
выявлении степени выраженности 
фиброза печени. Это подтвердилось 
достаточным количеством исследуе-
мых пациентов и достаточным уров-
нем фиброза (F) обследованных боль-
ных. 

Необходимо отметить, что степень 
выраженности фиброзирования пече-
ни по показателям аппарата Фибро-
скан и рассчитанные нами показате-
ли непрямых фибромаркеров APRI и 
FIB-4 статистически достоверно кор-
релируют и с биохимическми показа-
телями крови – АлАТ, АсАТ, холесте-
рин (p ˂0,05). 

ВЫВОДЫ:
1. Непрямые маркеры фиброза 

APRI и FIB-4 имеют высокую степень 
чувствительности и специфичности 
при выявлении степени выраженно-
сти фиброза печени;

2. Фибромаркеры APRI и FIB-4 в 
лечебно-профилактических учреж-
дениях могут рутинно применяться 
с целью динамического наблюдения 
пациентов с хроническим гепатитом 
В с наличием фиброза печени;

3. Диагностическая эффективность 
APRI и FIB-4 при определении степе-
ни фиброза печени повышается при 
использовании их совместно с об-
щеклиническими и биохимическими 
показателями крови. 
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Ushbu maqolada surunkali virusli 
gepatit B bo‘lgan 55 bemorda jigar 
to‘qimalarining fibrozining bilvosita 
biomarkerlari sifatida APRI va FIB-4 
ko‘rsatkichlarini o‘rganish natijalarining 
tahlili keltirilgan. Jigar fibrozining 

bilvosita belgilaridan olingan natijalarni 
tahlil qilish jigar elastometriyasi 
ko‘rsatkichlari bilan solishtirganda 
statistik jihatdan ahamiyatli munosabatni 
aniqladi va jigar fibrozini aniqlash uchun 
ishlatilishi mumkin.
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This article presents an analysis of 
the results of a study of APRI and FIB-
4 indicators as indirect biomarkers of 
fibrosis of the liver tissue in comparison 
with the values ​​of liver fibroscanning in 
55 patients with chronic viral hepatitis B. 

Analysis of the results of indirect markers 
of liver fibrosis revealed a statistically 
significant relationship in comparison 
with the indicators liver elastometry and 
can be used to detect liver fibrosis.
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При HСV-ассоциированном цир-
розе печени на фоне устойчивого ви-
русологического ответа (УВО) могут 
наблюдаться признаки регрессии 
заболевания [6, 8]. Эта точка зрения 
подкрепляется большим количеством 
публикaцией с примерами обратного 

развития фиброза [3, 4, 5, 10]. В статье 
представлен материал о значимости 
APRI при определении антифибро-
тической эффективности специфиче-
ской терапии гепатита С.

ВВЕДЕНИЕ. На сегодняшний день 
в мире увеличивается число больных 
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с хроническим вирусным гепатитом 
С (ХВГС). Известно, что при гепати-
те С высок риск формирования цир-
роза печени и гепатоцеллюлярной 
карциномы. Наиболее эффективным 
методом лечения больных гепатитом 
С является применение препаратов 
прямого протиовирусного действия 
(ПППД), что стала стандартом лече-
ния данной патологии. Она направле-
на на ингибирование неструктурных 
белков NS3, -4A, -5А и -5B. Эффектив-
ность терапии зависят также от нали-
чия или отсутствия цирроза печени. 
Её эффективность также напрямую 
связана с улучшением структуры пе-
чени [1, 7, 9, 11],  Высокая частота хро-
низaции вирусного гепатита С с высо-
ким риском формирования цирроза 
печени и развития гепатокарциномы 
печени, высокая стоимость лечения и 
большой ущерб на экономику стра-
ны определяют научно-практический 
интерес исследователей к вопросам 
изучения роли биомаркеров в опре-
делении антифибротической эффек-
тивности противовирусной терапии 
вирусного гепатита С [12]. 

Цель исследования: оценка зна-
чимости фибромаркера APRI для 
определения антифибротической эф-
фективности противовирусных пре-
паратов прямого противовирусного 
действия при хроническом гепатите 
С.

При хроническом гепатите С у 
больных, получавших противовирус-
ное лечение препаратами прямого 
противовирусного действия (ПППД), 
катамнестическое наблюдение боль-
ных в динамике болезни представля-
ется необходимым. В связи с этим для 
изучения исходов противовирусной 
терапии при гепатите С нами прове-
дено катамнестическое наблюдение за 
37 больными, получавшими противо-
вирусную терапию ПППД по поводу 

хронического гепатита С, в течение 
одного года (через 6 месяцев, 9 меся-
цев и 12 месяцев после окончания кур-
са терапии) с изучением клинико-ла-
бораторных и инструментальных 
показателей обследованных больных. 
При оценке состояния обследованных 
пациентов в динамике болезни учи-
тывали показатели вирусемии виру-
са гепатита С (HCV) по результатам 
полимеразно-цепной реакции с каче-
ственным определением нуклеиновой 
кислоты HCV и плотность печени по 
данным фибросканирования плотно-
сти печеночной ткани – эластометрии 
печени.

Результаты исследований показа-
ли, что по истечении 6 месяцев после 
окончания противовирусной терапии 
препаратами прямого противови-
русного действия (ПППД) по поводу 
хронического гепатита С (ХГС) у боль-
ных устойчивый противовирусный 
ответ на ПВТ (устойчивая вирусоло-
гическая эффективность) наблюда-
лась у 36 (97,2%) больных (наблюдал-
ся отсутствие РНК HCV в крови) при 
качественном определении HCV вы-
сокочувствительным молекулярно-ге-
нетическим методом исследования 
– методом полимеразной цепной ре-
акции.

Результаты наших наблюдений за 
вирусологической эффективностью 
противовирусной терапии ПППД по 
поводу хронического вирусного гепа-
тита С у больных, отражены в таблице 
1. 

Как видно, из представленной дан-
ной таблицы, эффективность ПВТ, 
содержащей Sofosbuvir 400mg+Da-
clatasvir 60mg, при ХВГС после курса 
противовирусной терапии составила 
100%, а через 6 месяцев после завер-
шения курса ПВТ данный показатель 
составил 97,24% и этот показатель 
сохранялся в течение 1 года после за-



31

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №6/2024

вершения курса ПВТ ПППД, т.е. на-
блюдалась полная элиминaция HCV 
из организма больных. Значит, у 36 

больных выявлялся устойчивый виру-
сологический ответ на ПВТ по поводу 
гепатита С.

Таблица 1
Эффективность противовирусной терапии у больных при хроническом 

гепатите С через 6, 9 и 12 месяцев после завершения курса лечения

Показатели Больные с 
ХВГС (n=37) APRI

Вирусологический ответ в конце лечения (отрицательный ответ 
качественного определения РНК HCV методом ПЦР по окон-
чании курса противовирусной терапии)

37 

(100%)
1,10

через 6 месяцев после завершения курса противовирусной 
терапии (УВО – устойчивый вирусологический ответ на проти-
вовирусную терапию)

36 

(97,2%)
1,00

через 9 месяцев после завершения курса противовирусной 
терапии

36 
(97,2%)

0,76

Неэффективность проводимой 
противовирусной терапии при хро-
ническом гепатите С у больных через 
6 месяцев после окончания специфи-
ческой терапии составила 2,80%. 

Таким образом, при лечении боль-
ных с хроническим гепатитом С пре-
паратами прямого противовирусного 
действия наблюдался наиболее высо-
кий (97,2%) вирусологический ответ 
(эффективность) на противовирусное 
лечение. 

В последнее время ряд исследова-
телей предлагают выделять стадию 
«обратимого цирроза печени». Су-
ществуют экспериментальные дока-
зательства обратимости процессов 
фиброза и цирроза печени. Однако, 
мнения исследователей об обрати-
мости процесса фиброза и цирроза 
печени противоречивы. Достигнутый 
прогресс привел к пониманию того, 
что эффективная этиотропная те-
рапия существенно изменит ведение 
таких пациентов и обеспечит благо-
приятный прогноз даже при уже раз-
вившемся ЦП. В тоже время, методы 
неинвазивной диагностики фиброза 
печени при помощи фибромаркеров 
остаются во многом неизученными [2]. 

Поэтому следующим этапом дан-
ной работы явилось изучение антифи-
бротической эффективности противо-
вирусной терапии ПППД. Проведены 
исследования по изучению показате-
лей эластометрии печени и динамика 
маркеров фиброза в процессе наблю-
дения через 6, 9 и 12 месяцев после за-
вершения противовирусной терапии 
у пациентов по поводу хронического 
вирусного гепатита С. 

При эластометрии печени с по-
мощью фиброскана у обследованных 
больных с гепатитом С, принимав-
ших терапию ПППД, отмечалась по-
степенная регрессия процесса фор-
мирования фиброза печени по шкале 
МЕТАVIR. Среди больных, получав-
ших терапию ПППД, наблюдалась 
заметная регрессия степени фиброза 
печени в динамике наблюдения. 

Этот показатель при хроническом 
гепатите С у больных через 6, 9 и 12 
месяцев после окончания курса те-
рапии ПППД составил 7,13±2,05 по 
сравнению с исходным показателем, 
что до проведения противовирусной 
терапии составил 12,9±2,87 кПа (при p 
<0,05) (рис. 1).



32

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №6/2024

Рис. 1. Регрессия фиброза печени при хроническом гепатите С в динамике 
наблюдения у больных, получавших противовирусную терапию

Как видно из вышеприведенного 
рисунка, заметное уменьшение степе-
ни фиброза печени у больных по по-
казателям эластометрии наблюдалось 
через 6 и 12 месяцев после окончания 
курса противовирусной терапии пре-
паратами прямого противовирусного 
действия. Заметим, что через 6 меся-
цев после завершения курса противо-
вирусной терапии плотность печени в 
пределах нормы (до 5,8 кПа) выявлен 
у 11 (29,7%) пациентов, а через 12 ме-
сяцев – у 21 (56,7%) (р <0,05). 

Хотя при хроническом гепатите С 

(ХВГС) у больных отмечается незначи-
тельное снижение степени фиброза 
печени и через 12 месяцев, но разни-
ца в показателях между 9 и 12 меся-
цев после противовирусной терапии 
(ПВТ) была не достоверной.

Результаты эластометрии печени 
у обследованных пациентов в динами-
ке заболевания после противовирус-
ной терапии препаратами прямого 
противовирусного действия в разные 
сроки обследования наблюдаемых 
пациентов с вирусным гепатитом С 
представлены в таблице 2.

Таблица 2
Обратное развитие фиброза печени у больных с хроническим гепатитом 

С через 6 и 12 месяцев после противовирусной терапии

Показатели Больные с хрониче-
ским гепатитом С APRI

Исходный показатель стадии фиброза печени по шкале 
МЕТАVIR, кПа (до противовирусной терапии), n=37 12,9±2,87 1,23

в момент окончания ПВТ, n=37 10,7±1,99 1,10

через 6 месяцев после окончания курса противовирусной 
терапии, n=36 8,79±1,68 1,00

через 12 месяцев после окончания курса противовирус-
ной терапии, n=36 7,13±2,05 0,76
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Результаты противовирусной те-
рапии препаратами прямого проти-
вовирусного действия (ПППД) пока-
зали, что чем меньше была исходная 
степень фиброза печени перед про-
тивовирусной терапии, чем высокая 

была антифибротическая эффектив-
ность противовирусной терапии. 

Динамика показателя фиброза пе-
чени по эластометрии при хрониче-
ском гепатите С после противовирус-
ной терапии приведены в таблице 3.

Таблица 3
Динамика фиброза печени при хроническом гепатите С у  

больных после противовирусной терапии

Стадия фиброза печени F0 F1 F2 F3 F4

до противовирусной терапии, n 
(%) 8 (21,7%) 11 (29,7%) 7 (18,9%) 4 (10,8%) 7 (18,9%)

после противовирусной терапии, 
n (%) 22 (59,4%) 4 (10,8%) 3 (8,10%) 3 (8,10%) 5 (13,6%)

Таким образом, после окончания 
противовирусной терапии ПППД чис-
ло больных со степенью ФП F0 увели-
чилось с 21,7% до 59,4%, а количество 
больных со степенью фиброза F1-2 
уменьшилось с 48,6% до 18,9%, а F3 и F4 
– с 29,7% до 21,7%, что свидетельствует 
об обратном развитии фиброза печени.

У больных также отмечалось 
уменьшение скорости фиброза пече-
ни (СПФ) с 0,25±0,05 до 0,18±0,02 балл/г 
(р <0,01), что подтверждает антифи-
бротический эффект противовирус-
ной терапии ПППД при хроническом 
гепатите С (рис. 2).

Рис. 2. Динамика скорости развития фиброза печени при противовирусной 
терапии у больных с хроническим гепатитом С

р <0,01

Интересным представляло то, что 
у 2-х больных с неэффективностью те-
рапии выявлена запущенная стадия 
фиброза печени – F4 (у одного боль-
ного исходный уровень фиброза была 
15,9 кПа, а у другой – 18,0 кПа).

Видимо, поздняя стадия фиброза 
печени имеет определенную взаимос-
вязь с неэффективностью противови-

русной терапии при хроническом ге-
патите С. 

Все пациенты с хроническим гепа-
титом С, получавшие ПВТ, в зависи-
мости от степени фиброза печени по 
шкале МЕТАVIR были разделены на 2 
группы: 1-группу составили 22 (59,4%) 
больных с F1-3 стадией фиброза пе-
чени, а 2-группу составили 7 (18,9%) 
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больных с F4 стадией фиброза печени. 
Средний показатель эластометрии 
печени у больных 1-группы составил 
11,1±1,69 кПа, у больных 2-группы со-
ставил 25,2±3,88 кПа. В динамике че-
рез 12 мес. после противовирусной 
терапии более высокая антифибро-
тическая эффективность терапии 
наблюдалась у пациентов с низкой 
степенью фиброза печени до прове-
дения ПВТ, чем у больных с высокой 
степенью фиброза печени по эласто-

метрии до этиотропного лечения: 
через 12 мес. после противовирусной 
терапии отмечалось снижение пока-
зателя эластометрии у больных с F1-3 
стадией фиброза печени от исходного 
уровня 11,1±1,69 кПа до 5,5±1,22 кПа, 
при р <0,05, этот показатель у больных 
с F4 стадией фиброза печени соответ-
ственно составил от 25,2±3,88 кПа до 
15,8±2,32 кПа (р <0,05) (рис. 3).

Рис. 3. Антифибротический эффект противовирусной терапии в зависимости 
от первоначальной степени фиброза печени при хроническом гепатите С 

Таким образом, закономерно бо-
лее высокая частота устойчивого ви-
русологического ответа и антифибро-
тического эффекта терапии у больных 
с хроническим вирусным гепатитом 
С, отмечается при плотности печени 
F1-F3 по эластометрии, что видимо 
свидетельствует о наличии взаимос-
вязи частоты наступления вирусоло-
гической и антифибротической эф-
фективности терапии от исходного 
уровня фиброза печени, т.е. на ран-
них стадиях фиброза печени больше 
шансов элиминaции HCV и регрессия 
эластичности печени на фоне проти-
вовирусной терапии при хрониче-

ском вирусном гепатите С, что под-
тверждается изменением показателя 
APRI.

ВЫВОДЫ:
1. Показатель APRI коррелируется 

со степенью выраженности фиброза 
печени у больных с хроническим ви-
русным гепатитом С;

2. Показатель APRI может быть 
маркером скорости прогрессирова-
ния фиброза печени у больных с хро-
ническим вирусным гепатитом С;

3. Противорусная терапия пре-
паратми прямого противовирусного 
дейтсвия имеет антифибротический 
эффект в зависимости от исходно-
го уровня степени фиброза печени у 
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больнқх с хроническим вируснқм ге-
патитом С.
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REZUME
SURUNKALI С GEPATITDA VIRUSGA QARShI TERAPIYaNING 
ANTIFIBROTIK SAMARADORLIGINI ANIQLASh UCHUN APRI 

FIBROMARKYORINING AHAMIYATI
Bayjanov Allabergan Kadirovich, Khikmatullaeva Aziza Saidullaevna
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Kalit so‘zlar: S gepatit, jigar sirrozi, antifibrotik samaradorlik, fibromarkyor, 
APRI.

HSV-assoсirlangan jigar sirrozida tur- 
g‘un virusologik samaradorlik (TVS) na
moyon bo‘lganda fibrozning regressiyasi 
kuzatilishi mumkin [6, 8, 12]. Bu nuqtai 
nazar qator olimlarning fibrozning so‘rili-

shi bo‘yicha chop etgan ilmiy manbalarida 
keltirilgan [3, 4, 5, 10]. Maqolada gepatit 
S ni spesifik davolashning antifibrotik sa-
maradorligini aniqlashda APRIning aha
miyati haqida material taqdim etilgan.
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In HCV-associated liver cirrhosis, 
signs of disease regression may be ob-
served against the background of a 
sustained virological response (SVR) 
[6, 8,12]. This point of view is support-
ed by a large number of publications 

with examples of the reverse develop-
ment of fibrosis [3, 4, 5, 10]. The article 
presents material on the importance of 
APRI in determining the antifibrotic  
effectiveness of specific therapy for hep-
atitis C.

SUMMARY
THE SIGNIFICANCE OF THE FIBRO MARKER APRI FOR DETERMINING 

THE ANTIFIBROTIC EFFECTIVENESS OF ANTIVIRAL THERAPY IN 
CHRONIC HEPATITIS C

Bayjanov Allabergan Kadirovich, Khikmatullaeva Aziza Saidullaevna
Аbdukadirova Muazzam Alievna, Brigida Krestina Stepanovna,

Nasirova Xilola Pulatjanovna
Research Institute of Virology RSSPMCEMIPD, Uzbekistan, Tashkent

drbayjanov@mail.ru

Key words: hepatitis C, liver cirrhosis, antifibrotic effectiveness, fibromarker, 
APRI.
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ҲАЙВОНЛАР ОРГАНИЗМИГА  БИОСТИМУЛЯТОРЛАРНИНГ ТАЪСИРИ

Жумақулова Гузал Сайфиддин қизи, Хошимов Аброр Хамиджон ўғли
Мирзо Улуғбек номидаги Ўзбекистон Миллий Университети,

E-mail: qaxorov@mail.ru

Калит сўзлар. Биостимулятор, гепатит, антитана, антиген, иммунтанқислик, 
куй эритроцитлари, зардоб.

Долзарблиги. Ҳозирги вақтда Ўз-
бекистоннинг аҳоли овқатланиши 
соҳасидаги давлат сиёсатининг асосий 
мақсадларидан бири нафақат юқори 
озуқавий ва биологик қимматга эга, 
балки энг муҳими инсон ҳаёти ва са-
ломатлиги учун хавфсиз маҳсулотлар 
ишлаб чиқариш ва сотишдан иборат. 
Бугунги кунда саноатда биостимуля-
торларни ишлаб чиқариш технологи-
ясини фаол равишда жорий қилмоқда-
лар, улар эритма шаклида ҳам, озуқага 
қуруқ қўшимчалар шаклида ҳам қўл-

ланилиши мумкин, чунки у озуқанинг 
ҳазм бўлишини оширишга ёрдам бе-
ради. Биостимулятордан фойдаланиш 
ҳайвонларнинг қўшимча вазнини оши-
ради, шунингдек, касалланишни ка-
майтиришга ёрдам беради ва ёш ҳай-
вонларнинг иммунитетини оширади. 
Ҳайвонларнинг нормал ривожланиши 
учун овқат ҳазм қилиш тизимига ижо-
бий таъсир кўрсатадиган, метаболик 
жараёнларни ва ички органларнинг 
ривожланишини рағбатлантиради-
ган, ўсиб бораётган организмни био-
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логик мавжуд моддалар билан таъ-
минлайдиган осон ҳазм бўладиган  
озуқа ва биологик фаол қўшимчалар 
керак бўлади. 

 Токсик гепатит – бу турли хил до-
рилар, заҳарлар, спиртли ичимликлар 
ва бошқа токсик моддалар келтириб 
чиқарадиган жигар касаллиги. Унинг 
шаклланишига кўра токсик гепатит 
икки хил ҳолатда намоён бўлади: 

Ўткир гепатит. Агар токсик мод-
далар танага бир вақтнинг ўзида кат-
та дозада кирса содир бўлади. У аниқ 
клиник кўриниш билан бирга келади 
ва шошилинч тиббий ёрдамни талаб 
қилади. 

 Сурункали гепатит. Токсик модда-
ларга узоқ вақт таъсир қилиш билан 
юзага келади. Бу асосан жигарда дав-
рий оғриқ, диарея, тананинг чарчаши, 
паст тана ҳарорати, жигарда оғриқ, 
оғизда аччиқ таъм, метеоризм, иштаҳа-
ни йўқотиш, жигар кенгайиши, талоқ 
билан тавсифланади, терининг қичиши 
каби ҳолатлар бўлиши билан кузатил-
ган. Бу аломатлар вақти-вақти билан 
пайдо бўлади ва бир мунча вақт ўтгач 
ўз-ўзидан йўқолади. Токсик гепатит-
нинг белгилари: касалликнинг кўри-
ниши ҳам, клиник кўриниши ҳам би-
роз бошқача. Ўткир гепатитда биринчи 
аломатлар токсик модда киритилган-
дан 2-4 кун ўтгач ривожланади, баъзи-
да бу муддат 12-24 соатгача камайиши 
мумкин. Шу билан бирга, беморда ўнг 
қовурға остида оғриқ, иситма, танадаги 
заифлик, иштаҳанинг пасайиши, бош 
оғриғи, кўнгил айниши, қусиш, қўшма 
оғриқ бўлади. Қон томирлари деворла-
рига токсик моддалар таъсир қилиш 
натижасида қон кетади, қон кетиши ва 
терининг сарғайиши кучаяди. Бундан 
ташқари, зарарли компонентлар асаб 
тизимига таъсир қилади. Бемор ҳаддан 
ташқари қўзғалиши мумкин, Бундан 

ташқари, жигарда ўсиш кузатилади, 
нажас енгил, сийдик қуюқлашиб сарға-
яди. Гепатитнинг токсик турининг асо-
сий зарари шундаки, бу касаллик даво-
лаб бўлмайдиган ва ҳаёт учун хавфли. 
Улар қуйидаги ҳолатларни келтириб 
чиқаради яни тўқима ҳужайралари-
нинг аксарияти парчаланади , ёг  ҳу-
жайралари билан алмаштирилганда, 
овқат ҳазм қилиш ҳам бузилади. Бе-
морнинг танасида шиш пайдо бўлади, у 
вазн йўқотади, асаб тизимининг пато-
логияларидан азият чекади ва комага 
олиб келади. Ушбу касалликда жигар 
ҳужайралари аста-секин нобуд бўлади 
ва кейинчалик бириктирувчи тўқима 
билан алмаштирилади. Агар серознинг 
ривожланиши ўз вақтида тўхтатилма-
са, бу одамнинг ўлимига олиб келиши 
мумкин. Юкоридаги кўрсаткичлар ге-
патитнинг ўта хафлилиги ва уни олдин 
олишда турли изланишлар олиб бо-
ришни талаб қилади.

Ишнинг мақсади. Экспериментал 
гепатитда тўқимали бирикмаларидан 
биостимуляторларнинг самарадорли-
гини баҳолаш.

Матерал ва методлар. Ушбу та-
жрибалар насилсиз оқ сичқонлар  
ишлатилган. Гепатитни чакириш учун 
сичқонларга углерод тўрт хлор оксиди-
нинг  ёғли эритмасини (ССL4) билан уч 
кун давомида 0,2 мг/кг дозада қорин 
бўшлиғига юборилди. Иккиламчи им-
мунитет танқислиги бўлса, ҳайвонлар-
нинг чуқур инфекциясини аниқлаш 
ва улардан ҳайвонларнинг талоғида 
(АХҚХ) антитана  ҳосил қилувчи ҳу-
жайраларига таъсирини аниқлаш ва 
организмларнинг гемопоетик тизими-
ни аниқлаш учун ҳар бир тажриба учун 
10 та ҳайвондан иборат бешта гуруҳ 
ажратилди. Шу билан бирга, ҳайвон-
лар 2 х 108 дозада қўй эритроцитлари 
билан эмланган. Етти кундан кейин 
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ҳайвонлар талоғи олиниб ва натижа-
лар кузатилди. Иммунитет танқислиги 
ҳолатини тузатиш учун сичқонларга 

корин бўшлиғига 20% ли ва 30% ли 
протеин эритмаси , тўқимали  биости-
мулятор юборилди.

Эксприменталь иммунитет танқислиги холатида  
биостимуляторларнинг  иммунитетни коррекцияловчи  

қиёсий активлиги

№ 
п/п

Тажиба гурухлари
ЯСХС(млн.)

АХКХга

Талоқ ҳуж. нисб. 106 кл

M±m и/с M±m и/с M±m и/с

I Интактли 343± 40 13075 ± 785 40±5

II Назорат (CCL4) 313±29 -1,0 3623 ± 210 -3,3* 14±2,0 -3,0

III Г/Т + Тўқимали 
препарат 10% 342±21 1,0 5210 ± 321 1,4 18±3,1 1,3

IV Г/Т + пептид 15% 324±21 1,0 8240 ± 412 2,3** 34±5,1 2,5

V Г/Т + Тўқимали 
препарат 20% 326±20 1,2 9275 ±560 2,6** 38±7,0 2,6

Эслатма:
	* –   1-группага нисбатан аниқ фарқ;
	** – 2- группага нисбатан аниқ фарқ;

	 и/н – индекс нисбати;    
	 АХКХ  – антитело ҳосил  қилувчи ҳужайралар.
	 (-,+) – кўрсаткичнинг пасайиши ёки ортиши;
	 ЯСХС –ядро сакловчи ҳужайралар сони.

Тўқимали иммуностимулловчи 
эритмалар таъсирини аниқлаш учун 
тажрибалар амалга оширилди. Бунинг 
учун экспериментал ҳайвонларда ток-
сик гепатит чақирилди. Гепатит чақи-
рилган  сичқонларда талоқда антита-
налар ҳосил қилувчи ҳужайраларнинг 
3,3 баробарга пасайганлиги Бунга 
яқин маълумотлар 1 млн спленоцит-
ларга нисбатан антитанапродуцент-
лар сонини бахолашда ҳам олинди. 
Иммунтанқислик ҳолати нафақат та-
лоқга нисбадан АҲҚҲ сони, балки ядро 
сақловчи ҳужайралар миқдорининг 
пасайиши билан ҳам намоён бўлган. 
Бунда мувофиқлик индекси -2,6 га тенг 
бўлди. Бунга яқин маълумотлар 1 млн 

спленоцитларга нисбатан антитана-
продуцентлар сонини бахолашда ҳам 
олинди. Тўқимали боғламли  эритма-
лар натижалардан келиб чиққал ҳол-
да шуни айтиш мумкинки, тўқимали  
иммунстимулловчи эритмалар юқори 
кўрсаткични намоён қилганлигини 
кўришимиз мумкин.

Бу натижалардан келиб чиққал ҳол-
да шуни айтиш мумкинки, тўқимали 
боғламли  иммунстимулловчи эритма-
лар кўрсаткични намоён қилганлиги-
ни кўришимиз мумкин.

ХУЛОСА. Натижаларга кўра, таж
риба шуни кўрсатдики, талокдаги 
антитан хосил қилувчи хужайралар 
сонига (12075±785) ниспатан 3,3 ба-
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робарга пасайганлиги ва иккилам-
чи иммун танқислик холати келиб 
чиққанлиги намоён бўлди. Гепатит 
чақирилган ва пептид боғли эритмага 
эга бўлган 15% зардаб таъсир кўрса-
тилганда иммунтанқис хайвонларга 
ниспатан АХҚХ сони (8240 ± 412), 2,3 
баробарга ошганлиги кузатилса, 20 % 
биостимуляторли эритмада эса АХҚХ 
сони (9275 ±560), яни 2.6 баробар ош-
ганлиги тажрибаларда кўрсаткичлар 
орқали аниқланди.  Юқоридаги экспе-
риментал натижалар шуни кўрсата-
дики, ҳайвон тўқималаридан олинган 
бирикмалар  аниқ иммуностимулятор-
лик хусусиятга эга эканлиги ва уларни 
кишлоқ хўжалигида фойдаланиш мум-
кинлиги тавсияси берилди.
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УДК:616.153.96:612.42:574.36

ВЛИЯНИЕ МОДИФИЦИРОВАННЫХ ПЕПТИДОВ ИЗ ФЕТАЛЬНОГО 
ТИМУСА НА АКТИВНОСТЬ Т-ЛИМФОЦИТОВ И НАТУРАЛЬНЫХ 

КИЛЛЕРОВ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ВИРУСНОМ ГЕПАТИТЕ

Кахоров Болта Абдугафарович., Нуралиев Неккадам Абдуллаевич.
Национальный университет Узбекистана., Бухарский государственный 

медицинский институт имени Абу Али ибн Сино.
qaxorov@mail.ru 

Ключевые слова: иммуностимулятор, иммуносупрессор, иммуномодуля-
тор, антитела, лимфоциты.

Актуальность: Экстракты тимуса, 
в т.ч. тимозин используют при лече-
нии раковых, аутоиммунных заболе-
ваний, многих хронических инфекци-
онных процессов и др. [1,2,10.28,37]. 
Важнейшим механизмом действия 
тимических пептидов является уси-
ление функциональной активности 
Т-лимфоцитов, однако многоэтапный 
процесс развития иммунной реакции 

включает активацию не только кле-
точных, но и гуморальных факторов 
иммунитета, способствуя усилению 
продукции специфических антител, 
цитокинов, факторов воспаления и 
др. [7, 16, 22]. Естественный имму-
нитет в значительной мере опреде-
ляется клетками-киллерами (ЕК), 
которым принадлежит решающая 
защитная роль на ранних этапах ви-

Оценка эффективности биостимуля-
торов из пептидных соединений при экс-
периментальном гепатите. Результаты 
экспериментов показывают, что пептид-

ные соединения и соединения,  получен-
ные из тканей животных, как было ре-
комендовано, обладают выраженными 
иммуностимулирующими свойствами. 

SUMMARY
THE EFFECT OF BIOSTIMULANTS ON THE ANIMAL BODY

Zhumakulova Guzal Saifiddin kizi., Khoshimov Abror Hamidjon ugli.
National University of Uzbekistan.

E-mail: qaxorov@mail.ru

Key words: Biostimulator, hepatitis, antibodies, antigen, immunodeficiency, 
anthracites, serum.

Evaluation of the effectiveness of biostimulants from peptide compounds in 
experimental hepatitis. The experimental results show that peptide compounds 
and compounds obtained from animal tissues, as recommended, have pronounced 
immunostimulating properties.
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русной агрессии, [26]. Среди извест-
ных тимусных пептидов определен-
ный интерес представляет препарат, 
полученный из фетальных овечьих 
тимусов. Он состоит из 15 пептидов. 
Показано его иммунокоррегирующее 
действие в экспериментах и клиниче-
ских наблюдениях, в связи с чем он по-
лучил название «Иммуномодулин». 
Он серийно выпускается в ЧП «Имму-
номед» (Ташкент) и разрешен к меди-
цинскому применению в Узбекистане 
и Казахстане [2]. Для повышения им-
мунобиологической активности ти-
мических пептидов мы предприняли 
попытку соединить их с ионами ме-
таллов, как это имеет место в тимули-
не, который циркулирует в кровотоке 
в виде нанопептида, соединенного с 
цинком.

Цель работы - изучить влияние 
модифицированных цинком тимус-
ных пептидов на функциональную 
активность Т- лимфоцитов и есте-
ственных клеток-киллеров человека в 
системе in vitro и оценить эффектив-
ность интерфероногенеза и противо-
вирусное действие под влиянием Са-
ногена, Беталейкина, Циклоферона и 
их сочетаний в эксперименте.

Материалы и методы
Определение влияния препаратов 

на пролиферативный ответ Т-лим-
фоцитов. Материалом для исследова-
ния бластогенеза лимфоцитов служи-
ли мононуклеары периферической 
крови 32 больных хроническим вирус-
ным гепатитом В в возрасте 20-49 лет.

В качестве активатора РБТЛ ис-
пользовали фитогемагглютинин 
(ФГА) («Sigma») и конканавалин А 
(Con А) (Pharmacia) в субоптимальных 
концентрациях (по 10 мкг/мл).

В опытные образцы к лимфоци-
там (1 млн/мл) добавляли модифици-
рованный и не модифицированный 

пептиды в конечной концентрации 
0,01 мкг/мл. Планшет инкубировали 
при 37ºС - 1 час, после чего вносили 
в лунки соответствующий митоген. В 
контрольные образцы лимфоцитов 
добавляли только митоген. При из-
учении спонтанной бласттрансфор-
мации лимфоцитов митоген не ис-
пользовали. Через 48 часов в образцы 
вносили 3H-тимидин в концентрации 
1 мкКюри/мл. Результаты реакции 
учитывали через 72 часа после начала 
культивирования.

Для количественной оценки вли-
яния иммуномодулина  на пролифе-
ративный ответ Т-лимфоцитов ис-
пользовали индекс воздействия (ИВ), 
который рассчитывали по формуле:

ИВ = (Ио – Ик)/Ик • 100%, 
 где : Ио - число импульсов в мину-

ту (имп/мин) в опыте;
Ик - число имп/мин в контроле.

Результаты исследования.
Было установлено, что среднее зна-

чение спонтанной РБТЛ у больных ге-
патитом в контрольной группе 1 (без 
инкубации с митогеном и иммуно-
модулином) составляло 280±14 имп/
мин с размахом индивидуальных ко-
лебаний от 153 до 404 имп/мин (рис1). 
В присутствии иммуномодулина 
(контроль 2) показатели спонтанного 
бластогенеза достоверно увеличились 
в среднем по группе до 351 ±26 имп/
мин с размахом индивидуальных ко-
лебаний от 207 до 673 имп/мин. Ин-
декс воздействия препарата на спон-
танную РБТЛ составил +25,3% (Р<0,05). 
Введение в культуру модифицирован-
ного цинком пептида повышало по-
казатели спонтанной трансформации 
Т-лимфоцитов в среднем до 415±36 
имп/мин. С размахом индивидуаль-
ных колебаний от 248 до 650 имп/
мин. Индекс воздействия препарата 
на спонтанную РБТЛ составил +48% 
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(Р<0,05 с контролем 2 и Р<0,001 с кон-
тролем 1).

Функциональную активность 
Т-лимфоцитов мы изучали также по 
их способности к вступлению в ми-
тотический цикл под влиянием ФГА. 
Установлено, что под влиянием лекти-
на бластная трансформация лимфо-
цитов в целом на контрольную груп-
пу 1 составляет (51,4±3,3) х 103 имп/
мин с индивидульными колебаниями 
показателей от 41 до 74 тыс. имп/мин.

В контрольной группе 2 среднее 
значение этого показателя достовер-
но не отличалось от контроля 1 и со-
ставило 57,0±2,4 тыс. имп/мин с ин-
дивидуальными значениями от 42 до 
77 тыс. имп/мин. Индекс воздействия 
иммуномодулина в среднем на груп-
пу составил +11%.

В основной группе среднее значе-
ние этого показателя достоверно от-
личалось от контроля 1 и контроля 2 и 
составило 65,0±2,4 тыс. имп/мин с ин-
дивидуальными значениями от 48 до 
86 тыс. имп/мин. Индекс воздействия 
модифицированного иммуномодули-
на в среднем на группу составил +27% 
(Р<0,05 с контролем 2 и Р<0,001 с кон-
тролем 1).

В эксперименте с предваритель-
ной обработкой препаратом только 
мононуклеаров были получены ана-
логичные результаты. Так, инкубация 
эффекторных клеток с иммуномоду-
лином (без клеток-мишеней) показала 
достоверную стимуляцию мембрано-
токсической активности натуральных 
киллеров во всех изученных группах. 
В этой группе экспериментов было 
использовано 2 контроля: предвари-
тельная параллельная инкубация эф-
фекторных клеток только в питатель-
ной среде (контроль 1) и с пептидом 
(контроль 2). В опытной группе оце-

нивался металлопептид. Так, у здоро-
вых доноров индекс цитотоксичности 
ЕК составлял 51,2±1,9%; инкубация с 
модифицированным пептидом по-
вышает эти значения до 65,7±1,6%; 
преинкубация с иммуномодулином 
активирует их до 58,3±1,7%. Разница 
значений опыта с контролями была 
достоверной (Р<0,05 с контролем 2 и 
Р<0,001 с контролем 1).

В эксперименте, проведенном на 
лимфоцитах больных с раком тол-
стого кишечника, обнаружено глубо-
кое снижение мембранотоксической 
активности ЕК, которое составляло 
23,8±1,5% (контроль 1). При культи-
вировании с иммуномодулином эти 
значения составляют 29,3±1,5% (кон-
троль 2). Предварительная  инкуба-
ция  эффекторных клеток с металло-
пептидом способствует повышению 
активности ЕК до 34,3±1,3% (Р<0,05 с 
контролем 2 и Р<0,001 с контролем 1).

Количественная оценка индукции 
1РМ Саногеном, Беталейкином и Ци-
клофероном при раздельном и сочетан-
ном введении экспериментальным жи-
вотным.

Установлено, что Беталейкин ин-
дуцирует продукцию IFN в течение 96 
часов (срок наблюдения); максималь-
ный титр отмечен через 12 часов и 
достигал 512 ед. Средний титр соста-
вил 118±16 ед. (рис.1, 3). Саноген так-
же обладал достаточно выраженны-
ми интерфероногенными свойствами 
-максимальный титр составил 128 ед. 
через 24 часа со средним значением 
47±4 ед (рис.1, 3).

При использовании монопрепа-
ратов наболее эффективным был Ци-
клоферон - максимум IFN составил 
1024 ед. через 48 часов. Под его влия-
нием средний титр при 120-часовом 
наблюдении был 295±35 ед. (рис.3). 
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Введение Беталейкина с Цикло-
фероном резко увеличивало актив-
ность сывороточного IFN в среднем до 
1060±80 ед. Ожидаемый прирост дол-
жен был составить 395ед. (100 ед. Бета-
лейкин + 295 ед. Циклоферон), т.е. он 
оказался выше аддитивного значения 
в 2,7 раза. Синергизм проявился так-
же в накоплении максимального ти-
тра до 2048ед, что в 1,3 раза выше ожи-
давшегося (512 ед.+1024 ед.=1536 ед.). 
Произошло также смещение пика 
продукции IFN на срок 48 часов. Даже 
через 4 часа после сочетанного введе-
ния индукторов активность IFN была 
высокой и составила 256 ед., причем 
активность сыворотки оставалась зна-
чительной и через 120 часов составля-
ла 512 ед. Синергический эффект на 
этот срок был в 32 раза выше аддитив-
ного.

Одновременное введение Сано-
гена и Циклоферона резко увеличи-
вало активность сывороточного IFN 
в среднем до 805±75 ед., поскольку 
ожидаемый средний прирост должен 
был составить 323 ед. (28 ед. Саноген 

+ 295 ед. Циклоферон), то он оказался 
выше аддитивного значения в 2,5 раза 
(рис.3). Синергизм проявился также 
в накоплении максимального титра 
IFN до 2048 ед., что в 1,8 раза выше 
ожидавшегося (128 ед. + 1024 ед.). Пик 
продукции IFN регистрировался на 
срок 48 часов, что соответствовало пе-
риду максимальной активности сы-
воротки при введении Циклоферона. 
Нужно отметить, что уже через 4 часа 
после сочетанного введения указан-
ных индукторов активность IFN была 
наиболее высокой - 256 ед. (рис.2). 
Несмотря на раннюю и весьма выра-
женную индукцию, активность сыво-
ротки оставалась значительной весь 
период наблюдения, и даже через 120 
часов составляла 256 ед. (рис.2), тогда 
как при раздельном введении Саноге-
на или Циклоферона титры состави-
ли только по 2 ед. и 16 ед. (рис.1), т.е. 
синергический эффект был в 14 раз 
выше аддитивного.

Следовательно, при одновремен-
ном введении Саногена и Циклоферо-
на обнаружен выраженный синергизм 

Рис.1. Динамика активности сывороточного интерферона у мышей после 
однократного раздельного внутрибрюшинного введения Саногена (С), Бета-
лейкина (Б) и Циклоферона (Ц) в эффективных дозах: 2 мкг/кг; 10 нг/кг и 4 мкг/
кг соответственно.
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в индукции эндогенного IFN, посколь-
ку отмечен синтез IFN, высокая актив-
ность которого регистрируется в цир-
кулирующей крови с 4 до 120 часов с 
достижением максимума 2048 ед че-
рез 48 часов после инъекций, в 1,8 раза 
превосходящую аддитивное действие 
при их раздельном использовании.

Для количественной оценки актив-
ности интерфероногенеза под влия-
нием монопрепаратов и их сочетаний, 
мы рассчитали средние значения по 

срокам исследования за 5 суток по ка-
ждому варианту (рис. 3). Установлено, 
что из монопрепаратов наиболее ак-
тивен Циклоферон (295±36ед.). Все ис-
пользованные сочетания препаратов 
оказались более сильными интерфе-
роногенами по сравнению с ним. Под 
влиянием Саногена с Беталейкином 
средняя активность интерфероноге-
неза составила 457±45 ед., Саногена с 
Циклофероном - 805±56 ед., а Беталей-
кина с Циклофероном -1060±52 ед.

Рис.3. Средние значения титров сывороточного интерферона за 5 суток 
после раздельного и сочетанного введения мышам Саногена (С), Беталейкина 
(Б) и Циклоферона (Ц). 

ВЫВОДЫ:

-принципиальной особенностью 
действия фетальных тимусных пепти-
дов   является зависимость выражен-
ности и направленности их эффектов 
от исходного состояния регулируе-
мых клеток, что способствует норма-
лизации выведенных из равновесия 
процессов. 

-тимусные пептиды, соединенные  
с цинком, обладают регулирующим 
влиянием на пролиферативную ак-
тивность Т-лимфоцитов посредством 
взаимодействия их клеточных рецето-
ров с митогеном и тимусными пепти-
дами, приводящее, в конечном итоге, 
к каскадному синтезу цитокинов, что, 

в свою очередь модулирует пролифе-
рацию Т-клеток и цитотоксическую 
активность натуральных киллеров.

-выраженных интерферониндуци-
рующих свойствах, разработанного 
нами Саногена и его комбинаций с 
известными индукторами - Циклофе-
роном и Беталейкином, могут иметь 
практическое применение при ле-
чении инфекционной патологии, в 
особенности вирусных гепатитов, ког-
да сочетание гепатопротекторного, 
противовоспалительного, противо-
вирусного, иммуномодулирующего 
и дезинтоксикационного механизмов 
действия
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REZYUME
QAYTA BOSHLASH EXPERIMENTAL VİRUSLI GEPATITDA T-LIMFOTsitLAR VA 

TABİY KILLER HUJAYRALAR FAOLIYATIGA  
HOMILA TIMUSINDAN O‘ZGARTILGAN PEPTIDLARNING TA’SIRI.

Кaхorov Bolta Abdugafarovich., Nuraliev Nekkadam Abdullaevich.
O‘zbekiston Milliy universiteti, Abu Ali ibn Sino nomidagi  

Buxoro davlat tibbiyot instituti.
qaxorov@mail.ru 

Natijalar shuni ko‘rsatdiki, immunomodulin in vitro tizimda limfotsitlarning o‘z-
o‘zidan blast transformatsiyasiga o‘rtacha tartibga soluvchi ta’sir ko‘rsatadi. Immuno-
modulinning T-limfotsitlarning PHA-induktsiyali blast transformatsiyasi reaktsiyasida 
birgalikda ogohlantiruvchi ta’siri aniqlandi. Biz ishlab chiqqan Sanogenning ancha aniq 
interferon-induktsiyalash xususiyatlari va uning ma’lum induktorlar - sikloferon va beta-
leykin bilan birikmalari to‘g‘risida olingan ma’lumotlar gepatoprotektorlar kombinatsiyasi 
bilan yuqumli patologiyalarni, ayniqsa virusli gepatitni davolashda amaliy qo‘llanilishi 
mumkin. yallig‘lanishga qarshi, antiviral, immunomodulyator va detoksifikatsiya ta’sir 
mexanizmlari , toksiklik va nojo‘ya ta’sirlar bo‘lmasa, rivojlanishini ta’minlaydi. bemorn-
ing tanasida sanogenetik jarayonlar.

Kalit so‘zlar: immunostimulyator, immunosupressor, immunomodulyator, antitelalar, 
limfotsitlar.

SUMMARY
INFLUENCE OF MODIFIED PEPTIDES FROM THE FETAL  

THYMUS ON THE ACTIVITY OF T-LYMPHOCYTES AND NATURAL KILLERS IN 
EXPERIMENTAL VIRAL HEPATITIS

Kaхorov Bolta Abdugafarovich, Nuraliev Nekkadam Abdullaevich.
National University of Uzbekistan.,  

Bukhara State Medical Institute named after Abu Ali ibn Sino.
The results showed that immunomodulin has a moderate regulatory effect on sponta-

neous blast transformation of lymphocytes in the in vitro system. The costimulatory effect 
of immunomodulin in the reaction of PHA-induced blast transformation of T-lymphocytes 
was revealed. 

The data we obtained on the rather pronounced interferon-inducing properties of Sa-
nogen developed by us and its combinations with well-known inductors - Cycloferon and 
Betaleukin, can be of practical use in the treatment of infectious pathology, especially viral 
hepatitis, when the combination of hepatoprotective, anti-inflammatory, antiviral, immu-
nomodulatory and detoxification mechanisms of action , in the absence of toxicity and side 
effects, will ensure the development of sanogenetic processes in the patient's body.

Keywords: immunostimulant, immunosuppressant, immunomodulator, antibodies, 
lymphocytes.
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Муаммонинг долзарблиги. Но-
гиронлиги бўлган шахслар (Н.б.ш.) 
сони аҳолининг катта қисмини таш-
кил этиши ҳам улар учун тенг ҳуқуқ 
ва имкониятларни таъминлаш маса-
ласига кўпроқ эътибор қаратиш за-
рурлигини кўрсатади. Маълумотлар-
га кўра, дунё аҳолисининг 1 миллиард 
ёки 15 фоизини ногиронлиги бўлган 
шахслар ташкил этади (1). Мамлака-
тимизда 1 миллионга яқин ногирон-
лиги бўлган фуқаролар мавжуд (2). 
Ногиронлиги бўлган шахслар жисмо-
ний ёки руҳий сабаблар билан боғлиқ 
равишда атроф-муҳит билан ўзаро 
муносабатга кўра ўз ҳуқуқларини му-
стақил равишда амалга ошириш ва 
ҳимоя қилишда кўплаб қийинчили-
кларга дуч келадилар. Шунинг учун 
ҳам ногиронлиги бўлган шахслар дав-
лат ва жамиятнинг алоҳида муҳофа-
засига муҳтож ҳисобланадилар. Ноги-
ронликга олиб келаётган касалликлар 
орасида онкологик касалликлар, шу 
жумладан аёллар орасидаги саратон 
касаллиги алоҳида аҳамият касб эта-
ди (3, 4, 5). 

Тадқиқот мақсади. Реабилимта-
ция қилинаётган н.б.ш нинг респу-
блика ҳудудлари бўйича тарқалган-

лик даражаси  ва касаллик турларига 
баҳо бериш.

Материал ва усуллар: Ноги-
ронларни реабилитация қилиш ва 
протезлаш миллий марказининг 
(НРПММ) 2023 йилдаги якуний ҳи-
соблари асосида  тиббий-ижтимоий 
реабилитациядан ўтган жами 5526 
нафар  катта ёшдаги н.б.ш.лардан 
I-гурух н.б.ш.лари 766 нафар, II-гурух 
н.б.ш. 4231 нафар, III-гурух н.б.ш. 380 
нафар ҳамда 16 ёшгача ногиронлиги 
бўлган 149 нафар болалар  га оид ма-
териаллар клиник, ретроспектив ва 
диагностик усуллар асосида таҳлил 
қилинди.

Натижалар ва уларнинг муҳока-
маси. Ногиронларни реабилитация 
қилиш ва протезлаш миллий марка-
зида 2023 йилда тиббий-ижтимоий 
реабилитациядан ўтган жами 5526 
нафар ногиронлардан: катта ёшдаги 
н.б.ш. лардан I-гурух н.б.ш. лари 766 
нафар (14,2%), II-гурух н.б.ш. 4231 на-
фар (78,7%), III-гурух н.б.ш. 380 нафар 
(7,1%) ҳамда 16 ёшгача ногиронлиги 
бўлган болалар 149 нафарни ташкил 
этди. Ушбу 2023 йилда олинган маъ-
лумотларни 2022 йилнинг якуний 
кўрсаткичлари билан солиштирган-
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да, жорий йилда ногиронлар сони би-
роз ошган.

НРПММда реабилитация чо-

ра-тадбирлари ўтган н.б.ш.ларнинг 
вилоятлар кесимидаги тақсимоти 
қуйидаги 1-жадвалда келтирилган.

1-жадвал

Вилоятлар
Жами Эркак Аёл Бола

2022 2023 2022 2023 2022 2023 2022 2023

1 Қорақалпоғистон 
Республикаси 123 116 64 59 56 57 3 0

2 Андижон 174 211 86 114 76 82 12 15

3 Бухоро 386 419 222 233 163 179 1 7

4 Жиззах 329 255 158 125 151 118 20 12

5 Қашқадарё 347 338 193 152 147 176 7 10

6 Навоий 181 194 85 96 91 91 5 7

7 Наманган 200 187 97 91 94 89 9 7

8 Самарқанд 172 177 94 99 70 72 8 6

9 Сирдарё 416 484 182 229 220 237 14 18

10 Сурхондарё 370 313 202 149 162 154 6 10

11 Тошкент вилояти 818 530 370 226 432 294 16 10

12 Фарғона 173 208 97 110 62 82 14 13

13 Хоразм 136 160 73 83 62 77 1 0

14 Тошкент шаҳри 1684 1934 863 966 802 934 19 34

Ўзбекистон Республикаси 5509 5526 2786 2732 2588 2645 135 149

НРПММда реабилитациядан ўт-
ган жами 5526 нафар н.б.ш.нинг 2464 
(44,6%) нафарини Тошкент шаҳар 
ва Тошкент вилоятидан, қолган 3062 
(55,4%) нафарини бошқа вилоятлар-
дан келганлар ташкил этган. НР-
ПММга вилоятлардан н.б.ш.ларни 
йўллашда, Сурхондарё (313 нафар), 

Сирдарё (4184), Жиззах (255), Бухоро 
(419) вилоят ТМЭКларининг хиссаси 
катта бўлган.

НРПММнинг клиник бўлимла-
рида комплекс реабилитация ўтган 
н.б.ш.лар касалликлар турлари бўй-
ича тақсимоти 2-жадвалда келтирил-
ган.

2-жадвал

№ Касаллик номи Жами Эркак Аёл Бола

Йиллар  2022 2023 2022 2023 2022 2023 2022 2023
1 Сон чўлтоқлиги 43 73 30 52 13 20 1
2 Болдир чўлтоқлиги 49 78 29 56 19 20 1 2
3 Қўл чўлтоқлиги 15 19 11 14 2 5 2 -
4 Иккала сон чўлтоқлиги 3 7 1 6 2 1 - -
5 Иккала болдир чўлтоқлиги 7 6 4 2 3 4 - -
6 Тизза бўғими экзартикуляцияси 13 18 5 8 8 9 - 1
7 Оёқ панжа чўлтоқлиги - - - - - - - -
8 БЦФ асоратлари 147 103 79 46 64 49 4 8
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9 Суякларни нотўғри битган  ва бит-
маётган синиқлари 212 212 104 86 101 122 7 4

10 Умуртқа поғонаси хасталиклари 562 532 320 321 233 201 9 10
11 Сон суяги бошча. туғма чиқиши 340 391 114 106 187 245 39 40
12 Коксартроз касаллиги 771 914 309 373 462 541 - -
13 Қўл ва оёқлар деформацияси 36 16 12 - 18 10 6 6
14 Шол касаллиги асорати 16 16 4 3 12 11 - 2
15 Узун суяклар сохта бўғими 33 34 10 18 23 16 - -
16 Номукаммал остеогенез - - - - - - - -
17 Тизза бўғими  жароҳати асоратлари 72 143 31 117 39 25 2 1
18 Сколиоз 93 91 21 15 45 51 27 25

19 Ўмров, елка, билак, тирсак суяклари 
жароҳатлариасорати 36 11 8 5 18 6 10 -

20 Маймоқлик 19 5 2 - 9 - 8 5

21 Болдир-ошиқ бўғими
жароҳати асорати 3 59 3 12 - 28 - 19

22 Остеомиелит 52 21 31 8 16 10 5 3
23 Умуртқа поғонаси диск чурралари 538 567 196 221 342 340 - 6
24 Асаб касалликлари 800 729 547 363 253 366 - -
25 Эпилепсия 70 92 48 69 22 23 - -
26 Юрак-қон томир касалликлари 695 715 476 505 219 210 - -

27 Овқат хазм қилиш аьзолари касал-
лиги 25 26 13 17 12 9 - -

28 Буйрак ва сийдик чиқариш 
йўллари касалликлари 43 29 24 11 19 18 - -

29 Нафас йўллари касалликлари 90 87 45 47 45 40 - -
30 Бош ва орқа мия ўсмалари 51 45 11 28 40 17 - -

31 Қон ва қон ишлаб чиқариш аъзола-
ри касалликлари 5 - - - 5 - - -

32 Эндокрин касаллик 175 159 97 97 78 62 -- -
33 Бириктурувчи тўқима касалликлари 217 163 57 36 160 127 - -
34 Деформатик артрозлар 6 5 5 2 1 2 - 1
35 Бехтеров касаллиги 21 20 21 17 - 3 - -
36 Бошқа касалликлар 251 140 118 71 118 54 15 15

Жами 5509 5526 2786 2732 2588 2645 135 149

	
Ушбу н.б.ш.ларнинг 3202 нафари 

(58%) таянч-ҳаракат тизими касалли-
клари бўлган ногиронлар ҳисобланиб, 
улардан 1210 (37,9%) нафари умуртқа 
поғонаси хасталиклари (жумладан, 
сколиоз ва диск чурраси билан бир-
галикда) бўлган  н.б.ш.лар ташкил эт-
ган.

Марказда реабилитация чора-тад-
бирларини ўтган н.б.ш.ларнинг 204 

нафарига турли хилдаги жарроҳлик 
амалиёти ўтказилган бўлиб, бу кўр-
саткич умумий реабилитация ўтган 
ногиронларнинг 3,7 % ни ташкил эт-
ган. Жумладан, 6 (3,0%) нафари ноги-
рон болаларни ташкил этган. Ушбу 
маълумотларнинг 2022-2023 йиллар 
кўрсаткичлари билан солиштирил-
ганлик холати 3-жадвалда келтирил-
ган.
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3-жадвал

№ Жаррохлик амалиёти Жами Эркак Аёл Бола

Йиллар 2022 2023 2022 2023 2022 2023 2022 2023
1 Ампутация 7 3 6 2 1 1 - -
2 Реампутация 6 3 6 3 - - - -
3 Эндопротез (чанок сон бўғими) 87 107 46 55 41 52 - -
4 Эндопротез (тизза бўғими) 10 9 1 5 9 4 - -

5 Эндопротез бошчасини жойга со-
лиш 1 3 - 1 1 2 - -

6 БИОС (сон суяк) 3 4 1 2 2 1 - 1
7 БИОС (болдир суяк) 1 2 1 1 - 1 - -
8 БИОС (елка суяк) 1 - 1 - - - - -
9 Илизаров аппарати остеосинтези - 2 - 1 - 1 - -

10 Маймоқ оёқлик касаллигини даво-
лаш - - - - - - - -

11 Умуртқа поғонаси бел қисми диск 
чуррасини бартараф қилиш 15 6 11 5 4 1 - -

12 Умуртқа поғонаси бўйин қисми  
диск чуррасини бартараф қилиш 6 4 5 4 - - - -

13 Шол касаллиги асоратларини даво-
лаш - - - - - - -- -

14 Артроскопия 8 10 2 1 6 9 - -

15 Ахиллопластика 2 2 - - - 1 2 1

16 Металлоконструкцияни олиш ва 
қўйиш 14 12 11 5 1 7 2 -

17 Кифосколиоз - 1 - - - - - 1
18 ТПФ 19 13 9 5 10 4 - 4
19 Остеомиелит 3 1 3 1 - - - -
20 Артродез 1 - - - 1 - - -
21 Контрактуралар 1 - 1 - - - -
22 Остеотомия 3 3 2 1 - 2 1 -

23 Умуртқа поғонаси жарохатлар асо-
рати - 3 - 3 - - - -

24 Вертебропластика 10 14 4 6 6 8

25 Елка суякни очиқ усулда жойга со-
лиш (Краснов усулида) - - - - - - - -

26 Фосса операцияси 1 - - - - - 1 -
27 Чуррани кесиш 2 1 - - 2 1 - -

28 Гемиэпифизиодез - 1 - - - - - 1

29 Қорин олд девори пластикаси - - - - - - - -
30 Анал ёриғини олиш - - - - - - - -

31 Бачадон миомасини олиш - - - - - - - -

32 ХЭК - - - - - - - -

Жами 201 204 111 101 84 95 6 8
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Хулоса. 1. Ўзбекистонда жами но-
гиронлик 20 дан зиёд касалликлар тур-
лари асосида шаклланган бўлиб, улар-
нинг миқдори 1 млн. га яқинлашган.

2. Уларни камайтиришнинг асо-
сий тамойиллари касалликлар тур-
ларини нозологик турларга бўлиб, 
рақамлаштириш платформаси асоси-
да ногиронлар организми табиий ку-
рашиш имконларини ошириш билан 
боғлиқ.

3. Мазкур тадбирларни касалла-
ниш кўсаткичлари энг юқори бўлган 
ҳудудлар – Самарқанд вилояти ва 
Қорақалпоғистон Республикаларида 
амалга оширишни бошлаш мақсадга 
мувофиқдир.  
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The article states that the number of persons with disabilities has reached 1 

million, and the prospects of effective struggle with them. According to data, 1 
billion or 15 percent of the world's population are people with disabilities. Disability-
causing diseases are formed on the basis of more than 20 types of diseases, the most 
common of which are Samarkand region and the Republic of Karakalpakstan.
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REZUME
REABILITATION QILINAYOTGAN NOGIRONLIGI BO‘LGAN 
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Maqolada nogironligi bulgan shaxslarning soni 1 million.ga yetgani, ular bi-

lan samarali kurashning istiqbollari keltirilgan. Dunyoda ularning soni 1 milliard 
yoki 15 foizini nogironligiga ega bo‘lgan shaxslar tashkil etgan. Nogironlikga olib 
keladigan kasalliklar 20 dan ko‘proq kasalliklar turlari asosida shakllangan bo‘lib, 
ularning eng katta hajmdagi miqdori Samarqand viloyati va Qoraqalpog‘iston Res-
publikasi hududida tarqalgan.
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КАСАЛЛИГИНИНГ  КЛИНИКАСИНИ ВА  ТАРҚАЛИШ 
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Kalit so‘zlar: nafas qisilishi, qon tuflash, obstruktsiya, bronx shilliq qavatining 
shikastlanishi.

Ushbu maqolada O‘SOKning bu-
tun dunyo bo‘ylab tarqalishi tahlillari 
va jaxon tadqiqot markazlarining ilmiy 
ishlari natijalari, shuningdek o‘pkaning 
surunkali obstruktiv kasaligi keyingi 
yillarda yer kurrasi axolisining o‘rtasida 
keng tarqalgan bo‘lib, ba’zi mamlakatlar-
da qariyalarning ko‘payib, yoshlarning 
kamayishi, tamaki maxsulotining keng 
ommaboplashishi, atrof muxitni yomon-
lashishi, chang va zararli chiqindilarni 
xavo tarkibida ko‘payishi bu kasalli-
kning ko‘payishiga olib kelmoqda. 

Долзарблиги. Тадқиқотчилар тах-

лилига кўра ЎСОК ахолининг ёши кат-
та контингентининг 4-6% дан 10-25% 
да  учраган ва ривожланган ва риво-
жланаётган давлатларда кенг тарқали-
ши аниқланган [9]. Шунингдек ЎОСК 
40 ёшдан катта  4-6% эркакларда ва 
1-3% аёлларда учраган (GOLD, 2001;  
Loddenkemper R.2003) [5,2]. ЎСОК кенг 
тарқалиши жахондаги демографик хо-
латни ўзгараётганлиги (ривожланган 
давлатларда кексаларнинг кўпайиши) 
тамаки чекишнинг кенг тарқалаётган-
лиги билан боғлиқдир [6]. 1990-2004 
йиллар ичида Medine халқаро ахбо-
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рот тизими маълумотларига кўра 
барча давлатларда бу касалликнинг 
тарқалишини ўрганиш бўйича 5464 та 
тадқиқот ўтказилган [1,4]. ЎСОК но-
зологиясига бронхиал ўтказувчанлик-
нинг бузулишининг охирги босқичи 
деб қарашга қўшимча клиник ва па-
тогенезига кўра сурункали обструктив 
бронхит,эмфизема, бронхиал астма-
нинг оғир формалари, сурункали об-
литирловчи бронхиолит, муковисци-
доз, биссиноз касалликлари кирган 
[7]. 1995 йилда Америка торакал ассо-
циацияси ЎСОК ни объектив эпиде-
миологик тадқиқотлари натижасида  
алохида нозологик форма сифатида 
таклиф қилган. Ҳозирда ЎСОК бўйича 
тадқиқотлар Америка юрак, ўпка, қон 
институти ва БССТ нинг қўшма лойи-
хаси (1998, 2003) ЎСОК ни эмфизема, 
бронхиал астманинг оғир формалари, 
сурункали облитирловчи бронхиолит, 
муковисцидоз, биссиноздан алохида 
форма шаклидаги нозология деб ту-
шунтирилди [3]. Япония мультимар-
каз тадқиқотларининг натижаларига 
кўра стандарт спирометрияда 40 ёшдан 
катта инсонларда 8,5% ида аниқлан-
ган. Шунингдек спирометрия ЎСОК 
беморларининг 9,2 % мусбат натижа 
берган. Спирометрик критерий  1 се-
кундда форсирланган нафас чиқариш-
нинг форсирланган ўпка тириклик 
сиғимига бўлган нисбати ЎСОК таш-
хиси ва постбронходилатацион ФНЧХ  
ўлчанди [12].  Шунингдек ЎСОК нинг 

2-босқичи учун ФНЧХ/ФЎТС < 70 % и 50 
< ОФВ: < 80 % нисбатда ўзгариши хос-
дир[7,10].  Бу спирометрик критерий 
2004 йилда Европа респиратор жамия-
ти ва Америка торакал жамияти (ERS/
ATS) томонидан таклиф қилинган. 
Американинг USA National Health and 
Nutrition Examination Survey тадқиқот 
маркази 70% беморларда бу ташхис 
клиник белгиларни аниқланмаганли-
гини ўрганишган [11].

Тадқиқот мақсади. ЎСОК билан 
оғриган беморлардаги клиник сим-
птомларни ва ЎСОК тарқалиш стати-
стикасини ўрганиш. 

Тадқиқот метод ва материал-
лари. Тадқиқотларга  ХВКТТМ пуль-
монология бўлимидаги анамнезида 
ЎСОК билан оғриган 110 нафар бемор 
жалб қилинди. Беморлар бу тадқиқот 
бошланишидан олдин спирометрия 
ва холтор мониторида кўрикдан ўт-
казилди. Беморларни қуйидаги кри-
терий бўйича танлаб олдик: пациент-
ларни ўртача ёши, ЎСОК ташхиси, 
УФН<50% , ХМ-ЭКГ да ишемик ўзга-
ришлар; пациентларнинг розилик	
хати; Танлаб олинган 110 нафар бе-
морда  ЎСОК қўзиш даври, ЮИК, 
стабил зўриқиш стенокардияси ФК II. 
Гипертоник касаллик 1-2 босқичлари 
аниқланди. Беморлар артериал қон 
босим баланд бўлиши, жисмоний 
зўриқишда хансираш (200 метрга-
ча), юрак тез уриб кетиши, балғамли 
йўталга шикоят қилдилар. Клиник 
симптомларни ўрганиш натижаси.

1-жадвал  

№ Клиник белгилар 
Частота

абс %
1 Юрак  сохасида оғриқ 42 42,9
2 Бошнинг энса сохасида оғриқ 38 80
3 Жисмоний зўриқишда хансираш 89 59
4 Юрак тез уриб кетиши, 61 55,4
5 Бал    Балғамли йўтал 41 37,2



54

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №6/2024

Демак беморлар энг кўп хансираш 
(59%) ва юрак сохасидаги оғриқларга 
(55,4%) шикоят қиладилар, беморлар-
нинг артериал босимини ўлчаганда 
айнан  ЎСОК беморларда артериал 

қон босими баландлиги пульмоген 
гипертония, яъни қон билан таъмин-
ланиш бузилганлиги хисобига ЮИК 
ва АГ аниқланди. 

 

Гендер ва  ёш нисбатини ўрганиш

Гурухлар 

Кўрсаткич 

Жинс Ўртача ёш  (М±m)

Аёллар Эркак 
Муж. Жен.

абс % абс %

ЎС ЎСОК беморлар n=110 40 36,4 70 63,6 54,   53±8,78 56,    49±9,45

Наз назорат  гурухи n=110 38 34,5 62 56,3 57,     54±3,34 57,1  50 ±1,21

Эркакларда аёлларга нисбатан касаллик кўпроқ аниқланган 
       артериал қон босимини кўрсаткичлари  (M±m)

А/Б ЎСОК беморлар n=110 Назорат гурухи n=110

165,17±22,14 129,27±150,06

Шунингдек беморларда ушбу кўрсаткичлардан СРО ошганлиги аниқланди.     

Хулоса: ЎСОК билан оғриган 
беморларда ўзига хос клиник сим-
птомлар билан кечиши, эркакларда 
кўпроқ учраши (бу албатта тамаки че-
киш билан боғлиқ), ЮИК бирга кечи-
ши, қон босим баланд бўлиши, СРО 
баланд бўлиши кузатилди.  
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В данной статье анализируется миро-
вое распространение ХОБЛ и результаты 
научных работ международных исследо-
вательских центров, а также хронической 
обструктивной болезни легких, получив-

шего широкое распространение среди 
населения планеты в последние годы уве-
личение вредных выбросов в воздух при-
водит к увеличению заболеваемости. 

SUMMARY
INTERPRETATION OF CLINICAL AND STATISTICS OF THE SPREAD OF 

CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE IN KHOREZM REGION
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In this article, the analysis of the distri-
bution of COPD around the world and the 
results of scientific work of international 
research centers, as well as chronic obstruc-
tive pulmonary disease, have become wide-
spread among the population of the world 

in recent years. the increase of dust and 
harmful waste in the air leads to the increase 
of this disease. Also, clinical symptoms and 
methods of partial examination were ex-
plained. Factors causing COPD distribution 
statistics were studied. 

УДК: 575.224.42:[616.72-002.772-085:615.03:614.253.8] -036
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На сегодняшний день считается 
установленным, что в генезе возникно-
вения и прогрессирования РА играет 
важную роль циркулирующие про-
воспалительные цитокины такие, как: 
интерлейкины IL-1β, TNF-α и IL-6 и 
др.[4] Эти цитокины действуют как 
сигнальные молекулы для того, чтобы 
стимулировать значимые изменения 
в специфической и неспецифической 
системы защиты организма, а также 
оказывает прямое и/или непрямое 
действие на систему детоксикации 
ксенобиотиков, в том числе лекар-
ственных средств [5]. Среди них самым 
мощным действием обладает провос-
палительный цитокин фактор некро-
за опухолей-α (TNF-α). Этот цитокин 
играет ведущую роль в процессах кон-
троля за нормальной дифференциров-
ки, роста и метаболизма различных 
клеток, в возникновения и прогресси-

рования воспалительного процесса, 
стимуляции продукцию других про-
воспалительных цитокинов (IL-1, IL-6) 
и программированной гибели клеток 
– апоптозе [1]. Это вещество оказывает 
активирующее действие на макрофаги 
и повышает цитотоксичность фагоци-
тов, оказывает существенное влияние и 
на течения РА [8]. 

В плане понимания генеза и раз-
работки подходов к лечения РА вы-
зывает большой интерес не только 
генетические предикторы кодирую-
щие ферменты биотрансформации, 
транспортеров, участвующих во вса-
сывании, распределении и выведении 
ЛС из организма, но и предикторы, 
кодирующие молекулы-мишени ЛС, 
и гены, продукты которых вовлечены 
в патогенетические пути заболеваний 
[6]. Одним из таких генетических пре-
дикторов является ген TNF-α.
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В гене TNF-α описано несколь-
ко ключевых таких, как 376 G/A, -308 
G/A, -238 G/A и +488 G/A однонукле-
отидных полиморфизма [7]. Эти по-
лиморфизмы гена TNF-α оказывают 
непосредственное влияние на транс-
крипцию и трансляцию белкового 
продукта данного цитокина. Среди 
этих полиморфизмов наиболее важ-
ным является полиморфизм с заме-
ной гуанина на аденин в положении 
-308 промоторной области данного 
гена (-308G>A, rs1800629)[10]. При 
этом аллель 308A связан с более вы-
соким уровнем цитокина TNF-α, а ал-
лель -308G, наоборот, с пониженной 
продукцией данного цитокина. 

В связи с изложенным в настоя-
щей главе работы нами было изучена 
особенности встречаемости генотипов 
гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629) у боль-
ных РА и взаимосвязь носительство его 
генотипов с приверженностью боль-
ных проводимой фармакотерапии.

Материалы и методы исследова-
ния.

Исследование проводили у 100 
больных с диагнозом ревматоидный 

артрит (РА), верифицированный с по-
мощью общепринятой стандартами 
диагностики заболеваний [9]. Привер-
женность проводимой терапии изу-
чена с помощью теста Мориска-Грина 
[2], а комплаентность с использовани-
ем опросника [3]. Исследование гена  
α-TNF 308 G>A (RS 1800629) прово-
дился общепринятым методом моле-
кулярной генетики с предварительно 
выделяя ДНК из клеток крови боль-
ного [11]. Генетические исследование 
проводились с учетом согласия паци-
ента. Контролем служила данные 100 
условно здоровых лиц. Полученные 
данные обрабатывали общепринятым 
методами вариационной статистики. 

Полученные результаты и их 
обсуждение.

Исходя из вышеизложенного нами 
у больных РА было изучено частота 
распределения генотипов гена α-TNF 
308 G>A (rs 1800629) у больных РА  
сравнительном аспекте с лицами без 
РА.

Результаты проведенных иссле-
дований по гену -TNF 308 G>A (rs 
1800629) представлены в рисунке 1.

       
Рис. 1. Частота распределения генотипов гена -TNF 308 G>A (rs 1800629) у 

больных РА (Б) по сравнению с лицами без РА (А), в%. 

Как видно из представленного в ри-
сунке данных, как у больных РА, так и 
без РА  наиболее высок частота встре-
чаемости GG генотипа, содержащий 

«дикий» аллель G. Кроме того, если 
среди лиц без РА (контрольная груп-
па)  практически не встречается гено-
тип АА, содержащий «мутантный» 
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аллель А, то среди больных РА тако-
вой генотип встречается у 3% больных 
(рис.1). Более того, удельный вес боль-
ных с носительством гетерозиготного 
генотипа GА также среди больных РА 
на 37,5% выше по сравнению с кон-
трольной группой. Следовательно, 
РА характеризуется сравнительно вы-
сокой частотой встречаемости геноти-
па АА и генотипа GА, содержащего 
«мутантный» аллель А.

Таким образом, результаты прове-
денных исследования по выявлению 
частотной характеристики встречае-
мости генотипов гена -TNF 308 G>A (rs 
1800629) свидетельствуют о том, что 
среди больных РА сравнительно чаще 
встречаются больные носительством 
«мутантного» Т аллели и генотипа АА 
на  фоне сравнительно меньшей ча-
стотой встречаемости среди больных  
генотипа  GG, содержащий «дикий» 
аллель G. Это обстоятельство, несо-
мненно, влияет на течения заболева-
ния, на процессы обострения РА, а 
также на эффективность проводимо-
го лечения, что может оказывать не-
прямое влияние и на степень привер-
женности пациентов проводимой 
терапии. 

Вполне естественно, что указанная 
частотная характеристика распреде-
ления генотипов исследуемого гена 
среди больных РА, способствующего 
высокой экспрессии гена и сопрово-
ждающего образованием провоспали-
тельного цитокина α-TNF, приводит 
к запуску иммуно-воспалительного 
каскада и  существенной модифика-
ции характера воспалительного про-
цесса при РА. При этом возможно, 
изменяется и характер фармакологи-
ческого ответа на применяемых для 
лечения лекарств. Однако каковы бу-
дет характеристика приверженности 

пациентов проводимой фармакотера-
пии при такой раскладки генотипов 
этого гена практически остается не-
изученным. В связи с этим нами было 
изучена частота распределения гено-
типов гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629) 
в зависимости от степени привержен-
ности пациентов фармакотерапии, 
полученных путем применения теста 
Мориска-Грина (с баллом «0», баллом 
«1», баллом «2» и баллом «3».). 

Результаты проведенных исследо-
ваний представлены в рисунке 2.

Как видно из представленных дан-
ных, как в группе больных, так и в кон-
трольной по мере увеличения баллов 
приверженности по Мориски-Грину 
частота встречаемости носительство 
генотипа GG гена α-TNF 308 G>A (rs 
1800629) имеет тенденция к увеличе-
нию. При этом среди пациентов РА 
с баллом «3» частота встречаемости 
генотипа GG выше по сравнению с 
таковыми с баллом приверженности 
«0» на 23,5%. Следовательно между 
частотой встречаемости генотипа GG 
гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629) и сте-
пенью выраженности приверженно-
сти фармакотерапии существует пря-
мая зависимость. Чем выше степень 
приверженности, чем чаще встреча-
ются генотип GG. Аналогичная кар-
тина прослеживается в этом плане и 
в контрольной группе (лица без РА). 
Как видно из данных представленных 
в рис.2, среди лиц контрольной груп-
пы не зависимо от баллов привер-
женности генотип АА практически 
не встречается. Среди больных РА, в 
отличие от генотипа GG, генотип GА 
имеет обратную зависимость от сте-
пени приверженности. Как видно из 
представленного рис.2, среди боль-
ных РА с приверженностью «0» балла 
удельный вес носителей генотипа GА 
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гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629)  в 2,7 
раза выше, чем среди больных РА с 
приверженностью «3» балла. А среди 
больных с приверженностью «1» и «2» 
балла в 1,3 раза и в 2,0 раза, соответ-
ственно. В то же время среди лиц без 

РА подобная картина не имеет место. 
Следовательно, среди больных РА, 
в отличие от лиц без РА, существует 
четкая обратная зависимость в часто-
те носительство генотипа GА исследу-
емого гена. 

Рис.2. Частотная характеристика встречаемости генотипов  
гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629) среди больных РА (Б) и лицами без РА (А) в 

зависимости от степени приверженности по Мориска-Грину.

Таким образом, результаты про-
веденных исследований по изучению 
частотной характеристики геноти-
пов гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629) 
у больных РА, а также по выявлению 
зависимости степени приверженно-
сти больных РА проводимой терапии 
от носительства отдельных генотипов 
исследуемого гена свидетельствует о 
наличии определенной взаимосвязи.

При этом выявлено, что по частоте 
распределения генотипов гена α-TNF 
308 G>A (rs 1800629) больные РА от-

личаются от лиц без РА (контроль-
ная группа). В отличие от лиц кон-
трольной группы среди больных РА 
довольно высок удельный вес носите-
лей генотипов AA и GA, содержащий 
«мутантный» аллель А. Более того, 
прослеживается четкая прямая зави-
симость между степенями привер-
женности больных РА и удельным 
весом носительства генотипа GG и об-
ратная зависимость между степенями 
приверженности больных РА и удель-
ным весом носительства генотипа GА. 
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Чем выше значения приверженности 
в баллах, тем чаще встречается боль-
ные с носительством генотипа GG  и 
реже встречается больные с носитель-
ством генотипа GА. В целом получен-
ные результаты указывает на наличия 
зависимости между носительством 
генотипов гена α-TNF 308 G>A (rs 
1800629) и приверженностью больных 
проводимой терапии.

Далее нами произведена попытка 
изучить взаимосвязь между генотипа-
ми гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629)  с 
комплаентностью больных РА, в том 
числе ее социальным, поведенческим 
и эмоциональными компонентами. 
Поскольку поведенческие и эмоцио-
нальные компоненты комплаентности 
во многом определяет ее психологи-

ческую основу и играет существенную 
роль в течении и прогрессирования 
заболевания, а также эффективности 
проводимых лечебных мероприятий. 
Исходя из того, что исследуемый нами 
ген является одним из ключевым в ге-
незе возникновения иммуновоспали-
тельной патологии, к числу которых 
относится и РА, представлял науч-
но-практический интерес выяснения 
сопряженности генотипов этого гена 
с компонентами комплаентности па-
циентов РА. 

Прежде всего нами было изучена 
анализ взаимосвязи между генотипа-
ми исследуемого гена с показателями 
общей комплаентности. Результаты 
этого исследования представлены в 
рис.3.

Рис.3. Показатели общей комплаентности больных РА в зависимости от 
носительства генотипов гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629). 

Примечание: *- Р<0,05 по сравнению с генотипом GG; **- Р<0,05 по сравнению с генотипом AA.

Как видно из представленных дан-
ных значение общей комплаентно-
сти наиболее высок среди больных 
с носительством генотипа GA. При 
этом значение последнего на 12,07% 
превышает значение общей компла-
ентности больных с носительством 
генотипа GG и на 15,16% - больных с 
носительством генотипа AA. Следо-
вательно, общая комплаентность в 
определенной степени зависит от но-
сительство отдельных генотипов гена 
контролирующего экспрессию про 
воспалительного цитокина α-TNF. В 

условиях носительство генотипа АА, 
содержащего «мутантный» аллель А, 
вероятность низкой комплаентности 
среди больных сравнительно высок, 
чем носительство других генотипов 
этого гена.

Нами также было проанализиро-
вано показатели отдельных компо-
нентов комплаентности среди боль-
ных РА в зависимости от носительство 
отдельных генотипов  гена α-TNF 308 
G>A (rs 1800629). Результаты этих ис-
следований представлены в рис. 4.
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Как видно из данных представлен-
ных в рис.4, среди больных с носитель-
ством генотипа GG преобладает соци-
альный компонент комплаентности, 
значение которого на 17,97% превы-
шает значение поведенческого компо-
нента. А эмоциональный компонент 
занимает промежуточное положение 
между социальным и поведенческим 
компонентом. Следовательно, носите-
ли генотипа СС гена α-TNF 308 G>A (rs 
1800629) характеризуются более вы-
раженными проявлениями отража-
ющий  социальный компонент ком-
плаентности. У них менее выражена 
поведенческие ее проявления.

В отличие от пациентов носите-
лей генотипа GG, у больных носите-
лей генотипа GА почти одинаково 
высок встречаемости лиц с преобла-
данием социального и эмоциональ-
ного компонентов комплаентности 
(рис.4.). При этом значение социаль-
ного компонента превышает значе-
ние поведенческого на 9,80% и значе-
ние эмоционального компонента на 
12,40%, соответственно. Следователь-
но, больные носители гетерозиготно-

го генотипа GА гена α-TNF 308 G>A (rs 
1800629) характеризуются преоблада-
нием социального и эмоционально-
го компонентов комплаентности при 
сравнительно редкой встречаемости 
поведенческого компонента компла-
ентности. И это свидетельствует, о 
несомненной причастности исследу-
емого гена в проявлениях комплаент-
ности пациентов РА. 

В то же время характер распре-
деления компонентов комплаентно-
сти среди пациентов с носительством 
генотипа АА имеет иную картину  
(рис.4.).

При этом, значение социального 
компонента превышает значение эмо-
ционального на 45,73% и значение по-
веденческого компонента на 39,74%, 
соответственно. Следовательно, боль-
ные носители генотипа АА, как носи-
тели генотипа GG исследуемого гена, 
характеризуются заметным преоб-
ладанием социального компонента 
комплаентности как по сравнению с 
эмоциональным, так поведенческим 
компанентами комплаентности. Вме-
сте с тем обращает на себя внимание 

Рис.4. Показатели социального, эмоционального и поведенческого  
компонентов комплаентности больных РА в зависимости от носительства  

генотипов гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629).
Примечание: *- Р<0,05 по сравнению с генотипом GG; **- Р<0,05 по сравнению с генотипом GА
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заметно редкая встречаемость пове-
денческого, особенно, эмоционально-
го компонентов комплаентности.

С точки зрения оценки причаст-
ности гена контролирующего экс-
прессию «ведущего» в иммуновоспа-
лительном каскаде цитокина α-TNF 
в реализации проявлений компла-

ентности представлял интерес и ана-
лиз соотношения встречаемости 
генотипов исследуемого гена в зави-
симости от компонентов комплаент-
ности больных.

Результаты этого анализа пред-
ставлены в рис.5.

Рис.5. Показатели соотношения генотипов гена α-TNF 308 G>A (rs 1800629)  в 
зависимости от компонентов комплаентности больных РА.
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Анализ удельного соотношения 
встречаемости отдельных генотипов 
исследуемого гена социальном ком-
поненте комплаентности представ-
лены в рис.6.5А. Как видно из пред-
ставленных данных, в социальном 
компоненте комплаентности наибо-
лее высок удельный вес больных с но-
сительством генотипа АА и наиболее 
низок – с носительством генотипа GG. 
При этом удельный вес носителей ге-
нотипа GG в социальном компоненте 
на 12,35% меньше чем носителей гено-
типа АА. Следовательно, социальном 
компоненте заметно ниже удельный 
вес больных с носительством генотипа 
GG, содержащего «дикий аллель» G.

В эмоциональном компоненте 
комплаетности, в отличие от соци-
ального компонента наиболее высок 
удельный вес больных с носитель-
ством генотипа GА. При этом, удель-
ный вес носителей генотипа GА пре-
вышает удельный вес генотипа АА на 
40,63%, а удельный вес генотипа GG 
– на 13,69%, соответственно. Следова-
тельно, в эмоциональным компонен-
те удельный вес носителей генотипов 
как GG, так и АА меньше, чем удель-
ный вес генотипа GА. Эмоциональ-
ные проявления реже проявляется у 
больных носителей генотипа АА, со-
держащего «мутантный» аллель А.

В поведенческом компоненте, как 
и при эмоциональном компоненте 
наиболее низок удельный вес геноти-
па АА. При этом удельный вес этого 
генотипа ниже чем удельный вес ге-
нотипа GА на 18,63% и сравнительно 
близок удельному весу генотипа GG. 
Следовательно, поведенческий ком-
понент комплаентности характери-
зуется также низким удельным весом 
встречаемости генотипа АА, содержа-
щего «мутантный» аллель А.

Таким образом проведенный ана-
лиз свидетельствует о том, что между 
носительством генотипов гена α-TNF 
308 G>A (rs 1800629) и комплаентно-
стью, а также их компонентами про-
слеживается заметная взаимосвяь. 
При этом среди больных с носитель-
ством генотипа GА наиболее высок 
значение общей комплаентности, а 
у больных носителей генотипов GG 
и АА сравнительно низкое значение 
этого показателя. Носители геноти-
па GG, проявляют преимущественно 
характеристики социального  ком-
понента, а носители генотипов как 
GА – эмоционального. В то же время 
носители генотипа АА, содержащий 
«мутантный» аллель А, одинаково 
часто проявляют характеристики со-
циального и эмоционального компо-
нентов комплаентности. В социаль-
ном компоненте если преобладает 
удельный вес носителей генотипа АА, 
то эмоциональном и поведенческом – 
преобладает удельный носителей ге-
нотипа GА. 
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REZUME
"A-TNF 308 G>A GENOTIPLARINI TASHISH (RS 1800629)  

REVMATOID ARTRITLI BEMORLARDA FARMAKOTERAPIYAGA  
RIOYA QILISHGA TA’SIR QILADIMI"

1Mavlyanov Iskadar Rahimovich, 2Bekenova Gulchehra Tulegen kizi,
3Mavlyanova Sarvar Iskandarovich

1Respublika sport tibbiyoti ilmiy-amaliy markazi, 2Toshket tibbiyot akademiyasi,  
3Toshkent davlat stomatologiya institute

gulchexrabekenova3@gmail.com

Kalit so‘zlar: revmatoid artrit, rioya qilish, kompliyans, muvofiqlikning ijtimoiy, 
emotsional va xulq-atvor komponenti, gen, a-TNF 308 G>A (rs 1800629), GG, GA, 
AA genotiplari.

Maqolada RA bilan og‘rigan bemor-
larda a-TNF 308 G>A genotiplari (rs 
1800629) o‘rtasidagi munosabatni o‘rgan-
ish natijalari, terapiyaga rioya qilish va 
muvofiqlik ko‘rsatkichlari, shu jumladan 
uning ijtimoiy, hissiy va xulq-atvor kom-
ponentlari keltirilgan. a-TNF 308 G>A 

genining individual genotiplarini tash-
ish (rs 1800629) vaterapiyaga rioya qil-
ish darajalari, shuningdek, muvofiqlik 
komponentlari o‘rtasida ma’lum bog‘liq-
lik mavjudligi ko‘rsatilgan. Aniqlangan 
munosabatlar nafaqat kasallikning kech-
ishini bashorat qilishda, balki davolash 



65

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №6/2024

samaradorligini baholashda va farma-
koterapiyaga rioya qilishni oshirish tak-

tikasini tanlashda muhim rol o‘ynaydi, 
degan xulosaga keldi.

SUMMARY
 “DOES CARRIAGE OF Α-TNF 308 G>A GENE GENOTYPES  

(RS 1800629) AFFECT ADHERENCE TO PHARMACOTHERAPY IN  
PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS”

1Mavlyanov Iskadar Rahimovich, 2Bekenova Gulchehra Tulegen kizi,
3Mavlyanova Sarvar Iskandarovich

1Republican Scientific and Practical Center of Sports Medicine, 
2Tashkent Medical Academy,

3Tashkent State Dental Institute
gulchexrabekenova3@gmail.com

Key words: rheumatoid arthritis, adherence, compliance, social, emotional and 
behavioral aspects of compliance, gene, α-TNF 308 G>A (rs 1800629), genotypes 
GG, GA, AA

The authors examine the link between 
specific genotypes of the α-TNF 308 G>A 
gene (rs 1800629) in rheumatoid arthri-
tis (RA) patients and their adherence to 
therapy, considering social, emotional, 
and behavioral aspects of compliance. 
The study finds a correlation between 
certain genotypes of the α-TNF 308 G>A 

gene and levels of adherence, as well 
as aspects of compliance. The authors 
conclude that this association is signifi-
cant for predicting disease progression, 
assessing treatment effectiveness, and 
developing strategies to improve adher-
ence to pharmacotherapy.

УДК: 619: 636: 616.5:616-084.

ҚОРАМОЛЛАР ТРИХОФИТИЯСИДА МИКОЛОГИК ВА 
БАКТЕРИОЛОГИК ТАХЛИЛАР

Мамадуллаев Гулмурод Хамидович., Усмoнова Хадича Жўраевна. 
Ветеринария илмий тадқиқот институти.

mamadullayev@1964gmail.com 
Калит сўзлар: Trichophyton, трихофития, дерматомикоз, културал-мор-

фологик, спонтан, симментал, қизил-чўл, Голштин-Фриз, Tr.mentagrophytes, 
Tr.verrucosum, Microsporum.

Долзарблиги: Трихофития ка-
саллиги  кўпчилик тур ҳайвонлар ва 
одамларнинг дерматомикоз касал-
ликлар гуруҳига мансуб замбуруғлар 
томонидан чақириладиган инфекци-
он-юқумли касаллиги бўлиб, тери ва 

тери ҳосилаларининг жароҳатлани-
ши билан кечади. 

Трихофитиянинг иқтисодий за-
рари касал ҳайвонларнинг ўсишдан 
орқада қолиши, ориқлаш, даволаш 
ва олдини олиш, дезинфекция ва де-
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зинсекция тадбирлари билан боғлиқ 
харажатлар ва шунингдек касаллик-
нинг ижтимоий аҳамиятга эга экан-
лиги долзарб муаммолардан бири ҳи-
собланади. Касалликнинг инсонларга 
ҳам юқиб, турли даражадаги оғир па-
тологияларга олиб келади.

Табиий шароитда трихофития 
касаллиги билан қорамоллар, майда 
шохли моллар, от, чўчқа, мўйнали 
ҳайвонлар, ит ва мушуклар касал-
ланади. Трихофития касаллигининг 
қўзғатувчилари Trichophyton авлоди-
га мансуб замбуруғлар бўлиб турли 
ҳайвонларда қўзғатувчилар турлича 
фарқ қилади.

Тадқиқотнинг мақсади: Самар
қанд, Қашқадарё ва Андижон вило-
ятларидаги чорвачилик фермер хў-
жаликлари ва аҳоли қарамоғидаги 
трихофития билан касалланган қора-
моллардан олинган патологик наму-
наларни микологик ва бактериологик 
текшириш, касалликнинг кечиши ва 
қўзғатувчиларининг културал-мор-
фологик хусусиятларини ўрганиш.

Тадқиқотнинг услублари. Тадқи
қотлар 2023-2024 йиллар давомида 
Тадқиқот ишлари Самарқанд вило-
ятининг аҳоли қарамоғидаги чорва 
молларининг спонтан равишда ка-
салланган дори-дармонлар билан да-
воланмаган жами 114 бош, Андижон 
вилоят Шаҳрихон туманидаги “Гули-
стон нурли” наслли ферма сутчилик 
йўналишидаги симментал (6 бош), 
қизил-чўл (12 бош) ва голштин-фриз 
(8 бош) зотли қорамолларда олиб бо-
рилди. 

Касаллик қўзғатувчиларининг 
морфологик ва културал хусусият-
лари Самарқанд вилоят Ҳайвонлар 

касалликлари ташҳиси ва озиқ-овқат 
хавфсизлиги маркази ветеринария 
лабораториясининг бактерология бў-
лимида ўрганилди.

Тадқиқотлар натижалари ва 
уларнинг таҳлили. Тадқиқотлар Са-
марқанд, Қашқадарё ва Андижон ви-
лоятларидаги чорвачилик фермер 
хўжаликлари ва аҳоли қарамоғидаги 
трихофития билан касалланган қора-
молларда олиб борилди. Тадқиқот-
лар ва кузатувлар натижасида касал-
лик йил давомида кузатилган бўлсада, 
кўпроқ куз ва қиш фаслларида учра-
ши аниқланди. Ёш бузоқлар ва қўзи-
ларда инфекцияга мойиллик юқори-
лиги ҳамда уларда касаллик бироз 
оғир ўтиши аниқланди. Катта ёшли 
ҳайвонларда кўпинча юзаки енгил 
шакли учраган бўлса, ёш ҳайвонларда 
кўпроқ чуқур жароҳатланиш шакли 
кузатилди. 

Чуқур шаклдаги трихофития би-
лан касалланган бузоқлардан одам-
ларга юқиши натижасида уларда 
касаллик терининг инфильтратив-йи-
рингли (зоофил трихофития) жа-
роҳатланиши билан кечиши аниқлан-
ди.

Касаллик қўзғатувчиларининг 
културал-морфологик хусусиятлари 
ўрганиш мақсадида 156 бош қишлоқ 
хўжалик ҳайвонларидан олинган па-
тологик намуналар ўрганилди. Па-
тологик намуналар касал ҳайвонлар 
терисининг жароҳатланган ва соғлом 
қисмлари чегарасидан олинди. Олин-
ган намуналарга белгиланган тар-
тибда микологик ва бактериологик 
услубда ишлов берилгандан сўнг ми-
кроскопия қилинди ва сусло-агар 
озиқа муҳитларига экиб ўрганилди.
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жадвал
2023-2024 йилларда қорамолчилик хўжаликларидан келтирилган 

патологик материалларни микологик текшириш натижалари

№ Туман номи Ҳайвон
тури

Текширил-
ган патмате-

риал

Касаллик 
қўзғатувчиси 

аниқланди

Ажратилган
 штамм номи

бош сони бош сони

1 Самарқанд вил. 
Пайариқ тумани қорамол 34

2 Tr.mentagrophytes
11 Tr.verrucosum 
5 Microsporum

2
Самарқанд вил.

Пастдарғом 
тумани

қорамол 32
4 Tr.mentagrophytes
8 Tr.verrucosum 
6 Microsporum

3 Самарқанд вил. 
Жомбойтумани қорамол 26

1 Tr.mentagrophytes
6 Tr.verrucosum 
11 Microsporum

4
Самарқанд 

вил. Қўшрабод 
тумани

қорамол 12
1 Tr.mentagrophytes
5 Tr.verrucosum 
3 Microsporum

5 Самарқанд вил. 
Оқдарё тумани қорамол 10

2 Tr.mentagrophytes
4 Tr.verrucosum 
3 Microsporum

6 Қашқадарё вил. 
Касби тумани қорамол 16

2 Tr.mentagrophytes
11 Tr.verrucosum 
3 Microsporum

7
Андижон вил.

Шахрихон 
тумани

қорамол 27
5 Tr.mentagrophytes
8 Tr.verrucosum 
3 Microsporum

Жами 156 102
Tr.mentagrophytes-17;
Тр. verrucosum – 53; 
Microsporum– 34

Бактериологик текшириш натижасида, Самарқанд вилояти Пайариқ тума-
нидан келтирилган 34 та намунанинг 2 тасидан Tr.mentagrophytes, 11 тасидан 
Tr.verrucosum, 5 тасида Microsporum қўзғатувчилари аниқланди. Пастдарғом 
туманидан 32 та намунанинг 4 тасида Tr.mentagrophytes, 8 Tr.verrucosum, 
6 Microsporum, Жомбой туманидан 26 та намунадан 1 Tr.mentagrophytes, 
6 Tr.verrucosum, 11 Microsporum, Қўшрабод туманидан 12 та намунадан 1 
Tr.mentagrophytes, 5 Tr.verrucosum, 3 Microsporum, Оқдарё туманидан 10 та на-
мунадан 2 Tr.mentagrophytes, 4 Tr.verrucosum, 3 Microsporum қўзғатувчилари 
аниқланди.
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 Қашқадарё вилоятдаги Касби ту-
манидан 16 та намунанинг 2 тасида 
Tr.mentagrophytes, 11 та Tr.verrucosum, 
3 та Microsporum қўзғатувчилари 
аниқланди.

Андижон вилоят Шаҳрихон тума

нидан 26 та намунанинг 5 тасида 
Tr.mentagrophytes, 8 та Tr.verrucosum, 
3 та Microsporum, жами 54 та патоло-
гик материалдан трихофития қўзға-
тувчилари озиқа муҳити юзасида соф 
ҳолда ажратилди. 

1-расм. Tr.verrucosum қўзғатувчиси билан зарарланган 
Голштин фриз зотли сигирнинг бош қисми. 

Юқоридаги кўрсатгичлардан кў
риниб турибдики, йил давомида 
ушбу туманларда энг кўп Tr.verruco-
sum қўзғатувчиси аниқланди. Жами 
текширилган 156 бош қорамоллардан 
54 таси трихофия билан касалланган-
лиги аниқланди. Микологик ва бакте-
риологик текширишлар натижасида 
патологик намуналардан ажратилган 

қўзғатувчи Trichophyton verrucosum 
турига мансуб эканлиги аниқланди. 
Трихофитон қўзғатувчилари Паст-
дарғом ва Пайариқ тумани аҳоли 
чорва молларида 70% топилди

Тадқиқотлар жараёнида юқорида 
кўрсатилган хўжаликлардан келти-
рилган патологик материаллардан 
дерматомикоз турига кирувчи учта 
тур замбруғлар аниқланди. 

2-расм. Петри идишларида ўстирилган Tr.verrucosum қўзғатувчиси

Бактериоскопияда микроскоп ос
тида соч толасининг узунлиги бўйича 
унинг ичида ва ташқарисида занжир 

кўринишида 3-8 мкм ўлчамдаги юма-
лоқ ёки овал шаклидаги трихофитон 
споралари топилди.
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Сусло-агар озиқ муҳитларига па-
тологик намуна экилди ва термостат-
да 25-280С ҳароратда 7-13 кун давоми-
да кузатув олиб борилди. Бу муддат 
ўтгач озиқа муҳити юзасида майда 
колониялар ўсиши кузатилди. Коло-
нияларнинг ранги, спора (макро- ва 
микроконидия, артро- ва хламидо-
спора) ва мицелийларнинг шакли ва 
ўлчамлари ўрганилиб  қўзғатувчилар-
нинг турлари аниқланди. 

Тадқиқотлар давомида барча па-
тологик намуналарда қўзғатувчи 
Trichophyton verrucozum  турига ман-
суб эканлиги аниқланди.

ХУЛОСАЛАР
1. Трихофития касаллигининг ке

чиши йил мавсумига, қўзғатувчи-
нинг патогенлиги, ҳайвон тури, ёши 
ва функционал ҳолатига боғлиқлиги 
маълум бўлди. Бизнинг тадқиқот-
ларимиз натижасида текширилган 
кўпчилик ҳайвонларда касаллик Tri
chophyton verrucozum  турига мансуб 
замбруғлар томонидан чақирилган.

2. Трихофития касаллиги иқлим 
ва хўжалик фермасининг санитария 
шароитлари, чорвачиликни юри-
тиш тизими, экологик ва бошқа кў-
плаб омилларга боғлиқ ҳолда ҳар хил 
тарзда кечади. 

3. Экто-эндопаразитларнинг қора-
моллар ўртасида пайдо бўлиши, три-
хофитияни бирламчи ёки иккиламчи 
инфекция сифатида вужудга келити-
риши аниқланди.
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медицинский центр микрохирургии глаза
dilbarmk@gmail.com

Ключевые слова: глаукома, нейродегенерация, глаукомная оптическая 
нейропатия, окислительный стресс, нейроретинальная ишемия, антиоксидан-
ты, этилметилгидроксипиридина сукцинат, Мексидол. 

Актуальность. Глаукома – одно из наиболее распространенных офталь-
мологических заболеваний, характеризующееся прогрессирующим пора-
жением зрительного нерва и ухудшением зрительных функций. Одним из 
ключевых механизмов развития глаукомной оптической нейропатии (ГОН) 
является окислительный стресс, вызванный дисбалансом между образовани-
ем свободных радикалов и антиоксидантной защитой в организме [1, 2, 3, 5, 9].

Свободные радикалы (СР) – это молекулы, содержащие неспаренные элек-
троны, что делает их крайне реакционноспособными (рис.1). 

Рис.1. Схема воздействия свободных радикалов на молекулы человека
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Основными свободными ради-
калами являются активные формы 
кислорода (АФК) (рис.2), такие как 

супероксидный анион (O₂⁻), гидрок-
сильный радикал (OH·) и перекись во-
дорода (H₂O₂). 

Рис. 2. Генерация активных форм кислорода (АФК)

Рис. 3. Схема разрушительного воздействия СР на клеточную мембрану.

Они могут повреждать различные 
биологические структуры, такие как 
липиды клеточных мембран, белки 
и ДНК (рис. 3). Для поддержания ба-
ланса между АФК и антиоксидантами 

существуют системы ферментативной 
(например, супероксиддисмутаза, ка-
талаза) и неферментативной (напри-
мер, глутатион) защиты [1, 3, 4].

Окислительный стресс играет 
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ключевую роль в патогенезе глаукомы 
(рис.3, 4). Избыток АФК поврежда-
ет клетки трабекулярного аппарата, 
нарушая отток внутриглазной жид-
кости, что приводит к повышению 
внутриглазного давления [1, 2, 3]. Так-
же окислительный стресс оказывает 

негативное влияние на ганглиозные 
клетки сетчатки (ГКС) и аксональные 
структуры зрительного нерва. Эти из-
менения в конечном итоге приводят к 
апоптозу (запрограммированной ги-
бели) нейронов [4, 5, 9]. 

Рис. 4. Схема окислительного стресса и деструкции клетки

Свободные радикалы могут способ-
ствовать развитию ГОН несколькими 
путями. Во-первых, они вызывают пря-
мое повреждение миелиновых оболо-
чек и аксонов зрительного нерва, что 
нарушает передачу нервных импуль-
сов. Во-вторых, АФК активируют ми-
кроглию и запускают воспалительные 
процессы, что дополнительно усугубля-
ет состояние тканей зрительного нерва. 
В-третьих, избыточное количество АФК 
и связанных с ними продуктов окисле-
ния может индуцировать апоптоз ган-
глиозных клеток сетчатки [4, 6, 7, 9].

С учетом роли окислительного 
стресса в развитии ГОН, антиокси-
данты рассматриваются как потен-
циальный метод лечения глаукомы. 
Веществами с антиоксидантными 
свойствами, которые могут оказывать 
нейропротективный эффект, являют-

ся витамины С и Е, коэнзим Q10, по-
лифенолы и другие [3, 5, 6, 9]. Однако 
эффективность антиоксидантной те-
рапии в контексте глаукомы требует 
дальнейших клинических исследова-
ний. 

Свободные радикалы играют зна-
чительную роль в развитии ГОН, 
способствуя повреждению структур 
зрительного нерва и активации вос-
палительных процессов. Понимание 
механизмов воздействия свободных 
радикалов на ткани глаза открывает 
новые возможности для разработки 
терапевтических стратегий, направ-
ленных на защиту зрительного нерва 
и предотвращение прогрессирования 
потери зрения при глаукоме. 

Оксидативный стресс в развитии 
ГОН является важным патогенети-
ческим механизмом, который спо-
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собствует повреждению зрительного 
нерва и гибели ГКС. В настоящее вре-
мя глаукома признана одной из основ-
ных причин необратимой слепоты, и 
оксидативный стресс рассматривается 
как ключевой фактор в её патогенезе 
[5, 6, 8, 14].

Оксидативный стресс представ-
ляет собой состояние, при котором 
повышается уровень активных форм 
кислорода (АФК), что приводит к 
повреждению клеток и тканей. В ус-
ловиях глаукомы АФК образуются в 
избытке в результате гипоксии, дис-
функции митохондрий и снижения 
активности антиоксидантной систе-
мы. Этот избыток АФК повреждает 
липиды мембран, белки и ДНК, на-
рушая нормальную клеточную функ-
цию [4, 8, 17]. 

Повышенный уровень АФК осо-
бенно влияет на ГКС и клетки гли-
ального происхождения, вызывая 
воспалительные процессы и апоптоз. 
Гипоксия и снижение оксигенации 
тканей из-за нарушенной ауторегу-

ляции кровотока, связанной с глауко-
мой, также увеличивают оксидатив-
ный стресс и усугубляют поражение 
зрительного нерва [4, 7, 9]. 

Помимо нарушенной ауторегуля-
ции кровотока оксидативный стресс 
тесно связан с другими патогенети-
ческими механизмами глаукомы, та-
кими как воспаление и активация 
глиальных клеток. Исследования по-
казывают, что хроническая гипоксия, 
связанная с обструктивным апноэ сна, 
может усиливать оксидативный стресс 
в сетчатке и способствовать развитию 
ранних стадий глаукомы [8, 10, 16]. 

Кроме того, АФК могут активиро-
вать матриксные металлопротеиназы, 
которые участвуют в ремоделирова-
нии тканей и нарушении барьерных 
функций, что также приводит к ухуд-
шению микроокружения вокруг дис-
ка зрительного нерва. В совокупности 
эти процессы вызывают необратимые 
повреждения зрительного нерва, ко-
торые клинически проявляются поте-
рей полей зрения [9, 10, 15]. 

Рис. 5. Схематичное изображение воздействия антиоксидантов на 
свободные радикалы.
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Понимание роли оксидативного 
стресса в патогенезе ГОН привело к 
разработке новых подходов к лече-
нию, нацеленных на снижение АФК 
и усиление антиоксидантной защиты 
(рис. 5). Некоторые перспективные ис-
следования направлены на изучение 
применения антиоксидантов, таких 
как витамин Е, ресвератрол и других 
соединений, способных снизить окси-
дативное повреждение тканей глаза 
[13, 15, 16].

Таким образом, оксидативный 
стресс является ключевым патогене-
тическим фактором, который спо-
собствует повреждению зрительно-
го нерва при глаукоме. Его контроль 
может представлять собой важное 
направление в разработке новых ме-
тодов профилактики и лечения ГОН. 
Это указывает на важность дальней-
ших исследований для понимания 
взаимосвязи оксидативного стресса с 
гипоксией и другими нарушениями 
метаболизма в условиях глаукомы, 
что позволит создать более целена-
правленные методы лечения и про-
филактики.

Мексидол (этилметилгидрокси-
пиридина сукцинат) – препарат, эф-
фективность которого обусловлена 
сочетанием антиоксидантных и анти-
гипоксантных и мембранопротектор-
ных свойств. Опубликован ряд работ, 
демонстрирующих эффективность 
препарата в терапии первичной от-
крытоугольной глаукомы (ПОУГ) [1, 
2, 4, 5, 9]. Патогенез глаукомы включа-
ет в себя окислительный стресс, ише-
мию и прогрессирующую нейродеге-
нерацию зрительного нерва, которые 
являются точкой приложения препа-
рата Мексидол, с учетом его мульти-
модального механизма действия. В те-
рапии глаукомы Мексидол проявляет 

несколько важных эффектов, которые 
делают его перспективным в лечении 
этого заболевания.

Мультимодальное действие Мек-
сидола:

1. Антиоксидантный эффект: 
Глаукома сопровождается повышен-
ным уровнем активных форм кис-
лорода, что ведет к окислительному 
стрессу и повреждению ганглиозных 
клеток сетчатки и зрительного нерва. 
Мексидол проявляет мощное анти-
оксидантное действие, нейтрализуя 
АФК и предотвращая повреждение 
клеточных мембран. Применение 
препарата помогает снижать уровень 
свободных радикалов, что способству-
ет замедлению дегенеративных про-
цессов.

2. Антигипоксическое действие: 
Мексидол улучшает снабжение тка-
ней кислородом, нормализует ткане-
вое дыхание и энергетический обмен 
в клетках, что важно при нарушениях 
ауторегуляции кровотока и гипок-
сии, характерных для глаукомы. Это 
способствует улучшению кровообра-
щения в области зрительного нерва и 
сетчатки, уменьшая ишемическое по-
ражение.

3. Нейропротективный эффект: 
Исследования показали, что Мек-
сидол способен уменьшать апоптоз 
(запрограммированную гибель) ГКС 
и аксонов зрительного нерва. Препа-
рат стабилизирует мембраны клеток, 
улучшает передачу нервных импуль-
сов и защищает структуры глаза от 
повреждений.

Клинические исследования про-
демонстрировали, что использование 
Мексидола в составе комплексной 
терапии глаукомы приводит к улуч-
шению микроциркуляции и повы-
шению устойчивости тканей глаза к 
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ишемии [1,  2,  3,  4,  5]. Это позволяет 
рассматривать препарат как важную 
составляющую нейропротективной 
стратегии лечения ГОН.

Исследование Егорова Е.А. с соавт. 
[6] продемонстрировало эффектив-
ность Мексидола в терапии ПОУГ в 
сочетании с пикамилоном. Результа-
ты продемонстрировали значитель-
ное улучшение остроты зрения, пе-
риметрических индексов и функции 
сетчатки за счет увеличения кровото-
ка в центральной артерии сетчатки. 
Это объясняется способностью Мек-
сидола стабилизировать клеточные 
мембраны, усиливать мозговой кро-
воток и уменьшать ишемическое по-
вреждение.  В ходе этих клинических 
испытаний у пациентов наблюдалось 
снижение прогрессирования ГОН и 
стабилизация зрительных функций 
по сравнению с контрольными груп-
пами, в которых не применялся Мек-
сидол [3, 4, 5].

Эффекты терапии включают сни-
жение оксидативного стресса, улуч-
шение микроциркуляции и повыше-
ние устойчивости тканей к гипоксии.

В исследованиях были получены 
следующие ключевые результаты:

- улучшение функциональных по-
казателей зрительного нерва (увели-
чение зрительных полей, повышение 
остроты зрения);

- снижение выраженности воспа-
лительных процессов в глазных тка-
нях;

- стабилизация внутриглазного 
давления и улучшение микроцирку-
ляции.

Уникальная структура молекулы 
Мексидола, включающая пиримиди-
новое основание и производное ян-
тарной кислоты, обеспечивает ему вы-
сокую биодоступность и способность 

проникать через гематоэнцефаличе-
ский барьер [1, 2, 3, 4, 5]. Эта струк-
тура играет ключевую роль в реали-
зации его антиоксидантных свойств, 
эффективном снижении перекисного 
окисления липидов и улучшении кле-
точного метаболизма в тканях глаза, 
пораженных глаукомой.

Исследования показывают, что 
двойная роль Мексидола как анти-
оксиданта и эндотелиопротектора 
полезна при лечении глаукомы. Он 
корригирует эндотелиальную дис-
функцию, снижает уровень окисли-
тельного стресса, что подтверждается 
маркерами, и уравновешивает баланс 
вазоконстрикторных и вазодилататор-
ных медиаторов. Этот комбинирован-
ный эффект приводит к улучшению 
кровоснабжения сетчатки и сниже-
нию атерогенеза, фактора, связанного 
с повышенным риском возникнове-
ния и прогрессирования глаукомы [1, 
2, 3, 4, 5].

На сегодняшний день существует 
несколько схем применения препа-
рата, которые различаются дозиров-
ками и длительностью применения 
[2, 3, 4, 5]. Систематизация изученных 
научных работ позволила определить 
наиболее эффективную схему дли-
тельной последовательной терапии 
препаратом Мексидол, позволяю-
щую максимально раскрыть терапев-
тический потенциал препарата. Схе-
ма длительной терапии Мексидолом 
обычно включает две фазы, направ-
ленные на достижение и поддержа-
ние терапевтического эффекта:

1. Начальная фаза: включает вну-
тримышечное или внутривенное вве-
дение препарата в дозировке 300 мг (6 
мл) в сутки в течение 14 дней для бы-
строго достижения клинического эф-
фекта. Цель этой фазы — устранение 
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острых симптомов и обеспечение ан-
тиоксидантной и нейропротективной 
защиты. Так, данная фаза обеспечива-
ет насыщение организма терапевти-
ческим эффектом препарата.

2. Основная фаза: переход на перо-
ральный прием, рекомендуемая до-
зировка – Мексидол ФОРТЕ 250 по 1 
таблетке х 3 раза в день или Мексидол 
125 мг по 2 таблетки х 3 раза в день. 
Фаза длится до 2 месяцев. Основная 
цель — стабилизация и поддержание 
достигнутых результатов.  На данном 
этапе достигается максимизация те-
рапевтического эффекта препарата.

Для поддержания пациента в со-
стоянии компенсации рекомендуется 
проводить минимум 2 курса в год.

ВЫВОДЫ.
Мексидол является неотъемле-

мой частью ведения пациента с ПОУГ 
благодаря его нейропротекторному, 
антигипоксическому и антиокси-
дантному эффектам, которые в со-
вокупности нацелены на ключевые 
патофизиологические процессы в 
прогрессировании заболевания. Это 
делает его ценным дополнением к ба-
зовому лечению глаукомы, помогая 
замедлить повреждение зрительного 
нерва и сохранить зрительные функ-
ции с течением времени.

Мексидол зарекомендовал себя 
как перспективное средство для ком-
плексного лечения глаукомы. Его 
мультимодальное действие помогает 
замедлить прогрессирование заболе-
вания и улучшить состояние зритель-
ного нерва. 
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GLAUCOMA OPTICAL NEUROPATHY ANTIOXIDANT THERAPY
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Glaucoma ranks among the most prev-
alent ophthalmological disorders, charac-
terized by progressive optic nerve deterio-
ration and visual function impairment. The 
pathogenesis of glaucomatous optic neu-
ropathy (GON) is significantly influenced 
by oxidative stress, which emerges from 
an imbalance between free radical gener-
ation and the body's antioxidant defense 
mechanisms. Oxidative stress serves as a 
crucial pathogenetic factor contributing 

to optic nerve damage in glaucoma. Man-
aging this stress represents a potentially 
significant avenue for developing novel 
preventive and therapeutic approaches for 
GON. This underscores the necessity for 
continued research into understanding the 
interrelationship between oxidative stress, 
hypoxia, and other metabolic disturbances 
in glaucoma, which could lead to the de-
velopment of more targeted therapeutic 
and preventive strategies. In this context, 
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Mexidol presents a promising adjunctive 
therapy in glaucoma treatment, owing to 
its neuroprotective, antihypoxic, and an-
tioxidant properties, which collectively 
address key pathophysiological processes 

in disease progression. This positions it as 
a valuable complement to standard glau-
coma treatment, aiding in slowing optic 
nerve deterioration and maintaining visu-
al function over time.

REZUME
GLAUKOMA OPTIK NEVROPATIYASI ANTIOKSIDANT TERAPIYA

Maxkamova Dilbar Kamaljanovna
Respublika ixtisoslashtirilgan ko‘z mikroxirurgiyasi ilmiy-amaliy tibbiyot markazi

dilbarmk@gmail.com
Kalit so‘zlar: glaukoma, neyrodegeneratsiya, glaukoma optik neyropatiya, 

oksidlovchi stress, neyroretinal ishemiya, antioksidantlar, etilmetilgidroksipiridin 
suksinat, Meksidol.

Glaukoma ko‘rish nervining progres-
siv shikastlanishi va ko‘rish funksiyalar-
ining yomonlashishi bilan kechadigan 
keng tarqalgan oftalmologik kasalliklar-
dan biridir. Glaukoma optik neyropa-
tiyasi (GON) rivojlanishining asosiy 
mexanizmlaridan biri organizmda erkin 
radikallar hosil bo‘lishi va antioksidant 
himoya o‘rtasidagi nomutanosiblik tu-
fayli yuzaga kelgan oksidlovchi stress-
dir. Oksidativ stress glaukomada ko‘rish 
nervining shikastlanishiga yordam be-
radigan asosiy patogenetik omildir. 
Oksidativ stress rivojlanishini nazorat 
qilish GON profilaktikasi va davolash-
ning yangi usullarini ishlab chiqishda 
muhim yo‘nalish bo‘lishi mumkin. Bu 
oksidativ stressni gipoksiya va glauko-

ma sharoitida metabolizmning boshqa 
buzilishi bilan bog‘liqligini tushunish 
uchun keyingi tadqiqotlarning muhim-
ligini ko‘rsatadi, bu esa davolash va pro-
filaktikaning yanada maqsadli usullari-
ni yaratish imkonini beradi. Shu nuqtai 
nazardan, Meksidol glaukoma terapi-
yasida neyroprotektor, antigipoksik va 
antioksidant ta’siri tufayli qo‘shimcha 
davolanishni taklif qiladi, ular birga-
likda kasallikning rivojlanishida asosiy 
patofiziologik jarayonlarga qaratilgan. 
Meksidolni bu hususiyatlari glaukoma-
ni davolashda asosiy terapiyaga muhim 
qo‘shimcha qilib, ko‘rish nervining shi-
kastlanishini sekinlashtiradi va vaqt o‘ti-
shi bilan ko‘rish funksiyalarini saqlab 
qoladi.
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Введение: Кишечная микробиота, 
которую часто называют "вторым ге-
номом", представляет собой сложную 
сеть из триллионов микроорганиз-
мов, обитающих в желудочно-кишеч-
ном тракте человека. Это сообщество, 
состоящее в основном из бактерий, 
развивается совместно с организ-
мом-хозяином и играет важную роль 
в поддержании здоровья, регулируя 
иммунитет, синтезируя витамины, ре-
гулируя обмен веществ и способствуя 
целостности кишечного барьера. (Ley 
et al., 2006; Thursby & Juge, 2017) Ми-
кробиота каждого человека уникаль-
на и определяется генетическими, 
диетическими, экологическими фак-
торами и образом жизни. Недавние 
достижения в области технологий 
секвенирования показали, что изме-
нения в составе микробиоты могут 
коррелировать со здоровьем и болез-
ненными состояниями, что позицио-
нирует микробиоту как многообеща-
ющий биомаркер физиологических и 
патологических состояний.

Значимость. Исследования по-
казали, что микробиота кишечника 
значительно меняется с возрастом, 
отражая процессы развития, пи-
тания и воздействия окружающей 
среды на протяжении всей жизни. 
Начиная с формирования первона-
чального микробного сообщества в 
младенчестве и заканчивая потерей 
микробного разнообразия в пожи-
лом возрасте, эти изменения отра-
жают физиологическую и иммунную 
адаптацию организма. Понимание 
возрастных особенностей микробио-
ты имеет жизненно важное значение, 
поскольку каждая стадия имеет свои 
особенности и функциональные воз-
действия, которые влияют на воспри-
имчивость к таким заболеваниям, как 
ожирение, диабет, сердечно-сосуди-
стые заболевания и нейродегенера-
тивные расстройства. Таким образом, 
профилирование микробиоты в раз-
ных возрастных группах предлагает 
многообещающий подход к персона-
лизированной медицине, позволяю-
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щий медицинским работникам луч-
ше предвидеть возрастные риски для 
здоровья и управлять ими.

1.	 Изучить состав и функциональ-
ные роли кишечной микробиоты на 
разных этапах жизни.

2.	 Оценить, как возрастные харак-
теристики микробиоты служат инди-
каторами здоровья.

3.	 Осветить клиническое и тера-
певтическое значение исследований 
микробиоты для проведения меди-
цинских мероприятий с учетом воз-
раста.

Обзор микробиоты кишечника 
человека. Микробиота кишечника 
человека состоит из более чем 1000 
видов, наиболее распространенны-
ми из которых являются Firmicutes 
и Bacteroidetes, а также актинобак-
терии, протеобактерии и верруко-
микробии. (Huttenhower et al., 2012) 
Каждая группа микроорганизмов 
выполняет определенные функции: 
Firmicutes известны своей ролью в 
расщеплении сложных углеводов, 
в то время как Bacteroidetes играют 
важную роль в переваривании по-
лисахаридов и регуляции иммун-
ных реакций. (Turnbaugh et al., 2009) 
Симбиотические отношения между 
этими микроорганизмами и их хозя-
ином способствуют выполнению клю-
чевых метаболических, иммунных и 
нервных функций, поддерживая об-
щее состояние здоровья организма. 
(Lozupone et al., 2012)

Микробиота кишечника как 
биомаркер. Концепция микробио-
ты как биомаркер здоровья основана 
на наблюдении, что микробные из-
менения могут отражать изменения в 
физиологических состояниях. Напри-
мер, снижение микробного разноо-
бразия обычно наблюдается у людей 

с нарушениями обмена веществ, в то 
время как присутствие определенных 
видов бактерий связано с психически-
ми расстройствами, такими как де-
прессия.  (Vogt et al., 2017) Оценивая 
микробный состав и активность, ме-
дицинские работники потенциально 
могут выявлять ранние признаки за-
болевания, давать индивидуальные 
рекомендации по питанию и про-
биотикам и контролировать эффек-
тивность медикаментозного лечения. 
Это привело к растущему интересу к 
диагностике и терапии на основе ми-
кробиоты.

Возрастные изменения в микро-
биоте. В нескольких исследованиях 
было задокументировано, как меняет-
ся микробиота на разных этапах жиз-
ни:

●	 Младенчество: Микробиота 
кишечника младенцев характеризует-
ся низким разнообразием и преобла-
данием бифидобактерий, что зависит 
от грудного вскармливания и микро-
биоты матери. Эта микробиота на 
ранних стадиях развития необходима 
для развития иммунной системы и ба-
рьерной функции кишечника. (Milani 
et al., 2017)

●	 Детство: Поскольку дети под-
вергаются воздействию разнообраз-
ных продуктов питания и окружаю-
щей среды, их микробиота становится 
более сложной, способствуя созрева-
нию иммунной системы и стабиль-
ности обмена веществ. (Bokulich et al., 
2016)

●	 Взрослость: Микробиом взрос-
лого человека, как правило, стабилен, 
но на него могут влиять такие факто-
ры образа жизни, как диета, стресс и 
прием антибиотиков. Сбалансирован-
ный микробиом взрослого человека 
связан со здоровьем обмена веществ, 
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иммунной устойчивостью и психиче-
ским благополучием. (Rinninella et al., 
2019)

●	 Старость: У пожилых людей 
микробное разнообразие часто сни-
жается, что приводит к уменьшению 
количества полезных видов и увели-
чению количества потенциально па-
тогенных. Этот дисбактериоз связан с 
хроническим воспалением, старением 
иммунной системы и возрастными за-
болеваниями. (O‘Toole & Jeffery, 2015)

Методология. Дизайн исследо-
вания. В данной научной статье ис-
пользуется метод систематического 
обзора литературы, обобщающий и 
анализирующий данные недавних 
и актуальных исследований кишеч-
ной микробиоты на различных эта-
пах жизни. Методология направлена 
на изучение возрастных изменений 
микробиоты и их функциональных 
последствий, основываясь как на на-
блюдательных исследованиях, так и 
на контролируемых испытаниях, опу-
бликованных в авторитетных научных 
журналах.

Сбор данных
1.	 Литературные источники:
○	 В исследовании основное вни-

мание уделяется рецензируемым 
журнальным статьям из таких баз 
данных, как PubMed, ScienceDirect и 
Google Scholar. Выбранная литерату-
ра охватывает как фундаментальные 
исследования микробиоты, так и не-
давние исследования возрастных осо-
бенностей микробиоты. (Claesson et 
al., 2012; Mariat et al., 2009)

○	 Ключевыми критериями вклю-
чения были исследования, в которых 
анализировалось микробное разноо-
бразие, состав и функциональность у 
младенцев, детей, взрослых и пожи-
лых людей.

2.	 Виды собранных данных:
○	 Данные о микробном соста-

ве: Данные о доминирующих типах, 
родах и видах, присутствующих на ка-
ждой возрастной стадии, включая из-
менения численности и относитель-
ные проценты.

○	 Функциональные данные: 
Исследования, оценивающие актив-
ность микроорганизмов, включая экс-
прессию генов, выработку короткоце-
почечных жирных кислот, иммунную 
модуляцию и регуляцию обмена ве-
ществ.

○	 Демографические факторы 
и образ жизни: Исследования, учи-
тывающие возрастные различия в ра-
ционе питания, состоянии здоровья, 
применении антибиотиков и воздей-
ствии окружающей среды.

Аналитический подход
Основной аналитический метод 

включал классификацию и сравнение 
микробиологических данных из раз-
ных возрастных групп для выявления 
специфических закономерностей, 
таксономических сдвигов и функци-
ональных изменений. Данные были 
проанализированы тремя основными 
способами:

1.	 Таксономический анализ:
○	 Были проведены исследования, 

предоставляющие количественные 
данные о микробиоте, такие как секве-
нирование гена 16S рРНК, для оценки 
микробного разнообразия и состава в 
разных возрастных группах. Были из-
учены различия в альфа- (внутри об-
разца) и бета- (между образцами) раз-
нообразии, чтобы выявить различия в 
микробном богатстве и структуре со-
общества на разных этапах жизни.

2.	 Функциональный анализ:
○	 Функции доминирующих ми-

кробных сообществ были проанали-
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зированы с использованием мета-
геномных и метаболомных данных 
различных исследований, основное 
внимание было уделено их роли в пи-
щеварении, иммунном ответе, синтезе 
витаминов и модуляции воспаления.

○	 Кроме того, были проанализи-
рованы маркеры микробной актив-
ности, такие как короткоцепочечные 
жирные кислоты (КЖК) и вторичные 
желчные кислоты, поскольку они яв-
ляются важнейшими показателями 
метаболического здоровья и функци-
онирования микроорганизмов в раз-
ных возрастных группах.

3.	 Статистические и сравни-
тельные методы:

○	 Там, где это было возможно, 
данные подвергались статистическо-
му сравнению для выявления суще-
ственных различий в составе и функ-
циях микроорганизмов в разбивке по 
возрастным группам. Мета-анализы 
или статистические обзоры отдель-
ных исследований были использова-
ны для подтверждения тенденций в 
микробиологических изменениях и 
функциональных последствиях, осо-
бенно в исследованиях, в которых 
были указаны размеры эффекта, до-
верительные интервалы или другие 
статистические показатели.

Результаты. 1. Микробиота 
младенцев. Микробиота младенцев 
- это сообщество с низким разноо-
бразием, которое быстро меняется в 
течение первых месяцев жизни. До-
минирующими таксонами являют-
ся Bifidobacterium, Lactobacillus и 
Bacteroides, причем бифидобактерии 
играют решающую роль в перевари-
вании олигосахаридов в грудном мо-
локе. Исследования показывают, что 
такие факторы, как способ родораз-
решения (вагинальное или кесарево 

сечение), грудное вскармливание и 
раннее применение антибиотиков, су-
щественно влияют на микробный со-
став. У детей, находящихся на грудном 
вскармливании, обычно наблюдается 
более высокий уровень полезных ви-
дов бифидобактерий, которые спо-
собствуют развитию иммунитета и 
борьбе с воспалением, в то время как у 
детей, находящихся на искусственном 
вскармливании, микробиота часто 
более разнообразна, но в ней меньше 
преобладают бифидобактерии.

2. Микробиота детского возрас-
та. В детском возрасте разнообразие 
и сложность микробиоты стабилизи-
руются, и к трем годам она становит-
ся похожей на микробиом взрослого 
человека. Преобладающими типами 
остаются Firmicutes и Bacteroidetes, 
а микробный состав в значительной 
степени зависит от рациона питания 
и воздействия окружающей среды. 
С появлением твердой пищи виды 
Prevotella и Ruminococcus становятся 
все более распространенными, спо-
собствуя усвоению клетчатки и вы-
работке короткоцепочечных жирных 
кислот (SCFA), которые необходимы 
для здоровья кишечника.

3. Микробиота взрослого че-
ловека. Микробиота взрослого че-
ловека относительно стабильна, ха-
рактеризуется балансом Firmicutes и 
Bacteroidetes, при этом присутствие 
других видов зависит от рациона пи-
тания, образа жизни и индивидуаль-
ного состояния здоровья. Высокое 
микробное разнообразие у взрослых 
связано со здоровьем обмена веществ, 
иммунной функцией и психическим 
благополучием. Доминирующие 
таксоны, такие как Faecalibacterium 
prausnitzii и Akkermansia muciniphila, 
необходимы для противовоспали-
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тельной активности и поддержания 
кишечного барьера. Исследование, 
проведенное Turnbaugh и др. (2009), 
продемонстрировало, что взрослые 
со сбалансированным микробиомом 
имеют более низкие показатели ме-
таболического синдрома и связанных 
с ним расстройств, что подтверждает 
роль стабильного микробиома взрос-
лого человека в поддержании метабо-
лического и психического здоровья.

4. Микробиота пожилых людей. 
У пожилых людей микробное разно-
образие имеет тенденцию к сниже-
нию, при этом количество полезных 
таксонов, таких как Bifidobacterium и 
Faecalibacterium, заметно сокращает-
ся. Этот сдвиг часто сопровождается 
увеличением количества протеобак-
терий, вызывающих воспаление, что 
приводит к хроническому, слабо-вы-
раженному воспалению, известному 
как “воспалительный процесс”. Это 
имеет серьезные последствия, по-
скольку микробиологические измене-
ния у пожилых людей могут усугубить 
возрастные проблемы со здоровьем, 
включая сердечно-сосудистые и ней-
родегенеративные заболевания.

Краткое описание возрастных 
особенностей микробиоты и функ-
циональных воздействий

●	 Младенцы: Высокое содержа-
ние бифидобактерий; развитие им-
мунной системы и контроль воспале-
ния.

●	 Дети: Увеличение количества 
превотеллы и руминококка; улуч-
шение метаболических и иммунных 
функций.

●	 Взрослые: Стабильны и разно-
образны; связаны с метаболическим 
здоровьем и психическим благополу-
чием.

●	 Пожилые: снижение разноо-

бразия, увеличение количества проте-
обактерий; связаны с воспалениями, 
слабостью и возрастными заболева-
ниями.

Обсуждение. Функциональные 
особенности в зависимости от воз-
раста.

Микробиота кишечника челове-
ка значительно меняется на разных 
этапах жизни, каждый из которых 
характеризуется уникальными ми-
кробными сообществами, поддер-
живающими различные физиоло-
гические функции. Результаты этого 
исследования подчеркивают, что эти 
возрастные изменения в микробиоме 
неразрывно связаны с важнейшими 
функциями здоровья - обменом ве-
ществ, иммунитетом и даже когни-
тивными способностями, — что сви-
детельствует о том, что микробиота 
действует как динамичный биомар-
кер здоровья. (Mangiola et al., 2018)

1.	 Микробиота младенцев и раз-
витие иммунитета: Преобладание 
бифидобактерий у младенцев под-
держивает иммунную устойчивость, 
помогая создать сбалансированную 
иммунную систему, которая менее 
подвержена аллергическим реакциям 
и инфекциям. Роль грудного вскарм-
ливания в развитии полезных бакте-
рий подчеркивает важность влияния 
матери и раннего питания на состав 
микробиоты. (Tamburini et al., 2016) 
Это говорит о том, что микробиоло-
гическое профилирование в младен-
честве может быть использовано для 
выявления уязвимых мест в развитии 
иммунитета и руководства ранними 
диетическими мероприятиями.

2.	 Детская микробиота и мета-
болическая стабильность: Посколь-
ку в детском возрасте микробиота 
разнообразится, преобладание ви-
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дов, способствующих перевариванию 
клетчатки и выработке КЖК, отража-
ет переход в рационе на более слож-
ные продукты. Этот функциональный 
сдвиг улучшает здоровье кишечника 
и способствует созреванию иммуни-
тета, что позволяет предположить, 
что здоровая и разнообразная микро-
биота в детском возрасте может сни-
зить риск метаболических и аутоим-
мунных заболеваний. (Yatsunenko et 
al., 2012)

3.	 Микробиота взрослого че-
ловека и ее устойчивость: Отно-
сительно стабильная микробиота 
взрослого человека с высоким разно-
образием демонстрирует устойчи-
вость к кратковременным наруше-
ниям, что делает ее неотъемлемой 
частью метаболического и психиче-
ского здоровья. Присутствие таких 
видов, как Faecalibacterium prausnitzii 
и Akkermansia muciniphila, еще раз 
подчеркивает роль взрослого микро-
биома в противовоспалительной ак-
тивности и целостности кишечника. 
Взрослые с низким микробным раз-
нообразием более подвержены дис-
бактериозу и связанным с ним состо-
яниям, что подчеркивает важность 
поддержания микробного баланса с 
помощью диеты и образа жизни для 
долгосрочного здоровья. (Lozupone et 
al., 2012) 

4.	 Микробиота пожилых людей 
и воспалительный процесс: Сни-
жение микробного разнообразия у 
пожилых людей наряду с увеличени-
ем числа таксонов, связанных с вос-
палением, свидетельствует о том, что 
возрастные изменения в микробиоте 
способствуют “воспалительному про-
цессу”. Хроническое слабовыражен-
ное воспаление ускоряет развитие 
возрастных заболеваний, таких как 
слабость, снижение когнитивных спо-

собностей и сердечно-сосудистые за-
болевания. (Claesson et al., 2012) 

Микробиота как биомаркер на 
протяжении всей жизни. Данные о 
возрастных характеристиках микро-
биоты подтверждают представление о 
микробиоте как о надежном биомарке-
ре для оценки и мониторинга здоровья 
на разных этапах жизни. Распознавая 
эти микробные признаки, медицин-
ские работники потенциально могут:

●	 Выявляйте ранние признаки 
нарушений развития и иммунитета у 
младенцев.

●	 Контролируйте разнообразие 
микробиоты, чтобы прогнозировать и 
предотвращать метаболический дис-
баланс у детей и взрослых.

●	 Отслеживайте изменения ми-
кробного состава у пожилых людей, 
чтобы контролировать воспаление и 
снижать риски, связанные с возраст-
ными заболеваниями.

Клинические последствия для 
общественного здравоохранения.

Исследование подчеркивает кли-
ническую важность персонализи-
рованного профилирования ми-
кробиоты при профилактических и 
терапевтических вмешательствах:

●	 Младенцы и дети младше-
го возраста: Поощрение грудного 
вскармливания, снижение чрезмер-
ного использования антибиотиков и 
поощрение рациона, богатого клет-
чаткой, для развития полезной ми-
крофлоры.

●	 Взрослые: Мониторинг микроб-
ного разнообразия для предотвраще-
ния дисбактериоза и рекомендации 
рациона, богатого полифенолами и 
клетчаткой, для поддержки противо-
воспалительных бактерий.

●	 Пожилые: Включение пребио-
тиков, пробиотиков и противовос-
палительных диет для уменьшения 
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потери микробного разнообразия и 
борьбы с воспалительными процесса-
ми.

Интеграция диагностики на ос-
нове микробиоты в повседневную 
медицинскую деятельность может 
изменить подходы общественного 
здравоохранения к профилактике 
возрастных заболеваний и здорово-
му старению. Кроме того, рост числа 
методов лечения, ориентированных 
на микробиоту, таких как трансплан-
тация фекальной микробиоты (ТФМ) 
и прецизионные пре/пробиотики, от-
крывает многообещающие возмож-
ности для персонализированной те-
рапии, основанной на микробиоме, 
которая отвечает индивидуальным 
потребностям здоровья на протяже-
нии всей жизни.

Выводы: Это исследование демон-
стрирует, что кишечная микробиота 
является динамичным индикатором 
здоровья, изменяющимся на протяже-
нии жизни в соответствии с возрастны-
ми потребностями организма. На ка-
ждом этапе жизни микробный состав 
влияет на иммунитет, метаболизм и 
общее состояние здоровья, подчерки-
вая его значимость для профилактиче-
ских и терапевтических стратегий.

Ранние вмешательства, такие как 
грудное вскармливание и разумное 
применение антибиотиков, способ-
ствуют развитию устойчивого ми-
кробиома, который формирует ме-
таболическую стабильность и общее 
здоровье в зрелости. В пожилом воз-
расте поддержание микробного раз-
нообразия снижает риски, связанные 
с воспалительными и возрастными за-
болеваниями.

Персонализированный анализ 
микробиоты и адаптация подходов, 
таких как диета и пробиотическая те-
рапия, к возрастным потребностям 

открывают новые возможности для 
профилактической медицины. Буду-
щие исследования помогут глубже 
понять связь микробиоты с долго-
срочным здоровьем и интегрировать 
эти данные в практику персонализи-
рованной медицины.
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The human intestinal microbiota, com-
prising a complex community of bacteria, 
archaea, fungi, and viruses, is integral to the 
maintenance of health and serves as a po-
tential biomarker for various physiological 
states and diseases. This study explores the 
age-specific composition and functional im-
plications of the microbiota, emphasizing 
its development from infancy to senescence 
and its relevance to age-associated physio-

logical processes. By analyzing current lit-
erature, this paper delineates the distinct 
microbial profiles associated with each life 
stage and investigates their effects on im-
mune function, metabolic regulation, and 
susceptibility to disease. The research con-
cludes that microbiota profiling can enhance 
diagnostic accuracy and inform therapeutic 
interventions, with significant implications 
for personalized medicine.
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Kalit so‘zlar: ichak mikrobiotasi, mikrobiotaning tarkibi va xilma-xilligi, yoshga bog‘liq 
mikrobiota, mikrobiotaning hayot davomida evolyutsiyasi, immun funktsiyasi va mikro-
biota, mikrobiotaning terapevtik ahamiyati.

Inson ichak mikrobiotasi - bakteriyalar, 
arxeya, zamburug‘lar va viruslardan iborat 
murakkab ekotizim - salomatlikni saqlash-
da asosiy rol o‘ynaydi va turli fiziologik 

sharoitlar va kasalliklar uchun ishonchli 
biomarker bo‘lib xizmat qilishi mumkin. 
Ushbu maqola mikrobiotaning yoshga xos 
tarkibi va funktsional ta’sirini o‘rganadi, 
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uning go‘daklikdan qarilikkacha bo‘lgan 
evolyutsiyasi va yoshga bog‘liq fiziologik 
jarayonlar bilan bog‘liqligini ta’kidlaydi. 
Mavjud adabiyotlarni o‘rganib chiqib, ha-
yotning har bir bosqichini tavsiflovchi aniq 
mikrobial profillarni ochib beradi va im-
munitet funktsiyasi, metabolik jarayonlar 

va kasalliklarga moyilligiga qanday ta’sir 
qilishini o‘rganadi. Tadqiqot shuni ko‘rsata-
diki, mikrobiota profilini aniqlash diagnos-
tika aniqligini oshirishi va terapevtik yon-
dashuvlarni xabardor qilishi mumkin, bu 
esa shaxsiylashtirilgan sog‘liqni saqlashga 
muhim ta’sir ko‘rsatadi.
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CРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ СИНТЕЗА ВИНКА – АЛКАЛОИДОВ 
ЭНДОФИТАМИ РАСТЕНИЙ РОДА VINCA  НА РАЗЛИЧНЫХ 
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Выведение. Растения с древней-
ших времён служат источником те-
рапевтических средств для челове-
чества. Из них получают широкий 
спектр биологически активных ве-
ществ, таких как хинин, дигиталин, 
таксол, аспирин, ипекак, резерпин и 
другие. Интенсивное использование 
лекарственных растений для извлече-
ния этих ценных соединений, однако, 
приводит к снижению численности и 
исчезновению отдельных видов [1].

Микроорганизмы, особенно гри-
бы, также рассматриваются как 
перспективный источник новых 
метаболитов с выраженными анти-
бактериальными, противогрибковы-
ми и противовирусными свойствами. 
На сегодняшний день из грибов вы-
делено более 4000 биоактивных сое-
динений. Более того, в ряде случаев 

грибы-эндофиты, ассоциированные с 
растениями, способны синтезировать 
те же биологически активные соеди-
нения, что и их растения-хозяева [2].

Актуальность.  Эндофитные гри-
бы являются уникальным источником 
природных биоактивных соединений, 
включая антибиотики, противови-
русные и противораковые средства, 
иммунодепрессанты, антиоксиданты 
и другие вещества с высоким фар-
макологическим потенциалом [3]. 
Catharanthus roseus (Vinca rosea) — ме-
дицински значимое растение, проду-
цирующее индольные алкалоиды и 
противоопухолевые препараты, такие 
как винкристин и винбластин, облада-
ющие антидиабетическими, противо-
опухолевыми и антиоксидантными 
свойствами [4].

Алкалоиды винка, включая вин-
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кристин и винбластин, обладают 
мощным противораковым эффектом, 
блокируя деление клеток на стадии 
митоза. Эти соединения активно ис-
пользуются для лечения различных 
видов рака, таких как лимфома Ходж-
кина, неходжкинская лимфома, опу-
холи головного мозга и другие [5, 6].

Одним из решающих факторов, 
влияющих на синтез алкалоидов эн-
дофитными грибами, является состав 
питательной среды, который может 
существенно изменять метаболиче-
скую активность штаммов. Оптими-
зация состава среды является важ-
ным этапом для повышения выхода 
целевых метаболитов. Настоящее 
исследование направлено на сравни-
тельный анализ синтеза винка-алка-
лоидов (винкристина, винбластина и 
винкамина) эндофитными грибами, 
выделенными из растений рода Vinca, 
с целью улучшения условий культи-
вирования и создания биотехнологи-
ческих подходов для эффективного 
промышленного производства цен-
ных вторичных метаболитов.

Материалы и методы. Объектом 
исследования стали восемь штаммов 
эндофитных грибов, выделенных ра-
нее из различных частей растений 
рода Vinca — V. minor (барвинок ма-
лый), V. erecta (барвинок прямой) и V. 
rosea (барвинок розовый), произрас-
тающих в Узбекистане. Штаммы ото-
браны на основании их способности 
продуцировать винка-алкалоиды. 
Штаммы растили на пяти жидких пи-
тательных средах следующего состава: 

Среда  Чапека г/л: NaNO3 – 2.0, 
MgSO4 – 0.5, KCL-0.5, FeSO4 – 10 мг, 
KH2PO4 -1.0, сахароза -20, рН 6-6,5.

Картофельная среда г/л: MgSO4 – 
0.01, тирозин – 0.02, дрожжевой экс-
тракт – 5.0, глюкоза- 20.

Кукурузная среда г/л: K2HPO4 - 2, 
MgSO4 * 7 H2O – 2, кукурузный экс-
тракт – 2 , пептон – 2, дрожжевой экс-
тракт – 0,2, глюкоза – 20.

Среда с маннитом г/л: MgSO4 * 7 
H2O – 0,3, K2HPO4 – 1, pH-5,2 NH3;  ман-
нит - 50, янтарная кислота – 5,4. 

Солодовая среда г/л:  солод -3 , 
глюкоза -  10 , дрожевой экстракт – 3 
, пептон– 5.

Глубинное культивирование про-
водилось в шейкере при 140 об/мин 
и температуре 28°C в течение 7 суток. 
После 7 дней инкубации биомассу 
отделяли от культуральной жидко-
сти фильтрованием через бумажный 
фильтр Whatman номер 1 и взвеши-
вали. Полученную биомассу и куль-
туральную жидкость по отдельности 
экстрагировался хлороформом в со-
отношении 1:5 в течение 24 часов. По-
сле экстракции органические фазы 
биомассы и культуральной жидкости 
отделяли и концентрировали до 5 мл 
на роторном испарителе при 45 оС, 
пропускали через мембранные филь-
тры (20 мкм) и  анализировали мето-
дом ВЭЖХ.

Определение алкалоидов винка 
(винкристин, винбластин и винка-
мина) в экстрактах эндофитных гри-
бов проводилось с использованием 
жидкостного хроматографа Agilent 
Technologies 1100 (США), на колон-
ке Discovery HS-C18 3UM, 2,7 мкм, 
150х4,6мм, УФ-детектор. Система 
ВЭЖХ была оборудована насосами 
LC-15C. Состав элюента: ацетони-
трил и 0.1% фосфорная кислота (30:70 
v/v). В качестве стандартов приме-
няли фармацевтические препараты 
«Cytoblastin» , «Cyticristin и «Вине-
брал» (Индия), содержащие соответ-
ственно активные вещества винбла-
стин, винкристин и винкамин.
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Результаты и их обсуждение. 
Согласно данным литературы, выбор 
питательной среды оказывает значи-
тельное влияние на синтез вторичных 
метаболитов эндофитных микроор-
ганизмов. Исследования показывают, 
что концентрация и состав макро- и 
микроэлементов в среде могут суще-
ственно влиять на продуктивность эн-
дофитов, стимулируя или подавляя 
синтез целевых алкалоидов в растени-
ях рода Vinca. В данном исследовании 
проведено сравнение эффективности 
различных питательных сред, что по-
зволило выявить оптимальные усло-
вия для синтеза винка-алкалоидов 
эндофитными грибами, ассоцииро-
ванными с растениями рода Vinca.

В ходе исследования накопления 
биомассы штаммами эндофитов при 
культивировании было установле-
но, что рост биомассы существенно 
зависит от состава питательной сре-

ды и особенностей каждого штамма. 
Максимальные показатели накопле-
ния биомассы, варьирующиеся от 5 
до 57 г на 250 мл среды, были заре-
гистрированы на картофельной сре-
де для всех исследованных штаммов. 
Наиболее значительное накопление 
продемонстрировал штамм Penicillium 
concavo-radulozum E89L, достигнув 57 г 
на 250 мл картофельной среды. Штамм 
Penicillium sp. VM86S также показал вы-
сокий уровень накопления биомассы на 
картофельной и кукурузной средах, со-
ставив 49г и 48 г на 250 мл соответствен-
но. Полученные данные показывают, 
что состав питательной среды играет 
ключевую роль в повышении биомассы 
эндофитных штаммов. Особенно пер-
спективными являются картофельная 
и кукурузная среды, обеспечивающие 
наибольшее накопление биомассы для 
штаммов Penicillium concavo-radulozum 
E89L и Penicillium sp. VM86.

 
Рис.1. Накопление биомассы активными штаммами эндофитных грибов 
— продуцентами винка-алкалоидов  на различных питательных средах.

      В ходе исследования продуктив-
ности винка-алкалоидов у штаммов, 
культивируемых на различных сре-
дах, было установлено, что выход вин-
ка-алкалоидов наблюдался только в 
культуральной жидкости на средах 

Чапека-Докса и Картофельной. На 
кукурузной среде винка-алкалоиды 
были также обнаружены во внутри-
клеточном экстракте. Наиболее актив-
ными штаммами оказались Penicillium 
sp. VM86S, Alternaria sp. VM85L и 
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Acremonium sp. VM96L, которые проду-
цировали винкамин и винкристин на 
кукурузной среде как в культуральной 
жидкости, так и в биомассе (табл. 1).

Как видно из данных, представ-
ленных в таблице 1, некоторые из 
исследованных штаммов, помимо 
винкристина и винбластина, также 
продуцируют другой винка-алкалоид 
– винкамин, который используется в 
медицине как средство для улучшения 
мозгового кровообращения и когни-
тивных функций. Например, штамм 
Acremonium sp. – VR179L продуцирует 
до 66 мг/л винкамина на кукурузной 
среде. Продуктивность штаммов по 
винка-алкалоидам на Маннитовой и 
Солодовой средах выявлена не была.

Подобные исследования, прове-
денные Кумаром и др. (2013), Пале-
мом и др. (2015) и Куриакосом и др. 
(2016), также подтверждают, что эндо-
фитные грибы, ассоциированные с ли-
стьями Catharanthus roseus, способны 
синтезировать ключевые алкалоиды, 
такие как винбластин и винкристин. 
В этих работах отмечается, что иден-
тифицированные эндофиты, вклю-
чая Fusarium oxysporum, Talaromyces 
radicus и Eutypella spp., играют важ-
ную роль в производстве этих метабо-
литов. Культуральные фильтраты этих 
грибов демонстрируют способность 
выделять более 55 мкг/л винбластина 
или винкристина [7,8,9]. В исследова-
ниях С.J.Bandara и др. продукция вин-
кристина и винбластина в эндофитном 
грибе Botryosphaeria laricina, выделен-
ном из Cathranthus roseus составляла 
0,6 мг/л и 0,7мг/л, соответственно [10]. 

Наши результаты подтверждают 
согласованность с существующей ли-
тературой и показывают, что эндо-
фитные штаммы грибов, выделенные 
из растений барвинка, произрастаю-

щих в Узбекистане, значительно пре-
восходят по продуктивности ранее ис-
следованные штаммы, что открывает 
новые горизонты для биотехнологи-
ческого использования этих микроор-
ганизмов.

Заключение. Таким образом, при 
исследовании количественного содер-
жания винка-алкалоидов в экстрактах 
биомассы и культуральной жидкости 
штаммов методом ВЭЖХ установле-
но, что наиболее высокое количество 
винкристина и винбластина извлека-
ется из штаммов Alternaria sp. – VM85L, 
Penicillium sp. - VM86S и Acremonium sp. 
VM96L хлороформом при культиви-
ровании на Кукурузной среде.
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REZUME
VINCA TURKUMI O‘SIMLIKLARI ENDOFITLARINING VINCA ALKALOID 

SINTEZINI TURLI XIL OZUQA MUHITLARIDAGI QIYOSIY TAHLILI

Оtayeva Zarina Murotovna, Nasmetova Saodat Mamajonovna,    
Gulyamova Toshxon Gafurovna 

O‘zbekiston Respublikasi Fanlar Akademiyasi Mikrobiologiya instituti
zarina_mo@bk.ru

Kalit so‘zlar: Vinca turkumi o‘simliklari, endofitlar, biomassa, vinka alkoloidlar, 
ozuqa muhitlari, YSSX.

Maqolada Vinca turkumidagi o‘sim-
liklardan ajratilgan endofit zamburug‘lar 
tomonidan Vinka alkaloid sintezini turli 
xil ozuqa muhitlardagi o‘rganish nati-
jalari keltirilgan. Tadqiqot shuni ko‘rsat-
diki, kartoshka va makkajo‘xori muhiti 
biomassasining maksimal to‘planishiga, 
shuningdek, alkaloidlarning ko‘payi
shiga yordam beradi. Vinkristin – (2,4-
250 mg/l) va vinblastin – (2,8-31,6 mg/l) 
ning eng yuqori konsentratsiyasi mak-
kajo‘xori muhitida o‘stirilganda shtam-
mlarning kultural suyuqligida qayd 
etilgan. Vinkristin va vinblastinning eng 

yuqori miqdori, makkajo‘xori muhitida 
o‘stirilganda, xloroform bilan ekstrak-
siyalanganda Alternaria sp. VM85L, 
Penicillium sp. VM86S va Acremoni-
um sp. VM96L shtammlarining kultural 
suyuqligi va biomassasidan sintezlanishi 
aniqlandi. Olingan ma’lumotlar muhim 
metabolitlarning biosintezini optimal-
lashtirish uchun ozuqa muhitini tanlash 
muhimligini ta’kidlaydi, bu esa ularni 
sanoat ishlab chiqarishida samarali bio-
texnologik yondashuvlarni yaratish im-
koniyatlarini ochadi.
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The article presents the results of 
a study of the synthesis of vinca alka-
loids by endophytic fungi isolated from 
plants of the genus Vinca on various 
nutrient media. The study showed that 
potato and corn media contribute to the 
maximum accumulation of biomass, as 
well as increased production of alka-
loids. The highest concentrations of vin-
cristine – (2.4-250 mg/l) and vinblastine 
– (2.8-31.6 mg/l) were recorded in the 
culture fluid of the strains during culti-
vation on a corn medium. It was found 

that the highest amounts of vincristine 
and vinblastine are extracted from the 
culture fluid and biomass of Alternar-
ia sp strains. – VM85L, Penicillium sp. 
- VM86S and Acremonium sp. VM96L 
with chloroform when cultivated on a 
corn medium. The obtained data empha-
size the importance of choosing an envi-
ronment for optimizing the biosynthesis 
of valuable metabolites, which opens up 
opportunities for creating effective bio-
technological approaches to their indus-
trial production. 

SUMMARY
COMPARATIVE ANALYSIS OF THE SYNTHESIS OF VINCA  

ALKALOIDS BY ENDOPHYTES OF PLANTS OF THE GENUS VINCA ON 
VARIOUS NUTRIENT MEDIA

Otaeva Zarina Murotovna, Nasmetova Saodat Mamazhanovna,
Gulyamova Toshkhon Gafurovna 

Institute of Microbiology 
Academy of Sciences of the Republic of Uzbekistan

 zarina_mo@bk.ru
Key words: Vinca plants, endophytes, biomass, vinca alkaloids, nutrient media, 

HPLC. 
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 ADENOMIOZNI PATOGENEZINI O‘RGANISHDA  
“O‘TISH ZONASI”NING ROLI

Raximova Zulfiya Allayarovna,  Muminova Ziyoda Abrarovna
Toshkent Tibbiyot Akademiya

zulfiya6232@gmail.com, ziedamuminova@gmail.com

Adenomiozni patogenezini o‘rgan-
ishda, ushbu kasallikning rivojlanishi-
da miometriyning “o‘tish zonasi”ning 
roli haqida adabiyotda mavjud bo‘lgan 
ma’lumotlar katta qiziqish uyg‘otdi. 
Miometriyning "o‘tish zonasi" atama-
si adabiyotga H. Hrisak va boshqa-
lar tomonidan kiritilgan. 1983 yilda 
ayollarning reproduktiv tizimini o‘rgan-
ish uchun MRTdan foydalanganda 
mualliflar endometriy va miometriy 
o‘rtasida joylashgan funksional zonani 
aniqladilar. Shu bilan birga, bachadon 
devorida uchta zona yozildi: birinchisi 
- endometriyga tegishli yuqori exogenik 
signal (exogenli) bo‘lgan zona; ikkinchi-
si - bazal endometriyga tutashgan ichki 
qism - past exogenli signal bo‘lgan zona 
bo‘lib, u “o‘tish zonasi” (subendometri-
al qatlam) deb ataladi. Uchinchi zona - 
o‘rtacha exogenik signal (exogenli) yoki 
ichki endometriy. Adabiyotlarda “o‘tish 
zona”sining aniq komponentlari hu-
jayradan tashqari matritsaning ulush-
ining kamayishi va yadrolar ulushining 
ortishi bilan tavsiflanganligi haqida da-
lillar mavjud. 

Kalit so‘zlar: Endometrioz, adenom-
ioz, “o‘tish zonasi”, Ultratovush tekshi-
ruvi(UTT), magnit resonans tekshiruvi 
(MRT), transvaginal sonografiya, bacha-
don arteriyasi doplerametriyasi.

Dolzarbligi: Butun Jahon Sog‘liqni 
Saqlash tashkilotining ma’lumotlariga 
ko‘ra endometrioz butun dunyo bo‘ylab 

reproduktiv yoshdagi ayollar va qizlarn-
ing taxminan 10 foizi(190 million)  uchra-
ydi, ularning soni doimiy ravishda o‘sib 
bormoqda, shuning uchun bu kasallik 
zamonaviy epidemiya sifatida tasnifla-
nadi. (BJSST 2022y).

Adenomiozni patogenezini o‘rgan-
ishda, ushbu kasallikning rivojlanishi-
da miometriyning “o‘tish zonasi”ning 
roli haqida adabiyotda mavjud bo‘lgan 
ma’lumotlar katta qiziqish uyg‘otdi. 
Miometriyning "o‘tish zonasi" atamasi 
adabiyotga H. Hrisak va boshqalar to-
monidan kiritilgan. 1983 yilda ayollarn-
ing reproduktiv tizimini o‘rganish uchun 
MRTdan foydalanganda mualliflar en-
dometriy va miometriy o‘rtasida joylash-
gan funksional zonani aniqladilar. Shu 
bilan birga, bachadon devorida uchta 
zona yozildi: birinchisi - endometriyga 
tegishli yuqori exogenik signal (exogen-
li) bo‘lgan zona; ikkinchisi - bazal en-
dometriyga tutashgan ichki qism - past 
exogenli signal bo‘lgan zona bo‘lib, u 
“o‘tish zonasi” (subendometrial qatlam) 
deb ataladi. Uchinchi zona - o‘rtacha ex-
ogenik signal (exogenli) yoki ichki endo-
metriy. Ushbu zonaning strukturaviy va 
funksional farqlari, birinchi navbatda, 
paramezonefrik kanaldan embriogenez-
da kelib chiqishi bilan bog‘liq. Eng keng 
tarqalgan “invaginatsiya nazariyasiga” 
ko‘ra, adenomiozning rivojlanishi hayz 
davrida bachadon shilliq qavatining 
regeneratsiyasi, shikastlanish va  tikla-
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nish (epitelizatsiya) jarayonlari fonida 
sodir bo‘ladi. Ayni paytda endometriy 
hujayralar qolgan (tashqi) miometriy-
ga nisbatan strukturaviy va funksion-
al farqlarga ega bo‘lgan “zaiflashgan” 
o‘tish zonasini bosib olishi mumkin 
(Levy G. va boshq, 2013; Ibrohim G.M. va 
boshq., 2017; Kunz G. va boshq., 2017). 
Bachadonning disfunksional giperperi-
staltikasi  yoki “o‘tish zonasi”ning dis-
koordinatsiyalangan qisqarishi mavjud 
bo‘lganda jarayon osonlashadi, bu ad-
enomioz rivojlanishining patogenetik 
aloqalaridan biri bo‘lib xizmat qilishi 
mumkin. Adabiyotda ushbu zonaning 
aniq komponentlari hujayradan tash-
qari matritsaning ulushining kamay-
ishi va yadrolar ulushining ortishi bilan 
tavsiflanganligi haqida dalillar mavjud 
(Scoutt L.M. va boshqalar, 1991). “O‘tish 
zonasida” yuqori hujayra faolligi bilan 
ajralib turadigan hududlarning mavjud-
ligi va natijada stromal endometriy hu-
jayralar yadrolari va silliq mushak hu-
jayralari yadrolari sonining ko‘payishi 
adenomioz o‘choqlarining keyingi shak-
llanishi bilan bog‘liq (Nepomnyashchikh 
L.M., 2012). Stroma hujayralarining mor-
fogenetik materiali endometriy bezlar va 
qon tomirlarining shakllanishiga, shun-
ingdek silliq mushak hujayralari giper-
plaziyasiga olib kelishi mumkin. 

 Tadqiqot maqsadi: Reproduktiv 
yoshdagi ayollar bachadoni “o‘tuvchi 
zonasi” disfunktsiyalarida adenomioz 
rivojlanishining o‘ziga xos klinik mor-
fologik jixatlarini takomillashtirish.

Materiallar va tadqiqot usullari. 
Turli darajadagi diffuz adenomioz bilan 
og‘rigan bemorlarning 117 ta ambula-
tor yozuvlari tahlili o‘rgatildi. Turli da-
rajadagi diagnostikada ultratovush va 
doplerametrik usullarning klinik xusu-
siyatlarini va axborot mazmunini baho-
lash. Klinik guruhlarda jarrohlik materi-

allarini morfometrik o‘rganish. Tadqiqot 
2021–2024 yillar oralig‘ida Toshkent sha-
harning 9-sonli tumanlararo perinatal 
markazida olib borildi

Tadqiqot natijalari: Adenomiozli 
bemorlar shifokorga tashrif buyurish-
ning asosiy sabablari quyidagilar edi: 
dismenoreya (hayz boshlanishidan 2-5 
kun oldin qorinning pastki qismida 
og‘riqli og‘riqlar shikoyati va og‘riq-
li hayz ko‘rish), giperpolimenoreya-
ga moyil bo‘lgan beqaror hayz davri 
(uzoq, 7 kundan ortiq hayz ko‘rish, bir-
lashtirilgan). qisqa hayz davri bilan 23 
-25 kun), hayzdan oldin va keyin qon 
ketishi, shuningdek, kutilgan ovulyatsi-
ya kunlarida, turli intensivlikdagi bacha-
dondan qon ketishi, 2 yildan 6 yilgacha 
davom etadigan bepushtlik.

Dastlab, adenomiozning invaziv 
bo‘lmagan instrumental diagnosti-
kasi bosqichida, ushbu ishda barcha 
tekshirilgan bemorlarda rangli do-
pler yordamida ultratovush tekshiruvi 
o‘tkazildi. Exografik tadqiqot bacha-
donning hajmini, strukturaviy o‘zga
rishlarini (endometriy, “o‘tish zonasi”, 
miometriy), shuningdek qon oqimining 
sifat va miqdoriy ko‘rsatkichlari xususi-
yatlariga ega qon bilan ta’minlanish xus-
usiyatlarini, shu jumladan hayz davrida 
dinamik kuzatishni o‘z ichiga oladi. Tad-
qiqot hayz davrining birinchi va ikkin-
chi bosqichlarida o‘tkazildi.

Adenomiozning birinchi daraja-
si bo‘lgan bemorlarda bachadonning 
o‘lchami 4-guruhdagidan deyarli farq 
qilmadi (nazorat-1). Biroq, allaqachon 
bu bemorlarda, statistik jihatdan ahami-
yatsiz bo‘lsada, birinchi fazaga nisbatan 
hayz davrining ikkinchi bosqichida 
bachadonning qalinligi, kengligi va ha-
jmining oshishi kuzatilgan 

2 va 3 klinik guruhlarda 4-guruh 
(nazorat-1) va 1-klinik guruh bilan sol-
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ishtirganda hayz davrining birinchi va 
ikkinchi fazalarida bachadon hajmining 
statistik jihatdan sezilarli o‘sishi kuzatil-
di.

Adenomiozli bemorlarda hayz 
davrining dinamikasida bachadon va 
uning strukturaviy elementlarining 
o‘lchamlari

Guruhlar

4 guruhn = 25 
(nazorat-1) 1guruh n = 24 2guruh n = 23 3 guruhа n = 24

Erta  
prolife

rativ faza

O‘rta 
sekretsiya 

fazasi

Erta pro-
liferativ 

faza

O‘rta 
sekretsiya 

fazasi

Erta 
proliferativ 

faza

O‘rta 
sekretsiya 

fazasi

Erta 
proliferativ 

faza

O‘rta 
sekretsiya 

fazasi

Bachadon 
tanasining 

uzunligi, mm
52 ± 1,2 53 ± 1,4 53 ± 1,3 54 ± 2,1 62 ± 2,4 65 ± 2,1 76 ± 2,5 78 ± 2,5

Old va orqa 
o‘lcham, mm 38 ± 1,2 40 ± 1,3 38 ± 1,4 44 ± 2,1 58 ± 2,4 64 ± 2,3 62 ± 2,3 68 ± 2,5

Kengligi, mm 51 ± 1,2 52 ± 1,2 51 ± 1,1 56 ± 1,5 63 ± 2,1 65 ± 1,4 72 ± 21,3 76 ± 3,2

Bachadon 
hajmi, sm3 52,7 ± 1,2 57,6 ± 1,4 53,7 ± 1,3 76,1 ± 1,3 118,5 ± 3,2 141,42 ± 2,5 177,4 ± 2,6 210,8 ± 3,4

Qalinligi’
"o‘tish zonasi” 3, 2 ± 2,3 3,2 ± 1,6 5,2 ± 1,9 7,2 ± 2,6 12,4 ± 2,6 13,6 ± 3,4 - -

Bizning ishimizda endometriyning 
bazal qatlamdan miometriyga kirib bo-
rishi bilan adenomiozning rivojlanishini 
hisobga olgan holda, “o‘tish zonasi”ni 
(miometriyning endometriyga darhol 
qo‘shni qatlami) ultratovush tekshiru-
viga alohida e’tibor qaratildi. 1-guru-
hdagi barcha bemorlarda ultratovush 
tekshiruvi natijalariga ko‘ra, endometri-
yga tutashgan exogenlik zonasi (“o‘tish 
zonasi”) proliferativ fazada 5,2 ± 1,9 mm 
gacha va sekretor fazada 7,2 ± 2,6 mm 
gacha topilgan. hayz davri. II darajali 
adenomiozli bemorlarda (2-guruh) qal-
inligi 12,4 ± 2,6 mm gacha bo‘lgan “o‘tish 
zonasi” ham 3-guruhda keng tarqal-
gan jarayonga ega bo‘lgan bemorlarda 
“o‘tish zonas”iyaxshi ajralib turmaydi , 
ehtimol, endometrial elementlarning mi-
ometriyga chuqur va keng kirib borishi 
hisobiga deb taxmin qilinadi.

Bizning tadqiqotlarimizda adeno-
miozning eng xarakterli exografik belgi-
laridan biri adenomiozning ikkinchi va 
uchinchi bosqichlari (2 va 3-guruhlar) 

bo‘lgan bemorlarda (17 kishi - 73,9% 
va 24 kishi - 100%) bo‘lgan bemorlarda 
bachodonning old va orqa devorlari ha-
jmining oshishi edi. Bundan tashqari, 2 
va 3 guruhlardagi eng katta o‘sish hayz 
davrining shartli ikkinchi bosqichida 
qayd etilgan (9-jadval). Adenomiozning 
xarakterli exografik belgisi - bachadon-
ning yumaloq (sferik) shakli - ikkinchi 
bosqichida adenomiozning ikkinchi da-
rajasi bo‘lgan bemorlarning 77,6 foizida 
va uchinchi darajali adenomiozli bemor-
larning 89,4 foizida kuzatilgan. Siklning 
birinchi bosqichida xarakterli sharsi-
monlik faqat III darajali adenomiozli 
bemorlarning 65,4 foizida va II darajali 
adenomiozli bemorlarning 32,2 foizida 
mavjud edi. Shunday qilib, erta bosqich-
dagi adenomioz odatda bachadonning 
kattalashishi va uning yumaloq (sferik) 
shaklini shakllantirish bilan tavsiflan-
maydi.

1guruhda “otish zonasi”(M0 = 5,2 
mm), 2-guruhda bemorlarning 79,6 
foizida ko‘rilgan bo‘lsa, uning qalin-
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ligi 12,4 ± 2,6 mm (M0 = 10 mm) gacha 
ko‘tarildi, 3-guruhda “o‘tish zonasi” 
ko‘rsatilmagan (loyqalik). Shunday 
qilib, ultratovush ma’lumotlariga ko‘ra, 
qalinligi 5,2 ± 1,9 mm bo‘lgan 1-guruh-
dagi barcha bemorlarda endometriyga 
tutashgan exogenlik zonasi ("o‘tish zo-
nasi") ko‘rsatilgan.

Tadqiqotimiz natijalariga ko‘ra do-
plerametrik tekshiruv natijalriga ko‘ra 
4-guruh (nazorat-1) ayollarida sisto-
lik-diastolik nisbatning bachadon va yoy 
arteriyalarida hayz davrining sekretor 
fazasining o‘rtasiga nisbatan qiymati 
statistik jihatdan kamaydi. erta prolif-
erativ fazaga nisbatan sezilarli darajada 
(7,9 ± 0,21 5,7 ± 0,12 va 6,0 ± 0,23 4,4 ± 0,21 
ga nisbatan) (p <0,05). Radial va bazal ar-
teriyalarda R qiymatlarining dinamikasi 
deyarli yo‘q edi (2,9 ± 0,11 ga nisbatan 
2,8 ± 0,21/6,9% va 1,7 ± 0,23 ga nisbatan 
1,6 ± 0,01/5, 9%) (p> 0,05). I darajali ad-
enomiozli 1-guruhdagi bemorlarda, bir-
inchi bo‘lgani kabi, 4-guruhga (nazorat 
1) nisbatan butun bachadon arteriyasi 
havzasida sistolik-diastolik nisbatning 

statistik jihatdan sezilarli o‘sishiga e’ti-
bor qaratildi. 

Barcha tadqiqot guruhlari va 1-na-
zorat guruhi (4-guruh) bemorlarida 
qarshilik indeksi (IR) hayz davrining 
dinamikasida statistik jihatdan muhim 
og‘ishlarga ega emas edi). Shu bilan bir-
ga, barcha klinik guruhlardagi adeno-
mioz bilan og‘rigan bemorlarda yuqori 
darajada chidamli qon oqimi maksimal 
va statistik jihatdan yuqori ishonchlilik 
darajasi bilan kuzatildi, butun bachadon 
arteriyasi havzasida III darajali adeno-
mioz bilan aniqlandi (IRm 0,98 ± 0,01, 
IRa 0,68). ± 0,05, IRr 0,60 ± 0,03, IRb 0,58 
± 0,03 ga nisbatan IRm 0,85 ± 0,12, IRa 
0,66 ± 0,03, IRr 0,52 ± 0,01, IRb 0,52 ± 0,01, 
nazorat guruhida p<0,42 ± 0,40). 1-guru-
hdagi bemorlarda IRda sezilarli farqlar 
faqat bachadon arteriyalarida kuzatil-
di (IRm 0,92 ± 0,12 ga qarshi IRm 0,85 ± 
0,12 4 guruhda (nazorat-1), p < 0,05), ik-
kinchi darajali adenomiozli bemorlarda 
- bachadon va arkuatda (IRm 0,95 ± 0,15, 
IRa 0,73 ± 0,01 IRm 0,85 ± 0,12, IRa 0,66 ± 
0,03 nazorat guruhi 4, p <0,05) 

Sog‘lom ayollar va adenomioz bilan bemorlarda qarshilik indeksi (IR).

Shunday qilib, turli darajadagi adeno-
miozda hayz davrining fazalari bo‘yicha 
bachadon arteriyasi va uning shoxlarida-
gi gemodinamik ko‘rsatkichlarni o‘rga

nish asosida bachadonning funksional 
holatini baholash adenomioz bilan, hatto 
I darajali, yuqori qarshilik ko‘rsatishini 
ko‘rsatdi. qon oqimi bachadon arteriya-
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si havzasida sog‘lom ayollarga nisbatan 
aniqlanadi, bu adenomiozli bemorlarda 
bachadonda arterial qon aylanishining 
intensivligining pasayishini ko‘rsatadi.

Adenomiozning patologik o‘zgar-
gan joylarining to‘qimalarining tarkibi 
geterogen bo‘lib, u glandular va stro-
mal komponentlarni o‘z ichiga oladi. 
Glandular tuzilmalar hajmi va shakli ji-
hatidan farq qiladi va asosan klasterlar 
shaklida joylashgan. Bezlarning epiteli-
ya hujayralari silindrsimon shaklga ega 
bo‘lib, bezlarning sekretsiya ko‘rinadi. 
Stromal komponent yuqori sitogen-
lik bilan ajralib turadi. Asosiy element 
- turli xil faoliyat bosqichlarining fibro-
blastlardir. Hamma joyda limfotsitlar 
va makrofaglar to‘plangan cho‘ntaklar 
mavjud. Adenomioz o‘choqlari atrofida 
miometrium perivaskulyar o‘sish zon-
alari shakllanishi bilan giperplaziya va 
gipertrofiyaga uchraydi.

Turli darajadagi adenomiozli bacha-
don to‘qimasini morfologik va mor-
fometrik o‘rganish shuni ko‘rsatadiki, 
evtopik endometrium va ayniqsa "o‘tish 
zonasi" endometriumi elliptiklik koef-
fitsientining oshishi va yadrolarning 
optik zichligi oshishi bilan tavsiflana-
di. unda ikkinchisi nazorat darajasidan 
yuqori bo‘ladi. Shu bilan birga, mio-
metrial to‘qimalarda amorf moddan-
ing "o‘tish zonasi" ning ustunligi ad-
enomiozning dastlabki bosqichlarida 
ham endometriumning miometriumga 
kirib borish jarayoniga yordam bera-
di. Adenomioz darajasidan qat’i nazar, 
“o‘tish zonasi”dagi silliq miositlarning 
yadrolari polimorfizm ta’sirini ko‘rsa-
tadi, ammo yadrolarning o‘rtacha dia-
metri nazorat-2 darajasidan past. Ushbu 
yadrolar uchun aniqlangan yadro sim-
metriya indeksining ortishi proliferativ 
faollikning molekulyar prognozi sifatida 
talqin qilinishi mumkin, bu esa oxir-oqi-

bat endometrial o‘choqlar kirib borishi 
natijasida bachadon mushak to‘qimalar-
ining giperplaziyasiga olib keladi.

Xulosa.
1. Qalinligi 5 mm dan ortiq bo‘lgan 

"o‘tish zonasi" ning ultratovushli 
vizualizatsiyasi va bachadon arteriya-
si havzasida qon oqimiga qarshilikning 
statistik jihatdan sezilarli darajada osh-
ishi I darajali adenomiozning exografik 
belgilaridan biridir. Bachadon tomirlar-
ida Doppler ultratovush paytida funk-
sional stress testidan foydalanish erta ul-
tratovush tashxisining o‘ziga xosligi va 
sezgirligini oshiradi.

2. Sog‘lom ayollarda evtopik endo
metrium va tashqi miometrium mor
fologik xususiyatlarga ko‘ra “o‘tish 
zonasi” hududida tegishli to‘qimalar 
o‘rtasida sezilarli farqlar yo‘q (p > 0,05), 
“o‘tish zonasi” ning endometriumi va 
yadro-sitoplazmatik nisbatning yuqori 
ko‘rsatkichlari va ichki miometriumning 
optik zichligi (p <0,03)bog‘liq . Bu bizga 
“o‘tish zonasi” odatda funktsional 
ekanligini va umuman to‘siq vazifasini 
bajarishini tasdiqlash imkonini beradi.
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РЕЗЮМЕ
РОЛЬ «ПЕРЕХОДНОЙ ЗОНЫ» В ИЗУЧЕНИИ ПАТОГЕНЕЗА АДЕНОМИОЗА

Рахимова Зульфия Аллаяровна, Муминова Зиеда Абраровна
Ташкентская MедицинскаяAкадемия

zulfiya6232@gmail.com, ziedamuminova@gmail.com
Ключевые слова: эндометриоз, аденомиоз, «переходная зона», ультразвуковое 

исследование (УЗИ), магнитно-резонансное исследование (МРТ), трансвагинальная 
сонография, допплерометрия маточных артерий.

При изучении патогенеза аденомиоза большой интерес вызвали имеющиеся в 
литературе сведения о роли «переходной зоны» миометрия в развитии этого заболе-
вания. В литературе имеются данные о том, что отдельные компоненты «переходной 
зоны» характеризуются уменьшением доли внеклеточного матрикса и увеличением 
доли ядер.

SUMMARY
THE ROLE OF THE "JUNCTION ZONE" IN THE STUDY OF THE  

PATHOGENESIS OF ADENOMYOSIS
Rakhimova Zulfiya Allayarovna, Muminova Zieda Abrarovna

Tashkent Medical Academy 
zulfiya6232@gmail.com, ziedamuminova@gmail.com

Keywords: Endometriosis, adenomyosis, “junction zone”, ultrasound examination 
(UTT), magnetic resonance examination (MRT), transvaginal sonography, uterine artery 
dopplerometry

In the study of the pathogenesis of adenomyosis, the information available in the liter-
ature about the role of the “junction zone”, of the myometrium in the development of this 
disease aroused great interest. There is evidence in the literature that distinct components 
of the “junction zone”, are characterized by a decrease in the proportion of extracellular 
matrix and an increase in the proportion of nuclei.
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Кўкйўтал, айниқса эрта ёшда, бо-
лалар саломатлиги учун жиддий таҳ-
дид бўлиб қолмоқда. Оналар сало-
матлиги ва болаларда кўкйўтал хавфи 
ўртасидаги боғлиқликни билиш, ҳо-
миладор аёллар учун эмлаш ва назо-
рат дастурларини ишлаб чиқишга ёр-
дам беради.

Ушбу мавзу бўйича олиб борилган 
изланишлар ҳомиладорлик даврида 
она саломатлиги муҳимлигини таъки-
длаб, нафақат ҳозирги, балки келажак 
авлодлар саломатлигини мустаҳкам-
лашга хизмат қилмоқда. Кўкйўтал 
муаммоси ҳам педиатрлар, ҳам аку-
шер-гинекологларнинг эътиборини 
талаб қилади, бу мавзуни кенг доира-
даги мутахассислар учун долзарб қи-
лади.

Мақсад: Кўкйўталнинг клиник-
лаборатор кечиш хусусиятларини ҳо-
миладорлик кечиши, онадаги ёндош 
касалликларига боғлиқлигини ўрга-
ниш.

Материаллар ва усуллар. Ўтка-
зилган текширув Тошкент Тиббиёт 
Академияси III - клиникаси Болалар 
юқумли касалликлари «Кўкйўтал» 
бўлимида 2017 йилдан- 2020 йилга-
ча бўлган муддатда кўкйўтал билан 
оғриган 146 нафар 18 ёшгача бўлган 
болалар олинди. Ҳамма бемор бола-
ларнинг оналарига ўтказилаётган тек-

ширув хақида тушунтириш берилди 
ва улардан текширувда қатнашишга 
розилиги олинди.

Кўкйўтал беморлар қоидага му-
вофиқ спазматик йўтал даврида го-
спитилизация қилинади. Кўпчилик 
беморлар катарал даврда яшаш жойи-
даги поликлиникага мурожаат этиш-
ганида кўкйўтал касаллигини вақтида 
аниқлаша олмайди ва “ЎРВИ”, “ЎРК” 
ташхиси билан амбулатор даво қи-
лишади. Бу беморлар инфекцион 
стационарга касалликнинг специфик 
клиник белгилари кўринганда, яъни 
спазматик йўтал хуружи пайтида 
олиб келинади.

“Кўкйўтал” ташхиси қуйида-
ги маълумотлар асосида қўйилди: 
клиник белгилардан – юзнинг қиза-
риши ва кўкариши билан характер-
ланувчи спазматик йўтал хуружи 
бўлиши, репризлар, хуруж пайтида 
қусиш, апное; эпидемиологик-анам-
незида кўкйўтал ташхиси қўйилган 
бемор билан ёки ноаниқ этиология-
ли узоқ вақтдан бери йўталиб юрган 
бемор билан мулоқатда бўлганлиги, 
катарал даврда интоксикацион син-
дромнинг бўлмаганлиги, шунингдек 
эмланганлиги ҳақида маълумот. Уму-
мий клиник кўрсаткичлари (умумий 
қон, қоннинг биохимик анализи, кў-
крак қафаси рентгенографияси ва б.); 

УДК: 616.921.8:616.235-053.36.
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бактериологик текширув–томоқдан 
олинган суртмани кўмир–казеинли 
агар муҳитида экиш, ИФА текширу-
ви орқали Ig M ни аниқланиши, ПЗР 
текшируви каби лабаратор, инстру-
ментал усуллар қўлланилди.

Касаллик ташхиси А.Д. Швалько 
классификацияси асосида қўйилди. 
Кўкйўтални кечиши бўйича оғирлик 
даражаси хуружсимон йўтални уч-
раш частотаси ва давомийлигига асо-
сан, интоксикация белгилар, ёндош 
касалликнинг оғирлик даражасига, 
асосий касалликда асоратларнинг ри-
вожланганлигига қараб баҳоланади.

Тадқиқотлар натижасида олинган 
маълумотларни қайта ишлаш IBM 
PC учун стандарт дастурий таъминот 
("Биостатистика" ва "Excel 2010" (Май-
крософт, АҚШ) амалий дастурлар 
тўплами) ёрдамида анъанавий ма-
тематик статистика усуллари билан 
амалга оширилди. Ўртача қийматлар 
(М, Р) ва уларнинг хатоликлари (M, 
P) ҳисоблаб чиқилди. Гуруҳлар ўр-
тасидаги фарқларнинг ишончлили-
ги Стюдентнинг т мезони ёрдамида 
баҳоланди (маълумотлар P<0,05 дан 
бошлаб ишончли деб ҳисобланди).

Натижалар ва уларнинг муҳока-
маси. Барча бемор болаларда текши-
рув ўтказилиш вақтида кўкйўтални 
клиник манзараси яққол кузатилди. 
Қўйилган вазифаларга мос ҳолда, ҳам-
ма беморларни икки гуруҳга бўлиб 
ўрганилди: асосий гуруҳга 94 нафар 
(64,4%) 1 ёки ундан кўп маротаба 
АКДС вакцинасини олган, кўкйўтал 
билан касалланган болалар ва назорат 
гуруҳига 52 нафар (35,6%) эмланмаган 
кўкйўтал билан касалланган болалар 
олинди.  Ҳар иккала гуруҳ болалар-
да кўкйўтал кечиши ва касалликнинг 
клиник кечиш жихатларига таъсир 
қилувчи преморбид фон касалликла-
ри ўрганилди.

Бемор болалар жинсий таркиби 
бўйича ўрганилганда асосий гуруҳда 
ўғил болалар 48 нафарни (51%), қиз 
болалар 46 нафарни (49%), назорат 
гуруҳида эса ўғил болалар 23 нафар-
ни (44,2%) ва қиз болалар 29 нафарни 
(55,8%) ташкил этди. Жинсий тарки-
би бўйича гуруҳларда статистик аҳа-
миятли фарқлар кузатилмади.

Кўкйўтал бемор болаларни гу-
рухларда ёшга нисбатан 6 та кичик 
гуруҳчаларга тақсимланди. Асосий 
гуруҳ беморлар: 1-гуруҳча 0 – 6 ойгача 
бўлган беморлар 7 нафар (7,4%), 2 – гу-
руҳча 6 – 12 ойлик беморлар 24 нафар 
(25,5%), 3 – гуруҳча 1-3 ёш беморлар 19 
нафарни (20,2%), 4 – гуруҳча 3-7 ёш бе-
морлар 24 нафарни (25,5%), 5 – гуруҳча 
7-10 ёш беморлар 14 нафарни (14,9%), 
6 – гуруҳча 10-18 ёш беморлар 6 нафар-
ни (6,4%)ташкил килди. Назорат гу-
руҳида 0 – 6 ойгача бўлган беморлар 20 
нафар (38,5%), 2 – гуруҳча 6 – 12 ойлик 
беморлар 13 нафар (25%), 3 – гуруҳча 
1-3 ёш беморлар 9 нафарни (17,3%), 4 
– гуруҳча 3-7 ёш беморлар 9 нафарни 
(17,3%), 5 – гуруҳча 7-10 ёш беморлар 1 
нафарни (1,9%)ташкил қилди.

Асосий ва назорат гуруҳидаги бе-
мор болалар ва уларнинг оналари 
билан ўтказилган эпидемиологик 
суриштирув натижаларига муво-
фиқ, асосий гуруҳдаги беморларнинг 
жами 55 нафари (58,5%) кўкйўтал ёки 
йўталган беморлар билан мулоқотда 
бўлганликларини айтиб ўтишган, 39 
(41,5%) нафари эса бундай беморлар 
билан мулоқотни инкор этишди. 

Назорат гуруҳида эса 38 нафар 
(73,1%) болалар кўкйўталли бемор-
лар билан контактда бўлганликлари-
ни айтиб ўтишган, 14 нафари (26,9%) 
эса контактни инкор этишган. Касал-
лик билан контакт мавжудлиги бўй-
ича гуруҳларда статистик аҳамиятли 
фарқлар кузатилмади.
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1 жадвал
Уч ёшгача бўлган кўкйўталли болаларда фон  

касалликлари ҳақида маълумот

Белгилари 

Асосий гурух Назорат гурух 

0-6 ой
n=7

6-12 ой
n=24

1-3  ёш
n=19

0-6 ой
n=20

6-12 ой
n=13

1-3  ёш
n=9

Абс % Абс % Абс % Абс % Абс % Абс %
Анемия
 (I дар.) 2* 28,6 5 20,8 3 15,8 10 50 2 15,4 3 33,3

Анемия 
(II дар.) 2 28,6 4 16,7 2 10,5 3 15 1 7,7 2 22,2

Рахит(I дар.) 3* 42,9 9 37,5 2 10,5 11 55 4 30,8 1 11,1
Рахит(II дар.) 2 28,6 4 16,7 1 5,3 7 35 2 15,4 - -
ОЭЕ(I дар.) 2* 28,6 1 5,3 1 5,3 9 45 2 15,4 1 11,1
ОЭЕ(II дар.) 1 14,3 - - - - 2 10 1 7,7 - -

Дизбактериоз 4 57,1 7 29,2 9 47,4 6 30 5 38,5 5 55,6
АТПШ 1* 14,3 1* 16,7 1 16,7 16 80 7 53,8 6 66,7

Экссудатив ка-
тарал диатез 2* 28,6 4 16,7 1 5,3 13 65 5 38,5 2 22,2

Кузатув давомида асосий гурухда-
ги 3 ёшгача бўлган фон касалликлар 
ўрганилганда, 1 жадвалга мувофиқ 
уларнинг статистикаси қуйидаги-
ча бўлди: асосан, анемия I-II даража 
жами 18 нафар (35,3%), рахит I-II да-
ража жами 21 нафар (41,2%), дизбак-
териоз 20 нафар (39,2%), экссудатив 
катарал диатез 7 нафар (13,7%) бемор-
ларда кузатилди. Кам нисбатда асаб 
тизимининг перинатал шикастлани-
ши (АТПШ) 3 нафар (5,9%) ва оқсил 
энергетик етишмовчилик (ОЭЕ) 5 на-
фар (9,8%) беморларда аниқланди. 

Назорат гурухидаги 3 ёшгача бўлган 
беморларнинг фон касалликлари ўр-
ганилганда уларнинг 21 нафарида 
(51,2%) анемия I-II даража, 25 нафари-
да (61%) рахит I-II даража, 29 нафари-
да (70,7%) АТПШ, 15 нафарида (36,6%) 
оқсил энергетик етишмовчилиги 
(ОЭЕ) аниқланди. Назорат гуруҳидаги 
беморларда фон касалликлари учраш 
частотасини юқорилиги беморларни 
вакцина олиш учун монъелик қили-
нишига ёки кечиктирилишига  сабаб 
бўлганлиги аниқланди.

2 жадвал

3-18 ёшдаги кўкйўталли болаларнинг ёндош касалликлари  
ҳақида маълумот 

Белгилари

Асосий гурух Назорат гурух
n=103-7 ёш 7-10 ёш 12-18  ёш

n=24 n=14 n=6
Абс % Абс % Абс % Абс %

Сур. холецистит 1 4,2 2 14,3 4 66,7 - -
Гастрит 2 8,3 4 28,6 3 50,0 1 10,0
Анемия 5 20,8 6 42,9 2 33,3 4 40,0
Аллергодерматит 4 16,7 5 35,7 1 16,7 3 30,0
Гельментоз 10* 41,7 8 57,1 1 16,7 6 60,0
ЮҚТК - - - - - - 1 10,0
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Кузатув давомида асосий гурухда-
ги 3 ёшдан 18 гача бўлган болаларда 
ёндош касалликлар ўрганилганда, 2 
жадвалга мувофиқ уларнинг стати-
стикаси қуйидагича бўлди: асосан, 
гельментозлар 3-7 ёшли болалар-
нинг 10 нафарида (41,7%), 7-10 ёшли 
беморларнинг 8 нафарида (57,1%), 
12-18 ёшли беморлардан 1 нафари-
да (16,7%), анемия жами 13 нафар 
(33,3%), аллергодерматит жами 10 на-
фар (25,6%), гастрит 9 нафар (23,1%) 
беморларда кузатилди. Кам нисбатда 
сурункали холецистит 7 нафар (17,9%) 
беморларда аниқланди, Юрак қон то-

мир касалликлари асосий гуруҳ бе-
морлари орасида учрамади. Назорат 
гурухидаги болаларнинг ёндош касал-
ликлари ўрганилганда гельментозлар 
болаларнинг 6 нафарида (60,0%), ане-
мия 4 нафар (44,4%), аллергодерматит 
3 нафар (33,3%), гастрит ва юрак қон 
томир касалликлари эса 1 нафардан 
(11,1%) беморларда аниқланди. Ушбу 
маълумотлар таҳлил қилинганда бе-
морлардаги ёндош касалликлар кўкй-
ўтал кечиш давомийлигига ва унинг 
нисбатан оғирроқ кечишига сабаб бў-
лиши аниқланди.

3 жадвал

Кўкйўтал билан касалланган болаларнинг оналаридаги  
ёндош касалликлар, ҳомиладорлик ва туғруқ жараёнининг  

кечиши хақидаги маълумотлар

Ҳомиладорликнинг  
кечиши

Асосий гуруҳ
N=94

Назорат гуруҳи
N=52

Абс % Абс %
Токсикоз биринчи ярмида 39* 41,5 15 28,8
Токсикоз иккинчи ярмида 6 6,4 7 13,5
Кесарча кесиш туғруғи 19 20,2 15 28,8
Киндикка ўралиб туғилиш 13* 13,8 25 48,1
Ёндош касалликлар 12* 12,8 18 34,6
Вақтидан олдин туғилиш ‒ ‒ 1 1,9

*- P<0,05

Асосий  гуруҳ бемор болаларни оналарини соғломлик даражасини ўрган-
ганимизда, 3 жадвалдан кўринадики асосий гуруҳдаги жами 45 нафар (16,7%) 
онада ҳомиладорликнинг биринчи ва иккинчи ярмида кўнгил айниши, қайт 
қилиш,  умумий ҳолатнинг ёмонлашиши каби кўринишлардаги токсикозлар 
аниқланган. Туғруқни кесарча кесиш операцияси билан бажариш 19 нафар 
онада кузатилиб, бу 21,1% ни ташкил қилади. Ёндош касаллиги бор оналар 
сони 12 нафарни (13,3%) ва вақтидан олдин туғиш ҳолати аниқланмади, кин-
дикка ўралиб туғилиш 6 нафарида (6,7%) кузатилган. Назорат гуруҳидаги бо-
лаларни оналарида эса бу кўрсаткичлар қуйидагича: 22 нафар (44%) онада 
ҳомиладорликнинг эрта ва кечки даврида  токсикоз, туғруқни кесарча кесиш 
операцияси билан бажариш 15 нафар (30%) онада, киндикка ўралиб туғилиш 
25 нафарида (50%), ёндош касаллиги бор оналар сони 18 нафарни (36%) ва 
вақтидан олдин туғиш ҳолати 1 нафар онада (2%) кузатилган.

Хулоса. Шубҳасиз, бемор болаларнинг касалликнинг оғир кечиши кечи-
шига, онадаги ёндош касалликлар, патологик туғруқдан қолган аломатлар 
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ўз таъсирини кўрсатади. Ҳомиладор-
ликнинг иккинчи ярмида токсикоз 
кузатилган 6 ва 7 нафар оналарнинг 
фарзандларининг мос равишда 4 ва 
5 нафарида (66,7% ва 71,4%) ида ка-
салликнинг оғир кечуви аниқланди. 
Нафас йўли патологияси ва аллергик 
фон билан боғлиқ ёндош касаллиги 
мавжуд оналардан туғилган 12 ва 18 
нафар бемор болаларда касалликнинг 
оғир кечиши мос равишда 10 (83,3%) 
ва 11 нафарида (61,1%) кузатилди. 
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Коклюш продолжает оставаться зна-
чительной угрозой для здоровья детей, 
особенно в раннем возрасте. Понимание 
факторов риска важно для разработки 
эффективных профилактических мер. 

Цель: изучить клинико-лаборатор-
ные особенности коклюша в зависимости 
от течения беременности и связанных с 
ней заболеваний у матери.

Материалы исследования. Было об-
следовано 146 детей в возрасте до 18 лет, 
с диагнозом “Коклюш”, госпитализиро-
ванных в детское инфекционное отделе-

ние III – клиники Ташкентской медицин-
ской академии за период с 2017 по 2020 
годы.

 Результаты исследования показали, 
что при осложнённом течении беремен-
ности коклюш может длиться дольше и 
сопровождаться более тяжёлыми сим-
птомами. Если у матери, были заболе-
вания легких (например, астма) или ал-
лергия, то у ребёнка коклюш имел более 
затяжной и осложнённый характер. Это 
может также затруднить лечение и по-
требовать более интенсивной терапии. 

РЕЗЮМЕ
КОКЛЮШ У ДЕТЕЙ: РОЛЬ НЕВЫНАШИВАНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И 

МАТЕРИНСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ
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Фахриддинова Диляфруз Максуд қизи, Ахмедова Ойдин Анваровна 
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doctor_shakhnoza@mail.ru
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SUMMARY
WHOOPING COUGH IN CHILDREN: THE ROLE OF MISCARRIAGE AND 

MATERNAL DISEASES
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Tashkent Medical Academy
doctor_shakhnoza@mail.ru
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Whooping cough continues to be a 
significant threat to children's health, 
especially at an early age. Understanding 
the risk factors is important for developing 
effective preventive measures. 

Objective: to study the clinical and 
laboratory features of whooping cough 
depending on the course of pregnancy and 
associated diseases in the mother.

Research materials. A total of 146 children 
under 18 years of age with a diagnosis 
of "Whooping cough" hospitalized in the 

pediatric infectious diseases department 
of the III - clinic of the Tashkent Medical 
Academy from 2017 to 2020 were examined. 
The results of the study showed that in case 
of complicated pregnancy, whooping cough 
can last longer and be accompanied by more 
severe symptoms. If the mother had lung 
diseases (for example, asthma) or allergies, 
then the child's whooping cough was more 
protracted and complicated. This can also 
complicate treatment and require more 
intensive therapy.
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Введение. Туберкулез костей и 
суставов встречается как самостоя-
тельное заболевание или в сочетании 
с другими патологическими процес-
сами. При морфологическом иссле-
довании туберкулез костей опреде-
ляется рядом признаков, таких как 
рассеянные казеозно-некротические 
гнезда, немного численные грануле-
мы, состоящие из псевдоэпителиоид-
ных клеток, гигантских многоядерных 
макрофагов, клеток Пирогова-Лан-
гханса, лимфоцитарные инфильтра-
ты и наличие лейкемических клеток 
[5.6].

Несмотря на успехи, достигнутые 
в борьбе с костно-суставным тубер-
кулезом в нашей стране, проблемы 
медико-социальной реабилитации 
больных, страдающих последствия-
ми туберкулезного коксита, остаются 
актуальными. Традиционное консер-
вативное лечение и различные виды 
остеопластических операций не явля-
ются полностью эффективными, так 
как в 55,2% случаев происходит реци-
див патологического процесса [7,8]. 
В настоящее время, с внедрением но-
вых хирургических технологий, ком-
плексных и специфических методов 
лечения, эндопротезирование тазобе-
дренного сустава после туберкулезно-
го артрита стало возможным [11].

С годами эндопротезирование та-

зобедренного сустава стало более ши-
роко практиковаться в фтизиоорто-
педическом лечении. Эта процедура 
избавляет пациентов от постоянной 
боли и восстанавливает подвижность 
сустава. Однако, с увеличением коли-
чества таких операций появилось зна-
чительное число осложнений, и веду-
щие хирурги-ортопеды изучают этот 
вопросы разрабатывают способы пре-
дотвращения возможных негативных 
последствий операции [1,2].

Хотя операции по эндопротези-
рованию тазобедренного сустава про-
водятся пациентам разного возраста, 
следует учитывать, что до 70% паци-
ентов старше 50 лет и имеют сопут-
ствующие заболевания, требующие 
коррекции. Патологии, при которых 
больные суставы заменяются имплан-
татами, также различны, и это влияет 
на результаты лечения [3,4,10].

По данным различных авторов, 
этот показатель составляет в среднем 
50,6% пациентов. Основными причи-
нами недостаточной эффективности 
лечения и инвалидизации пациентов 
являются следующие, поздняя диа-
гностика заболевания на догоспиталь-
ном этапе, неоправданно большая 
продолжительность ортопедическо-
го консервативного лечения, низкая 
доля пациентов, подвергающихся 
оперативному лечению, неправиль-
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ные сроки проведения процедуры, 
рост лекарственной устойчивости ми-
кобактерий туберкулеза (МБТ) при 
костно-суставном туберкулезе [9]. 

Цель исследование – эффектив-
ность тотального эндопротезирова-
ния тазобедренного сустава у пере-
несших пациентов с туберкулезным 
кокситом тазобедренного сустава с 
учетом возраста пациентов.

Материалы и методы.  В клини-
ке РСНПМЦФ и П МЗ РесУз в течение 
2019-2023 гг. выполнено 62 операции 
тотального эндопротезирования та-
зобедренного сустава лицам, пере-
несшим туберкулёзного коксита. Для 
достижения поставленной цели науч-
ного исследования все больные рас-
пределены на 2 группы.

1-группу вошли 22(35,5%) боль-
ных пожилого возраста 50 ≤ лет и на 
2 - группу 40 (64,5%) больных моло-
дого, работоспособного возраста (от 
20 по 50 лет). Среди больных мужчи-
ны составляют 53,3% (N=33), а жен-
щин 46,7% (N=29) случаев. Возраст 
оперированных больных от 18 до 62 
года (42,8±12,5 лет). В комплекс об-
следование больных входили рентген 
томография пораженного сустава, 
оценка ортопедического статуса, кли-
нико-биохимические анализы и всем 
больным проводили рентгенограмму 
грудной клетки. 

Обязательным исследованием для 
больных с поражением тазобедрен-
ного сустава была обзорная рентге-
нограмма костей таза и обоих тазо-
бедренных суставов, МСКТ или МРТ 
пораженных суставов. Всем больным, 
на фоне патогенетических средств до 
операции с целью предотвращения 
рецидива назначали режим проти-
вотуберкулезной терапии, включаю-
щий: изониазид 5-10 мг/кг, рифампи-
цин 15-25 мг/кг, этамбутол 15-25 мг/кг 

и пиразинамид 15-20 мг/кг массы тела.  
Среди обследованных пациентов 

у 35 (56,4%) случаев туберкулезом по-
ражено правой тазобедренный сустав, 
у остальных пациентов (43,5%) специ-
фический процесс находился в левом 
тазобедренным суставе. 

Изучена частота контрактур, ха-
рактеризующих степень функцио-
нальный недостаточности сустава. 
С учетом объема сгибательной кон-
трактуры, нами выделены 3 степени 
контрактуры: легкая, умеренная и вы-
раженная. При легкой степени кон-
трактуры дефицит разгибание не пре-
вышал 10°, при умеренной 10-15°, при 
выраженном степени ограничение 
разгибании составило боле 15°. У 20 
(90,9%) больных 1-группы и у 34 (85%) 
больных 2- группы отмечены контрак-
туры тазобедренного сустава различ-
ной степени: легкой степени выявлено 
у 10% и 29,4%, умеренная контрактура 
35,0% и 50,0%, выраженная контракту-
ра установлено у 50% и 20,6% больных. 
Приведенные данные свидетельству-
ют о том, что у больных пожилом воз-
расти сравнительно чаще встречается 
контрактуры с выраженной степени. 

Следовательно, процесса в пожи-
лом возрасте наблюдается более глу-
бокие функциональные нарушение 
сустава. Суммарная амплитуда под-
вижности сустава составила 59,12+5,6° 
и 67,3+5,9°, соответственно, гипотро-
фия бедра 2,91+0,98 см и 1,74+0,82 см. 
Анализ приведенных данных пока-
зывает, что туберкулезный процесс 
у пожилых больных сопровождается 
более выраженным снижением под-
вижности, значительными дистрофи-
ческими нарушениями.             

Всем 62 больным проводили то-
тальный эндопротезирование по-
раженного тазобедренного сустава. 
Специфическая природа процесса у 
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28 пациентов (45,1%) доказана по ре
зультатам гистологического изучения 
операционного материала, у 1(1,6%) 
оперированных туберкулез под-
твержден бактериологическими ис
следованиями (генно-молекулярными 
методами, такими как Gene-Xpert MTB/
Rif, HAIN тест). В исследование не во-
шли пациенты, имеющие две и более 
локализации активного распростра-
ненного туберкулеза костной системы, 
закономерно удлиняющие сроки про-
тивотуберкулезный лечения. Сочета-
ние туберкулеза органов дыхания ди-
агностированы у 3 оперированных по 
поводу туберкулезного коксита (4,8%), 
у 6 (9,7%) больных выявлено затихшая 
форма туберкулезного спондилита и 
у 1 (1,6%) больного неактивный тубер-
кулез плечевого сустава. 

Результаты и обсуждение. Резуль-
таты общеклинических исследований 
у больных пожилого возраста (1-груп-
па) показали отклонения от нормы: 
снижения гемоглобина до 108.3±9,5 г/л, 
СОЭ – 21,7 ± 8,7 мм/ч, трансаминазы: 
(АСТ – 0,65±0,25 ммоль/л; АЛТ-0,72±0,27 
ммоль/л; Общ.билирубин – 13,5±4,86 
мкмоль/л), фибриноген в среднем до 
5,98±2,1 г/л. В втором группе резуль-

таты общеклинических исследова-
ний показали следующие: Гемогло-
бин 118.9±12,4 г/л, СОЭ – 18,98 ± 8,3 
мм/ч, трансаминазы: (АСТ – 0,33±0,14 
ммоль/л; АЛТ-0,46±0,16 ммоль/л; Общ.
билирубин – 11,4±4,47 мкмоль/л), фи-
бриноген в среднем до 3,94±1,72 г/л. 

Клиническо-рентгенологические 
проявления болезни у пациентов 
(1-группа), пожилого возраста (N=22) 
характеризовались глубокими анато-
мо-функциональными нарушениями 
либо полным отсутствием функции 
сустава. Рентгенологически отмече-
но поражение вертлужной впадины 
у 8 (36,3%) пациентов, деструкция в 
головке бедренной кости у 5 (22,7%), 
у остальных (40,9%) – полное выпаде-
ние функции сустава за счет полного 
рассасывания головки и шейки бе-
дренной кости, с секвестрацией верт-
лужной впадины, инфильтрацией и 
формированием абсцессов и свищей. 

Клинический пример: №1 Боль-
ная И. 28 лет, болеет последний 18 ме-
сяцев, в течение 15 месяцев лечилась у 
невропатолога и вертебролога по по-
воду остеохондроз и межпозвоночные 
грыжи поясничных отдела позвоноч-
ника. 

  

        
                           (Рис.1а)                                                       (Рис.1б)
Рис.1а. МРТ исследование костей таза (до операции). Туберкулез правого 

тазобедренного сустава. Артритическая стадия, активная фаза. Осложнения: 
Параартикулярный абсцесс правого тазобедренного сустава, свищ. 
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Д-з: Туберкулез правого тазобе-
дренного сустава. Артритическая 
стадия, активная фаза. Осложнения: 
Параартикулярный абсцесс правого 
тазобедренного сустава с свищом, сги-
бательная контрактура, нарушение 
функции сустава, болевой синдром.

При этом давность заболевания ва-
рьирует от 2 до 18 месяцев с момента 
появления боли в суставе до разгара, 
когда пациент испытывает нестерпи-
мую боль, плохо купируемую прие-
мом анальгетиков (НПВС), при этом 
у 8 пациентов появление свища явля-
ется поводом их обращения за меди-
цинской помощью. 

У остальных (2-группа) пациен-
тов, отмечается частичное сохранение 
функции сустава с ограничением объ-
ема движений. Клинически заболе-
вание характеризуется затяжным по-
степенным началом, отмечено 12-14 

месяцев от момента появления пер-
вых симптомов до разгара. При этом 
деструкция в суставе имела ограни-
ченный характер, не смотря на дав-
ность.  

Клинический пример: №2. Боль-
ной К. 53 год, болен в течении 9 лет, 
лечился у ортопеда по поводу не-
специфический артрит правого тазо-
бедренного сустава и несколько раз в 
фтизиоортопедической клинике по 
поводу туберкулезного коксита. Д-з: 
Туберкулёз правого тазобедренного су-
става. Постартритическая стадия, фаза 
затихание. Осл. Сгибательная контрак-
тура, укорочение правого нижнего ко-
нечности на 4 см, нарушение функции 
сустава, болевым синдромом. Рис.2. 
Обзорная рентгенограмма костей таза 
до (а) и после (б) операции тотального 
эндопротезирование правого тазобе-
дренного сустава. 

              
(Рис.2а)                                                            (Рис.2б)

Рис.2. СПО – протезирование правого тазобедренного сустава.

Учитывая продолжительное стаби-
лизации и отсутствие рецидива спец-
ифического процесса на фоне проти-
вотуберкулезной терапии, пациентам 
проводилось тотальное эндопроте-
зирование тазобедренного сустава, 
боковым доступом с использованием 
двухполюсные эндопротезы (DePuy 
7 случаев, Johnson&Johnson-Америка 
5 случаев,  Zimmer-Германия 7 слу-
чаев, Aesculap 2 случаев, B.Braun 1 

случаев, Стропед 1 случаев и эндо-
протезы китайского производства 
TitanMed, IRENE, STАYKER 39 случа-
ев). Выбор типа эндопротеза осущест-
влялся с учетом деструктивных из-
менений сустава, состояние костной 
структуры, материального и сома-
тического состояние, возраста и веса 
больного. 

При анализе эффективности то-
тального эндопротезирование тазо-
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бедренного сустава изучены частота 
и характер после операционных ос-
ложнений, объем движение в области 
оперированного сустава, болезнен-
ность при ходьбе. Тотальное эндопро-
тезирование тазобедренного сустава 
у пациентов молодого возраста ха-
рактеризуются меньшим числом ос-
ложнений, с хорошим мобильностью 
оперированного сустава уже с первых 
послеоперационных суток. У 4 (18,2%) 
больных 1 группы и у 1 (2,4%) больно-
го 2 группы наблюдались нагноение 
после операционный раны. У 3 (13,6%) 
больных 1-группы и у 2 (4,8%) боль-
ных 2-группы, из-за выраженной ги-
потонии мышцы бедра, наблюдались 
частично ограничение и болезненное 
движение у 3 (13,6%) больных 1-груп-
пы отмечены со стороны сердечно-со-
судистой системы. 

Таким образом, проведенный ана-
лиз результатов тотального эндопро-
тезирование тазобедренного сустава 
позволял критерии, определяющие 
показание к операции. К ним отно-
сятся: стадии заболевания, активность 
процесса в суставе, осложнение спец-
ифического артрита, возраст пациен-
та и наличие сопутствующих заболе-
ваний.                    

Заключение: 
1. Пациенты с туберкулезным 

поражением тазобедренного суста-
ва в пожилом возрасте отмечаются 
сравнительно глубокие и обширные 
деструктивные, функциональные 
нарушения сустава, осложненное кли-
ническое течение. 

2. Тотальное эндопротезирование 
тазобедренного сустава у пациентов 
пожилого возраста с туберкулезным 
коксартрозом позволяет восстановить 
опорно-двигательную функцию ниж-
ней конечности и значительно улуч-
шить качество жизни больных.
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Калит сўзлар: Сил коксити, чаноқ-сон бўғими, тотал эндопротезлаш.

Мақсад - Беморларнинг ёшини 
ҳисобга олган ҳолда, сил коксити би-
лан касалланган одамларда чаноқ сон 
бўғимини тотал эндопротезлашнинг 
самарадорлигини ўрганишдир.

 Материаллар ва услублар: Ўз-
бекистон Республикаси Соғлиқни 
сақлаш вазирлигининг РИФваПИ-
АТМ клиникасида 2019-2023-йиллар-
да. Сон-сон бўғимлари сил касалли-
гига чалинган шахсларга жами 62 та 
чаноқ сон бўғимини тотал эндопро-
тезлаш жаррохлик амалиёти бажа-
рилди.

Натижалар: Тадқиқот натижала-
рига кўра, кекса беморлар гуруҳидаги 
касалликнинг клиник кўринишлари 
чуқур бузилиш ёки бўғим функция-
ларнинг тўлиқ бузилганлиги билан 

тавсифланган. Ёш ёки меҳнатга ла-
ёқатли ёшда мурожаат қилган бе-
морларда ҳаракатланиш чегараси би-
лан қўшма функцияларнинг қисман 
сақланиб қолиши кузатилади. Кли-
ник жиҳатдан касаллик давомийли-
ги узоқ давом этганда ёки касаллик 
ривожланишининг босқичма-босқич 
бошланганда биринчи аломатлар 
пайдо бўлишидан бошлаб унинг энг 
юқори чўққисига қадар 12-14 ой қайд 
этилади.

Хулоса: Олинган натижаларга 
асосланиб шундай тўхтамга келиш 
мумкинки, кекса ёшдаги беморларда 
чаноқ сон бўғимларндаги патологик 
ўзгаришлар нисбатан чуқур ва кенг 
тарқалган зарарланишлар билан наъ-
моён бўлади. 
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SUMMARY
MODERN METHODS OF TREATMENT OF POST-TUBERCULOSIS 

COXARTHROSIS IN ELDERLY PATIENTS
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Key words: tuberculous coxitis, hip joint, total endoprosthetics.

Purpose - Тo study the effectiveness 
of total hip arthroplasty in patients who 
have had tuberculous coxitis, taking into 
account the age of the patients. 

Materials and methods: In the clinic 
of the Republican Scientific and Practical 
Medical Center of Phthisiology and Pul-
monology of the Ministry of Health of 
the Republic of Uzbekistan, 62 total hip 
arthroplasty operations were performed 
in patients who had had tuberculosis of 
the hip joints in 2019-2023. 

Results: According to the study re-
sults, the clinical manifestations of the 

disease in a group of elderly patients 
were characterized by profound impair-
ments or complete absence of joint func-
tion. The remaining patients who ap-
plied at a young or working age showed 
partial preservation of joint function 
with limited range of motion. Clinically, 
the disease is characterized by a protract-
ed, gradual onset, 12-14 months from the 
onset of the first symptoms to the peak

Conclusion: Based on the obtained 
results, it can be stated that elderly pa-
tients have relatively deep and extensive 
destructive, functional disorders of the 
joint, complicated clinical course.
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Актуальность. Хроническая бо-
лезнь почек является одной из наибо-
лее актуальных проблем современной 
медицины и требует большого вни-
мания в связи с увеличением его роста 
[5,6]. Причина в том, что она является 
широко распространенной и приво-
дит к ранней инвалидности пациен-
та, а также, к увеличению смертности 
больных от его различных осложне-
ний, в частности сердечно-сосудистой 
патологии [12,15]. Во II-III - стадии 
хронической болезни почек основную 
роль играют функциональное состоя-
ние почек и нарушения реологии кро-
ви, что влияет на течение заболевания, 
развитие осложнений, снижение ка-
чества жизни больных, раннее начало 
заместительной терапии [4,10].

Многообразие этиологических 
факторов, приводящих к хронической 
болезни почек обусловливают высо-
кий процент инвалидизации и смерт-
ности больных [1,9,13]. В частности, 
более 50% почечной недостаточности 
приходится на хроническую болезнь 
почек, сформировавшуюся на почве 
диабетической нефропатии [5,6]. Так-
же не потеряли своего значения пер-
вичные нефриты недиабетической 

этиологии, такие как аутоиммунные, 
инфекционные и врожденные заболе-
вания почек, также приводящие к по-
чечной недостаточности [7,8].

На высокую распространённость 
диабетической нефропатии (ДН) ука-
зывают также эпидемиологические 
исследования, проведенные в Ташкен-
те, согласно которым, частота пора-
жения почек при сахарном диабете 2 
типа составляет в среднем 36,6%, а ча-
стота хронической почечной недоста-
точности составляет 4,7%.

Прогрессирование ДН неизбеж-
но приводит к хронической почеч-
ной недостаточности (ХПН) и разви-
тию ХБП. В настоящее время в общей 
структуре смертности больных диабе-
том одно из ведущих мест занимает 
почечная недостаточность. В зависи-
мости от различных причин и от типа 
СД почечная недостаточность являет-
ся причиной смерти до 55% больных 
[16]. 

Для лечения одного больного СД 
с терминальной стадией почечной 
недостаточностью, в США затрачива-
ется 40-45 тысяч долларов в год [2,3]. 
Между тем, на ту же сумму денег, 
можно провести мероприятия позво-
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ляющие, или полностью остановить 
прогрессирование нефропатии, или, 
по крайней мере - у 50% больных при-
остановить прогрессирование ДН и ее 
переход в стадию ХПН [11,14].  

Эффективным и экономически 
выгодным способом предотвращения 
ХПН и связанной с этим процессом 
высокой смертности больных являет-
ся ранняя диагностика ХБП и своевре-
менная адекватная терапия, которая 
поможет замедлить или приостано-
вить прогрессирование заболевания, 
а также отдалить диализный период 
и трансплантацию почки [13]. 

Исходя из вышесказанного целью 
нашего исследования явилось: Изу-
чить влияние мексидола на показате-
ли функционального состояния почек 
у больных хронической болезнью по-
чек 2-3 стадии различной этиологии.

Материал и методы: Под наблю-
дением находилось 120 больных ХБП 
2 -3 А стадии, находившихся на стаци-
онарном лечении в РСНПМЦНиТП, 
а затем находившихся под амбула-
торным наблюдением в этом учреж-
дении. Диагноз и функциональное 
состояние почек формировались на 
основании лабораторных и инстру-
ментальных исследований в медицин-
ских учреждениях. Из них 45 (37,5%) 
больных были с диабетической неф-
ропатией. В зависимости от прово-
димый терапии больные были разде-
лены на 2 группы. Обе группы были 
сопоставимы между собой по возра-
сту, полу и выраженностью клиниче-
ских проявлений. 1-ю группу (группа 
А) составили 65 пациентов ХБП II и III 
А стадий, из которых у 22 нефропатия 
сформировалась на почве диабетиче-
ской этиологии, а у 43 – недиабетиче-
ской этиологии. Во 2-ю группу (груп-
па Б) вошли 55 пациентов ХБП II и III 

А стадий, из которых у 23 нефропатия 
сформировалась на почве диабетиче-
ской этиологии, а у 32 – недиабети-
ческой этиологии. Больные группы 
1 получали только традиционную 
терапию в соответствии с рекоменда-
циями по лечению ХБП. Пациенты 
группы 2 получали дополнительно 
к традиционной терапии препарат 
этилметилгидроксипиридина сук-
цинат (мексидол), обладающим ан-
тигипоксантным, антиоксидантным, 
мембранопротекторным и мультимо-
дальным эффектом. Препарат этил-
метилгидроксипиридина сукцинат 
(мексидол) был назначен в дозе 500мг 
(10мл) на 0,9%-200 мл Хлорида Нати-
рия в/в капельно в течение 10 дней. 
После выписки из стационара эти 
больные под амбулаторным надзором 
принимали 150 мг/сутки в течение 30 
дней. У всех пациентов обследовали 
общий анализ мочи, альбуминурию, 
мочевину и креатинин в начале лече-
ния и в конце исследования, а рСКФ 
рассчитывали на основе креатинина, 
кроме того проведено доплерографи-
ческое исследование почек. Результа-
ты были статистически проанализи-
рованы.

Результаты и их обсуждение. 
Следующие результаты были уста-
новлены на основе проспективного 
исследования. Динамика изменения 
маркеров поражения почек на фоне 
различных схем лечения хрониче-
ских заболеваний почек, сформиро-
вавшихся на основе нефропатий раз-
личного генеза, показала следующую 
картину. Уровень белка в группе А 
среди больных как недиабетического, 
так и диабетического генеза в начале 
исследования был в среднем 1,73±0,19 
г/л и 1,86±0,45 соответственно. В конце 
исследования протеинурия уменьши-
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лась в группе А до 1,21±0,12 г/л в сред-
нем у больных недиабетического (с 
низкой достоверностью) и до 1,36±0,31 
г/л у больных диабетического генеза. 
В группе же Б, получавшей в допол-
нение к традиционному лечению пре-
парат мексидол, данный показатель 
показал достоверную положительную 

динамику: до лечения он составил 
у больных недиабетического генеза 
1,82±0,52 г/л, а у больных диабетиче-
ского генеза 1,89±0,22 г/л; после лече-
ния этот показатель снизился в обеих 
подгруппах до 0,99±0,23 г/л (Р<0,05) и 
1,08±0,34г/л (Р<0,01)соответственно.

Таблица 1

Динамика изменения маркеров поражения почек на фоне лечения 
хронических заболеваний почек в группе А

Параметры

 До лечения После лечения

n=65
n=22

недиабетического 
генеза

n=43
диабетического 

генеза

Протеинурия, г/л 1,73±0,19 1,21±0,21* 1,36±0,23

Эритроцитурия, ед 5,6±0,74 4,3±0,67 4,8±0,61

Цилиндурия, ед 5,3±0,13 4,4±0,14*** 4,9±0,11*^^

Альбуминурия, мг/сут 45,8±2,17 36,7±2,43** 39,3±2,29*

Примечание: * - различия достоверны по сравнению с показателями до лечения (*- р<0,05, 
**- р<0,01, ***- р<0,001); ^ - различия достоверны по сравнению с показателями в группах А 
(^ - р<0,05, ^^ - р<0,01, ^^^ - р<0,001).

Со стороны показателя эритроци-
турии установлена такая же тенден-
ция: в начале исследования состав-
ляла 5,6±0,74 ед. и после 30 дневного 
наблюдения уменьшилась в группе А 
как среди больных недиабетическо-
го генеза до 4,3±0,67 ед., так и среди 
пациентов диабетического генеза до 
4,8±0,67 ед., но без выраженной досто-
верности. При этом данный показа-
тель в группе Б, получавшей дополни-
тельно препарат мексидол, в начале 
исследования составила 7,3±0,82 ед., 
а после лечения, то есть в конце кур-
са лечения, достоверно снизился до 
3,5±0,61 ед. среди больных недиабе-
тического генеза (Р<0,001), и до среди 
пациентов диабетического генеза до 
4,2±0,34 ед. (Р<0,01).

Цилиндурия составила 5,3±0,13 ед. 
в начале исследования в группе А, по-
сле лечения уменьшилась до 4,4±0,14 
ед. среди больных недиабетического 
генеза и среди больных диабетическо-
го генеза снизилась до 4,9±0,11 ед. При 
статистическом анализе результатов 
цилиндрурия достоверно достоверно 
снизилась (Р<0,001) в группе Б после 
лечения по сравнению с началом ис-
следования и с группой А. Так цилин-
дурия в группе Б, получавшей допол-
нительно препарат мексидол, в начале 
исследования составила 5,7±0,14 ед., 
а после лечения, то есть в конце кур-
са лечения, достоверно снизилась до 
3,4±0,14 ед. среди больных недиабети-
ческого генеза, и до среди пациентов 
диабетического генеза до 4,2±0,11 ед. 
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Таблица 2
Динамика изменения маркеров поражения почек при хронических 

заболеваниях почек в группе В на фоне лечения

Параметры

 До лечения После лечения

n=55
n=23

недиабетического 
генеза

n=32
диабетического 

генеза
Протеинурия, г/л 2,13±0,24 0,99±0,37* 1,08±0,26**

Эритроцитурия, ед 7,3±0,82 3,5±0,67*** 4,2±0,61**

Цилиндурия, ед 5,7±0,14 3,4±0,14*** 4,2±0,11***^^^

Альбуминурия, мг/сут 51,3±2,96 31,2±2,43*** 36,6±2,29***

Примечание: * - различия достоверны по сравнению с показателями до лечения (*- р<0,05, 
**- р<0,01, ***- р<0,001); ^ - различия достоверны по сравнению с показателями в группах Б (^ 
- р<0,05, ^^ - р<0,01, ^^^ - р<0,001).

При сравнении результатов в кон-
це исследования статистический ана-
лиз показал достоверное (Р>0,001) 
снижение цилиндрурии в группе Б по 
сравнению с группой А (табл. 2).

Анализируем динамику измене-
ния градиентов, определяющих функ-
циональное состояние почек, при 
различных схемах лечения. Функция 
почек оценивалась согласно показа-
телям мочевины, креатинина и рас-
считанной на его основе скорости клу-
бочковой фильтрации (рСКФ). По его 
данным, в группе А  в начале исследо-
вания мочевина составляла 9,38±0,78 
ммоль/л, а в конце исследования че-

рез 30 дней установлено его не досто-
верное снижение до 8,18±0,92 ммоль/л 
среди больных недиабетического 
генеза и до 8,42±0,23 ммоль/л среди 
больных диабетического генеза. Уста-
новлено, что в группе Б, получавшей 
в дополнение к традиционному лече-
нию препарат мексидол, показатель 
мочевины до лечения соответствовал 
9,44±0,87 ммоль/л, после лечения дан-
ный показатель достоверно снизился 
как среди больных недиабетического 
генеза, так и среди больных диабети-
ческого генеза до 7,12±0,34 ммоль/л и 
7,68±0,16 ммоль/л соответственно.

Таблица 3. 

Динамика функции почек до и после лечения

Параметры Мочевина, 
мкмоль/л

Креатинин, 
ммоль/л рСКФ, мл/мин

Группа А 
(n=65)

До лечения 9,38±0,78 133,6±3,98 60,8±2,46 
Недиабет.генеза (n=22) 8,18±0,92 125,4±2,42 65,3±2,33 

Диаб.генеза (n=43) 8,42±0,23 128,6±2,54 63,4±2,21 

Группа Б 
(n=55)

До лечения 9,44±0,87 131,2±2,56 58,3±2,55 
Недиабет.генеза (n=23) 7,12±0,34* 121,2±2,44** 67,3±2,16** 

Диаб.генеза (n=32) 7,68±0,16* 124,7±1,16* 64,9±2,12* 

Примечание: * - различия достоверны по сравнению с показателями до лечения (*- р<0,05, 
**- р<0,01, ***- р<0,001); ^ - различия достоверны по сравнению с показателями в группах А 
(^ - р<0,05, ^^ - р<0,01, ^^^ - р<0,001); # - различия достоверны по сравнению с показателями в 
группах Б (# - р<0,05, ## - р<0,01, ###- р<0,001).
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Сравнивая результаты в конце ис-
следования по сравнению с группой 
А, в группе Б наблюдалось достовер-
ное (Р>0,05) снижение мочевины, а 
также было показано положительное 
влияние на функцию почек (Табл.3.).

Креатинин в группе А в начале ис-
следования был 133,6±3,98 мкмоль/л. 
оказался таковым, и в конце иссле-
дования было отмечено, что он  сни-
зился, но не достоверно до 125,4±2,42 
мкмоль/л среди больных недиабе-
тического генеза и до 128,6±2,54 мк-
моль/л среди больных диабетического 
генеза. При этом, в группе Б, получав-
шей в дополнение к традиционному 
лечению препарат мексидол, показа-
тель креатинина до лечения соответ-
ствовал 131,2±2,56 мкмоль/л, после ле-
чения данный показатель достоверно 
снизился как среди больных недиабе-
тического генеза, так и среди больных 
диабетического генеза до 121,2±2,44 
мкмоль/л (Р<0,01) и 124,7±1,16 ммоль/л 
соответственно. (Р<0,05). 

По показателю креатинина была 
рассчитана рСКФ в А группе в начале 
исследования составлял 60,8±2,46 мл/
мин показали значение, в конце иссле-
дования оно увеличилось среди боль-
ных недиабетического генеза и также 
среди больных диабетического гене-
за до 65,3±2,33 мл/мин и до 63,4±2,21 
мл/мин соответственно. В группе Б, 
получавшей в дополнение к тради-
ционному лечению препарат мекси-
дол, рСКФ до лечения соответствовал 
58,3±2,55 мл/мин, после лечения дан-
ный показатель достоверно увеличил-
ся среди больных недиабетического 
генеза до 67,3±2,16 мл/мин (Р<0,01) и 
среди больных диабетического генеза 
до 64,±2,12 мл/мин (Р<0,05).

Следовательно, после изучения ре-
зультатов лабораторных данных мож-

но сказать, что препарат мексидол 
оказывает достоверно положительное 
влияние на фоне стандартной тера-
пии у больных с хронической болез-
нью почек различной этиологии.

Кроме того, изучены резистент-
ность и пульсовые индексы, определя-
ющие степень почечного сосудистого 
сопротивления, в магистральных и 
сегментарных почечных артериях. По 
результатам обследования, индекс ре-
зистентности в главной почечной ар-
терии до лечения в группе А составлял 
0,70 ± 0,018, а в группе Б - 0,69±0,015. 
После лечения этот показатель пока-
зал положительную динамику в обе-
их группах. В группе А среди паци-
ентов недиабетического генеза индекс 
резистентности в главной почечной 
артерии уменьшился до 0,65±0,021 и 
до 0,62±0,017 среди больных диабети-
ческого генеза. В группе Б после ле-
чения данный показатель достоверно 
снизился как среди больных, так и 
среди больных диабетического генеза 
до 0,61±0,016 и 0,61±0,022 (r<0,01; r<0,05) 
соответственно. Индекс пульса состав-
лял 1,60 ± 0,11 до лечения в группе А 
и снижался до 1,49±0,06 у больных не-
диабетического генеза и до 1,45±0,08 
среди больных диабетического генеза. 
В группе Б до лечения индекс пуль-
са составлял 1,60±0,09 и снижался до 
1,35±0,08 (P<0,05) у больных недиабе-
тического генеза и до 1,36±0,07 сре-
ди больных диабетического генеза 
(P<0,05) (Табл.4.).

Индекс резистентности и пульса 
также изучался в сегментарной почеч-
ной артерии, так индекс резистентно-
сти до лечения в группе А составлял 
0,69±0,018, а в группе Б - 0,67±0,020. 
После лечения этот показатель пока-
зал положительную динамику в обе-
их группах.
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Таблица 4
Результаты доплерографического исследования пациентов 

Параметры
Основная почечная 

артерия
Сегментарная  почечная 

артерия
RI PI RI PI

Группа 
А (n=65)

До лечения 0,70±0,018 1,60±0,11 0,69±0,018 1,21±0,019
Недиабет.генеза (n=22) 0,65±0,021 1,49±0,06** 0,62±0,016** 1,14±0,017**

Диаб.генеза (n=43) 0,62±0,017** 1,45±0,08** 0,64±0,014* 1,16±0,012*

Группа 
Б (n=55)

До лечения 0,69±0,015 1,60±0,09** 0,67±0,020 1,20±0,021
Недиабет.генеза (n=23) 0,61±0,016*** 1,35±0,08* 0,58±0,017*** 1,11±0,014***

Диаб.генеза (n=32) 0,61±0,022** 1,36±0,07* 0,60±0,011** 1,13±0,019**

Примечание: * - различия достоверны по сравнению с показателями до лечения 
(*- р<0,05, **- р<0,01, ***- р<0,001); ^ - различия достоверны по сравнению с показате-
лями в группах А (^ - р<0,05, ^^ - р<0,01, ^^^ - р<0,001); # - различия достоверны по 
сравнению с показателями в группах Б (# - р<0,05, ## - р<0,01, ###- р<0,001).

В группе А среди пациентов неди-
абетического генеза индекс резистент-
ности в главной почечной артерии 
уменьшился до 0,62±0,016 среди боль-
ных недиабетического генеза (Р<0,01) 
и до 0,64±0,014 среди больных диабе-
тического генеза (Р<0,05). В группе 
Б после лечения данный показатель 
также достоверно снизился как сре-
ди больных недиабетического генеза, 
так и среди больных диабетического 
генеза до 0,58±0,017 и 0,60±0,011 соот-
ветственно. (Р<0,01). Индекс пульса в 
сегментарной почечной артерии со-
ставлял 1,21±0,019 до лечения в груп-
пе А и снижался до 1,16±0,012 (Р<0,01) 
у больных недиабетического генеза 
и до 1,14±0,017 среди больных диабе-
тического генеза (Р<0,05). В группе 
же Б до лечения этот показатель был 
1,20±0,021 и снижался с более досто-
верной силой среди всех больных, до 
1,11±0,014 (Р <0,001) у больных неди-
абетического генеза и до 1,13±0,019 
среди больных диабетического генеза 
(Р<0,01) (Табл.3.).

Таким образом, за время 30-днев-
ного лечения в обеих группах были 

получены и сравнены показатели мо-
чевины, креатинина в крови и СКФ, 
которые показали функциональное 
состояние почек, а также изучены по-
казатели гемодинамики. Установлено, 
что у пациентов группы Б, получав-
ших мексидол все показатели функ-
ции и гемодинамики почек были до-
стоверно лучше как среди больных 
недиабетического генеза, так и среди 
больных диабетического генеза. 

Следовательно, добавление к тра-
диционной терапии препарата этил-
метилгидроксипиридина сукцината 
(мексидол), обладающим антигипок-
сантным, антиоксидантным, мембра-
нопротекторным и мультимодаль-
ным эффектом, будет способствовать 
улучшению функции почек и её гемо-
динамических показателей у больных 
хронической болезнью почек различ-
ной этиологии.
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Tadqiqotning maqsadi: turli etiologi-
yali 2-3 bosqichidagi surunkali buyrak ka-
salligi bo‘lgan bemorlarda Meksidolning 
buyraklarning funksional holati ko‘rsat-
kichlariga ta’sirini o‘rganish.

Material va usullar: SBK 2-3A bosqich-
dagi 120 nafar bemor kuzatuv ostida bo‘lgan, 
ulardan 45 nafarida diabetik nefropatiya bor 
edi. Terapiyaga qarab, bemorlar 2 guruhga 
bo‘lingan. Bemorlarning birinchi guruhi SBK 
uchun standart terapiya olgan bo‘lsa, ikkin-
chi guruhga esa Meksidol qo‘shildi. Vaqt 
o‘tishi bilan (1 oy) buyrak funksiyasi qondagi 
kreatinin va mochevina, KFT, umumiy oqsil,  
umumiy siydik tahlili, shuningdek, gemodi-
namik parametrlar bilan baholandi. 

Tadqiqot natijalari: Meksidol qo‘shil-
gan nodiabetik nefropatiyali bemorlarda 1 

oylik terapiyadan so‘ng 1-guruhga nisbatan 
kreatininning sezilarli darajada pasayishi 
(p<0,01), KFTning oshishi (p<0,01), protein-
uriyaning pasayishi, eritrotsituriya va silin-
druriya va gemodinamik ko‘rsatkichlarning 
yaxshilanishi (p<0,01) kuzatildi. Diabetik 
nefropatiya bilan og‘rigan bemorlarda ham 
buyrak funksiyasi ko‘rsatkichlarini normal-
lashtirishda ishonchli tendensiya kuzatildi 
(p<0,01).

Xulosa: diabetik va nodiabetik etiologi-
yali SBK bilan og‘rigan bemorlarni davolash 
rejimiga (p<0,01) qo‘shilishi buyraklarn-
ing funktsional va gemodinamik holati-
ning ko‘rsatkichlarini sezilarli darajada 
yaxshilaydi. Bu buyrakning glomerulyar 
apparatida mikrosirkulyatsiyaning yaxshi-
lanishi bilan bog‘liq bo‘lishi mumkin.
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Purpose of the study: To study the ef-
fect of Mexidol on indicators of the func-
tional state of the kidneys in patients with 

chronic kidney disease stages 2-3 of various 
etiologies. 

Material and methods: 120 patients 
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with CKD stage 2 -3 A were observed, of 
which 45 had diabetic nephropathy. De-
pending on the therapy, patients were di-
vided into 2 groups. The first group of pa-
tients received standard therapy for CKD, 
the second group received the addition of 
Mexidol. Over time (1 month), renal func-
tion was assessed by creatinine and urea in 
the blood, GFR, protein, urinalysis, as well 
as hemodynamic parameters. 

Study results: After 1 month of therapy 
in patients with non-diabetic nephropathy 
with the inclusion of Mexidol, there was 
a significant decrease in creatinine com-
pared with group 1 (p<0.01), an increase in 

GFR (p<0.01), a decrease in proteinuria, red 
blood cells and cylindruria, improvement in 
hemodynamic parameters (p<0.01). In pa-
tients with diabetic nephropathy, the same 
significant trend was observed in the nor-
malization of renal function indicators (p 
<0.01). 

Conclusions: Addition (p<0.01) to the 
treatment regimen for patients with CKD 
of both diabetic and non-diabetic etiology 
significantly improves the indicators of the 
functional and hemodynamic state of the 
kidneys. This may be due to improved mi-
crocirculation in the glomerular apparatus 
of the kidney.

UDK573.6.086.83:547.94

CHELIDONIUM MAJUS L. O‘SIMLIK ENDOFITLARINI  
AJRATISH VA ULARNING ALKOLOIDLAR ISHLAB CHIQARISH 
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Kalit so‘zlar: Chelidonium majus L, endofitlar, ozuqa muhiti, ekstrakt, alkoloid-
lar, Dragendorf reaksiyasi, Wagner reaksiyasi. 

So‘nggi o‘n yilliklarda endofitlar 
o‘simlik to‘qimalarida yashovchi va 
o‘simlik metabolitlariga o‘xshash mod-
dalarni sintez qilish qobiliyatiga ega 
mikroorganizmlar sifatida intensiv tad-
qiqotlar obektiga aylandi. Endofitlar 
nafaqat o‘simliklarning ikkilamchi me-
tabolitlarining biosintezi va transfor-
matsiyasida ishtirok etadi, balki biologik 
faollikka ega bo‘lgan metabolitlarning 
keng spektrini ishlab chiqaradi.	

Chelidonium majus L. o‘simligidan 
biz 19 ta bakterial va 28ta zamburug‘ 
izolyatlarini ajratdik. Ular orasida 4 ta 
bakterial va 5 ta zamburug‘ izolyatlari 
alkaloid sintezida eng faol bo‘lgan va 
keyingi tadqiqotlar uchun tanlangan.

Kirish. Endofit va endofit zambu-
rug‘lar mikologik adabiyotlarda so‘nggi 
30 yil ichida o‘simliklar ichki mikotasi-
ni tasvirlashda tez-tez uchrab turibdi.  
Ko‘plab zamburug‘lar, bakteriyalar, 
aktinomitsetalar va mikoplazma kabi 
mikroorganizmlarning turli guruhlari 
o‘simlik endofitlari sifatida qayd etilgan 
[1]. Ular xo‘jayin o‘simlikning fiziologik 
faoliyatiga katta ta’sir ko‘rsatadi ham-
da o‘simliklarning o‘sib rivojlanishiga 
ijobiy yordam beradi. Endofitlar xo‘ja
yin o‘simlikning deyarli barcha organ va 
to‘qimalarida mavjud bo‘lib ba’zi o‘sim-
lik turlari urug‘larida xam uchrashi 
aniqlangan [2].

Chelidonium majus L. (qoncho‘p) Yev-
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ropa va G‘arbiy Osiyodan topilgan va 
Аmerikaga keng tarqalgan ko‘p yillik 
o‘simlik. Ushbu o‘simlikning o‘ziga xos 
xususiyati asrlar davomida ishlatilgan 
ildizlarda ham, havo qismlarida ham 
mavjud bo‘lgan sariq-to‘q sariq rangli 
lateks ishlab chiqarishdir. G‘arbiy fito-
terapiya va Xitoy an’anaviy tibbiyoti, 
asosan antimikrob va yallig‘lanishga 
qarshi xususiyatlari va terining ta’si-
riga qarshi davolovchi faoliyati tufayli 
yuqori baholanadi.[3]. Аn’anaviy tibbi-
yotda Chelidonium majus L.  safro va jigar 
kasalliklarini davolash uchun ishlatil-
gan[4]. Ushbu tur terapevtik xususiyat-
larini ta’minlab, ikkilamchi metabolit-
larning keng doirasini ishlab chiqarishi 
adabiyotlarda ko‘rsatib o‘tilgan. Chelido-
nium majus L.ning asosiy tarkibiy qism-
lari chelidonin, cheleritrin, sanguinarin, 
koptisin, berberin, allokriptopin va pro-
topin kabi 20dan ortiq izokinolin alka-
loidlaridir [5]. Ular yallig‘lanishga qar-
shi, antimikrob, antibakterial, antiviral, 
immunomodulyatsion, antikanser, xol-
eretik, gepatoprotektiv xususiyatlarga 
ega [4,5]. Chelidonium majus L. antibakte-
rial, antiviral, antitumor va yallig‘lanish-
ga qarshi xususiyatlarni o‘z ichiga olgan 
keng ko‘lamli farmakologik ta’sirga ega. 
Biroq, so‘nggi yillarda tadqiqotchilar 
qo‘shimcha biologik faol moddalarn-
ing mumkin bo‘lgan manbalari sifatida 
ushbu o‘simlikning endofitlariga tobora 
ko‘proq e’tibor qaratmoqdalar.

Tadqiqot maqsadi. Chelidonium ma-
jus L. o‘simligining turli qismlaridan  
endofitlarini ajratish, ularning alkaloid 
ishlab chiqarish faolligini aniqlashdan 
iborat. Yuqori alkaloid faollikni ko‘rsat-
gan izolyatlarni keying tadqiqotlar 
uchun tanlab olish.

Material va metodlar.
Chelidonium majus L. o‘simlik end-

ofitlarini ajratish. To‘plangan o‘simliklar 

qisqa vaqt ichida steril suvida yuvildi 
va poyalari, barg, ildiz va gul qismlari 
2-3 mm uzunlikdagi bo‘laklarga kesildi. 
Endofitlarni ajratib olishda Chelidoni-
um majus o‘simlik qismlarini va  NaOCl 
ning  10% eritmasi bilan 60soniya davo-
mida samarali  ishlov berilgach, 70% etil 
spirti  bilan 45soniya va 30% etil spirti 
bilan 30soniya davomida ushlab turil-
di. Keyin dezinfektsiyalangan o‘simlik 
qismlari steril suvda 5marta chayqaldi 
va drenajlandi. Keyin ular steril skalpel 
bilan uzunasiga kesib olindi va ochiq 
ichki yuzasi pastga, plitalarga qara-
gan holda yotqizib qo‘yildi. Oldindan 
tayyorlab olingan petri chashkasida-
gi quyidagi ozuqa muhitlariga ekildi.  
1) Chapek-Doks ozuqa muhiti 2) Kar-
toshka dekstrozali agar ozuqa muhiti, 
antibiotik qo‘shilgan. 3) Go‘sht-pepton 
agar ozuka muhiti, antifungal qo‘shil-
gan. Barcha ozuqa muhitlari 1atm. (121 
°C) 20 minut sterilizatsiya qilindi. Na-
zorat sifatida, kesilmagan, sirtdan dez-
infektsiyalangan qismlar ham xuddi shu 
agarga joylashtirildi. Hammasi plita-
lar 7kun davomida 28°Cda inkubatsiya 
qilindi(1-rasm).

Ajratilgan o‘simlik endofitlaridan bi-
omassa olish. Chelidonium majus L.dan 
28 ta ajratilgan endofit zamburug‘lardan 
kultural suyuqlik va biomassa tarkibida-
gi umumiy ekstraklaridan metabolitlar 
miqdorini aniqlash uchun suyuq faza-
li fermentatsiya sharoiida o‘stirildi [6]. 
Buning uchun har bir izolyatlar 100ml 
suyuq Kartoshka dekstrozali bul’on 
ozuqa muhitida Elpon 357-sheykerda 
(Polьsha) 180 ayl/min va statsionar shar-
oitda 7kun davomida mikrobiologik 
BD115 (АQSh) inkubatorda 28°C haro-
ratda o‘stirildi. Keyin biomassa va kul-
tural suyuqlikni birgalikda liofilkada 
quritildi. Hosil bo‘lgan massani termo-
statda 400Cda 3kun quritib olindi (3-jad-
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val). Chelidonium majus L.dan ajratil-
gan 19 ta bakteriya  izolyatlarini 50ml 
go‘sht-pepton  suyuq ozuqa muhitiga 
ekib, tebratgichda (kachalka) 180ay/min 

da 280C haroratda, 3 kun davomida bi-
omassa olish uchun ko‘paytirildi. Keyin 
biomassa va kultural suyuqlikni birga-
likda liofilkada quritildi.

            
1-rasm. Chelidonium majus L. o‘simlik endofitlarini ajratish

Ikkilamchi metabolitlarning umu
miy ekstraktlarini ajratib olish. Che-
lidonium majus L.dan ajratib olingan 
endofit izolyatlarining fermentatsion 
suyuqligi va unda xosil bo‘lgan biomas-
sadan ikkilamchi faol metabolitlarni 
keng spektrini ajratib olishda Hazalin 
[7] uslubidan foydalanildi. Tadqiqot da-
vomida usul bir oz modifikatsiya qilindi. 
Bunda 0.5 gr izolyatning liofikkada quri-
tilgan massasi Potter gomogenizatorida 
maydalandi, xosil bo‘lgan gomogenatni 
100 ml li kolbaga solib, 70% etanoldan 20 
ml solindi va xona haroratida tebratgich-
da 160 ayl/min tezlikka qo‘yildi. Bir sut-
kadan so‘ng aralashma Whatman filьtr 
qog‘ozi orqali filtrlandi. Olingan etanolli 
ekstrakt rotorli bug‘latgichda quritildi 
va hosil bo‘lgan quruq ekstrakt 96%li 
etanolda eritildi. Olingan ushbu umu
miy ekstrakt boshlang‘ich eritma sifati-
da ishlatildi.

Chelidonium majus L. Endofitla
rini alkoidlarga sifat analizini o‘tka-
zish. O‘simlikdan ajratilgan bakteiya va 
zamburug‘ izolyatlarini Dragandorf va 
Wagner testlari orqali sifat analizi o‘tka-
zildi[7]. 

Dragendorf testi.1 ml ekstraktga  
2 ml Dragendorff reaktivi qo‘shib, alka-
loidlar borligini ko‘rsatuvchi to‘q sariq 
qizil cho‘kma hosil bo‘ladi.  Mayerning 
sinovi. 1 ml ekstraktga bir necha tom-
chi Mayer reaktivi qo‘shildi. Alkaloidlar 
mavjudligini ko‘rsatadigan sarg‘ish yoki 
oq cho‘kma hosil bo‘ladi.

Natijalar va ularning muhokamasi.
Antibiotikli kartoshka dekstroza-

li agar ozuqa muhitiga ekilgan o‘sim-
lik qismlaridan 28ta zamburug‘ izol-
yatlari ajratildi. Antifungal qo‘shilgan 
go‘sht-pepton ozuqa muhitiga ekilgan 
o‘simlik qismlaridan 19ta bakteriya izol-
yatlari izolyatlari ajratildi(1-jadval). 
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1-jadval
Chelidoniumdan majus L.dan  olingan endofitik zamburug‘lar va  

bakteriyalar izolyatlari 

Endofitlar
Izolyatlar soni

ildiz poya barg

Zamburug‘lar 9 9 10

Bakteriyalar 6 8 5

Chelidonium majus L. o‘simligining 
turli qismlaridan ajratilgan endofitik 
bakterial izolyatlar suyuq kultivatsiya 
usuli yordamida olingan. Biomassa va 
kultural suyuqlik bir vaqtning o‘zida  
muzlatilgan va quritilgan (liofilkada). 
Keyin muzlatilib quritilgan biomas-
sadan etanol ekstraktlari tayyorlandi va 
alkaloidlar uchun sifatli tahlil o‘tkazildi. 

Dragendorf va Mayer testlari yor-
damida endofitik bakterial izolatlar
ning alkaloidlarga nisbatan faolligini 
baholashda 7 ta bakterial izolyatlar 
faollik ko‘rsatdi. Ulardan 4 ta izolyatlar 
(BL2, BC8, BK14, BK17) yuqori faollikni 
ko‘rsatdi, bu cho‘kindi miqdori bilan 
tasdiqlangan (2-jadval).

2-jadval

Ajratilgan bakteriya izolyatlarining alkoloidlarga sifat analizi

№ Izolyatlar Dragendorf 
reaksiyasi

Wagner 
reaksiyasi № Izolyatlar Dragendorf 

reaksiyasi
Wagner 

reaksiyasi

1. BL1 - - 11. BC10 - -

2. BL2 +++ +++ 12. BC11 + -

3. BL3 - - 13. BC12 - -

4. BL4 - - 14. BC16 - -

5. BL5 + - 15. BC19 - -

6. BC7 - - 16. BK13 ++ +

7. BC8 +++ +++ 17. BK14 +++ +++

8. BC9 - - 18. BK15 - -

9. BL1 - - 19. BK16 - -

10. BK17 +++ +++

Izoh: +++ yuqori faollik, ++o‘rta faollik, +past faollik, -faollik mavjud emas.        

O‘simlik endofit zamburug‘larining 
alkoloidlarga nisbatan faolligi Dragen-
dorf va Mayer testlari orqali aniqlan-
ganda 9ta zamburug‘ izolyatlari faol-
likni namoyon etdi. O‘simliklarning 
endofitik zamburug‘larining alkaloid-

larga nisbatan faolligi ham Dragendorf 
va Mayer testlari yordamida baholandi. 
Ulardan 5tasi(FK13, FK14, FK22, FK23, 
FK25) yuqori faollikni namoyon etib  
ko‘p miqdorda cho‘kishni ko‘rsatdi 
(3-jadval).
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Xulosa.
Tadqiqot davomida Chelidonium majus 

L. o‘simlikidan 47 ta endofitik mikroorga
nizmlar ajratildi. Ulardan 4 ta bakterial va 
5 ta zamburug‘ izolyatlari alkaloid faolligi 
yuqori bo‘lgan dastlabki skrining natijalari-
ga ko‘ra tanlangan. Ushbu izolyatlar biotex-
nologiya va farmatsevtikada qo‘llanilishiga 
hissa qo‘shishi mumkin bo‘lgan keyingi 
tadqiqotlar uchun katta imkoniyatlarga ega.
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3-jadval
Ajratilgan zamburug‘ izolyatlarining alkoloidlarga sifat analizi

№ Izolyatlar Dragendorf 
reaksiyasi

Wagner 
reaksiyasi № Izolyatlar Dragendorf 

reaksiyasi
Wagner 

reaksiyasi

1. FL12 - - 15. FC25 - -
2. FL25 + - 16. FK13 - -
3. FC22 + - 17. FC13 - -
4. FC21 - - 18. FC11 - -
5. FK31 ++ - 19. FK14 +++ +++
6. FL22 - - 20. FC24 - -
7. FK32 - - 21. FK23 +++ +++
8. FK22 +++ +++ 22. FL11 - -
9. FC23 + - 23. FL17 - -
10. FL1 - - 24. FL21 - -
11. FK21 - - 25. FL23 - -
12. FL2 - - 26. FC12 - -
13. FK25 ++ ++ 27. FK13 +++ +++
14. FC27 - - 28. FL14 + -

Izoh: +++ yuqori faollik, ++o‘rta faollik, +past faollik, - faollik mavjud emas. 
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В последние десятилетия эндо-
фиты стали объектом интенсивных 
исследований как микроорганизмы, 
обитающие в тканях растений и обла-
дающие способностью синтезировать 
вещества, аналогичные или идентич-
ные растительным метаболитам. Эн-
дофиты не только принимают уча-
стие в биосинтезе и преобразовании 
вторичных метаболитов растений, 

но и продуцируют широкий спектр 
метаболитов, обладающих биоло-
гической активностью. Из растения 
Chelidonium majus L. нами было вы-
делено 19 бактериальных и 28 грибко-
вых изолята. Среди них 4 бактериаль-
ных и 5 грибковых изолятов проявили 
наибольшую активность в синтезе ал-
калоидов и были отобраны для даль-
нейших исследований.	

РЕЗЮМЕ
ВЫДЕЛЕНИЕ ЭНДОФИТОВ ИЗ РАСТЕНИЯ CHELIDONIUM MAJUS L.  И 

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ИХ АКТИВНОСТИ ПО ВЫРАБОТКЕ АЛКАЛОИДОВ
Салимова Сарвиноз Бахтиёровна, Насметова Саодат Мамажановна,  

Гулямова Тошхон Гафуровна 
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SUMMARY
IDENTIFICATION OF PLANT ENDOPHYTES OF  

CHELIDONIUM MAJUS L. AND DETERMINATION OF THEIR  
ACTIVITY IN THE PRODUCTION OF ALKALOIDS

Salimova Sarvinoz Baxtiyorovna, Nasmetova Saodat Mamajanovna,  
Gulyamova Тoshxon Gafurovna

Institute of Microbiology Academy of Sciences Republic of Uzbekistan, Tashkent
sarvinozsalimova92@gmail.com

Keywords: Chelidonium majus L, 
endophytes, nutrient medium, extract, 
alkaloids, Dragendorf's reaction, Wag-
ner's reaction.	 In recent decades, 
endophytes have become the object of 
intensive research as microorganisms 
living in plant tissues and having the 
ability to synthesize substances similar 
or identical to plant metabolites. Endo-
phytes not only take part in the biosyn-

thesis and transformation of secondary 
plant metabolites, but also produce a 
wide range of metabolites with biologi-
cal activity. We isolated 19 bacterial and 
28fungal isolates from the Chelidonium 
majus L. plant. Among them, 4 bacterial 
and 5 fungal isolates showed the great-
est activity in the synthesis of alkaloids 
and were selected for further research.
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Surunkali gepatorenal sindrom 
(GRS) — bu og‘ir jigar yetishmovchiligi 
bilan kechadigan va buyrak funksiyala
rining buzilishi bilan tavsiflanadigan 
klinik holatdir. Bu sindromning asosi 
sifatida jigar kasalliklari sababli buyrak-
larning ikkilamchi zararlanishi turadi, 
bu esa ko‘pincha o‘tkir jigar kasalliklari 
yoki surunkali jigar yetishmovchiligida 
kuzatiladi. 

GRS rivojlanishi jarayoni va uning 
patofiziologiyasi: GRS rivojlanishining 
asosiy mexanizmi buyraklarning qon 
bilan ta’minlanishining jigar kasalligi 
sababli kamayishidir. GRSda jigar to-
monidan chiqariladigan va organizmga 
salbiy ta’sir ko‘rsatadigan toksik mod-
dalar va o‘zgargan gormonlar muhim 
o‘rin tutadi. Jigarning yetishmovchiligi 
sharoitida qon aylanishi buzilib, buyrak-
larda qon oqimi kamayadi va bu esa 
natijada buyrak yetishmovchiligiga olib 
keladi. Natijada, GRS o‘tkir yoki surun
kali rivojlanib, bemorning ahvolini yana-
da og‘irlashtiradi. 

GRS turlari: GRS ikki asosiy turga 
bo‘linadi: 1-tur GRS - bu o‘tkir va keskin 
buyrak yetishmovchiligi bilan kecha-
di, ko‘pincha jigar sirrozi yoki gepatitli 
bemorlarda kuzatiladi. Bunday holatda 
bemorlarning hayoti uchun katta xavf 
tug‘iladi. 

2-tur GRS - surunkali davom etuvchi 

va asta-sekin rivojlanadigan buyrak ye
tishmovchiligi bo‘lib, odatda past bo-
simli astsit bilan kuzatiladi. Bu turdagi 
GRS bemorlarda umrni qisqartiradi va 
hayot sifatini pasaytiradi. 

O‘zbekiston sharoitidagi dolzarbli-
gi: O‘zbekistonda jigar va buyrak ka
salliklari keng tarqalgan bo‘lib, gepatit B 
va C infeksiyalari bilan bog‘liq jigar kas-
alliklari yuqori darajada uchraydi. Bu 
esa GRS rivojlanishi ehtimolini oshiradi. 
Shuningdek, GRSni o‘z vaqtida aniqlash 
va davolash imkoniyatlarini kengayti-
rish va samaradorligini oshirish, davo
lash usullarini yangilash katta ahamiyat-
ga ega. Shu bilan birga, O‘zbekistonda 
GRS rivojlanishini aniqlashda ilmiy tad-
qiqotlar olib borilishi zarur. O‘zbekis-
tondagi bemorlardagi o‘ziga xosliklar 
va muammolar - Statistik ma’lumotlar: 
O‘zbekistonda GRSga chalingan bemor-
lar soni va ularning klinik xususiyatlari 
haqida ma’lumotlar to‘plash zarur. Bun-
da gipertranzitivlik, yuqori qon bosimi 
va diabet kabi omillarni hisobga olish 
muhimdir.

Dori-darmonlarga kirish imkoniyati: 
Bemorlarning dori-darmonlarga kirish 
imkoniyatlari va ularning qimmatligi 
ham GRSga chalinish darajasini bel-
gilovchi omillardan biridir. 

Tibbiy yordam sifati: O‘zbekiston-
ning tibbiy infratuzilmasi va sog‘liq-

УДК: 616.36-002.2:616.61-008.64-074/.078
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ni saqlash tizimining samaradorligi 
GRSning rivojlanishiga ta’sir qilishi 
mumkin. Bu jihatlar asosida surunkali 
GRSning rivojlanishini tahlil qilib, o‘z
bek bemorlari uchun konkret muammo-
larni aniqlash va ularga qarshi chora-
tadbirlarni ishlab chiqish muhimdir.

Muhokama.   Surunkali gepatorenal 
sindrom (GRS) rivojlanishiga olib kela-
digan asosiy omillar va buyrak faoliyati-
ni yomonlashtiruvchi mezonlar, shun-
ingdek, klinik jarayondagi ahamiyati 
haqida muhokama qilishda, quyidagi ji-
hatlarga e’tibor berish lozim: 1. Surunka-
li GRS ning rivojlanishiga olib keladi-
gan asosiy omillar - Jigar kasalliklari: 
Surunkali jigar kasalliklari, masalan, 
surunkali gepatit, jigar tsirrozi va jigar 
o‘pkasi kasalliklari GRSning asosiy sa-
bablaridan biridir. 

Kardiyovaskulyar kasalliklar: Yurak 
qon-tomir tizimi kasalliklari, masalan, 
qon bosimining pasayishi, yurak yetish-
movchiligi, qon aylanishining buzilishi 
kabi holatlar buyurak faoliyatini yomon-
lashtiradi. 

Infektsiyalar: Jigar yoki buyraklarda-
gi infektsiyalar (masalan, sepsis) GRSni 
kuchaytirishi mumkin.

Dorilar: Ayrim dori vositalari 
(masalan, nosteroid yallig‘lanishga qar-
shi dorilar) buyrak faoliyatini yomon-
lashtirishi va GRSga olib kelishi mum-
kin.

 2. Buyrak faoliyatini yomonlashtiru-
vchi mezonlar – Kreatinin darajasi: 
Kreatininning ko‘tarilishi buyrak faoli-
yatining pasayishini ko‘rsatadi. 

Qon bosimi: Past qon bosimi yoki qon 
aylanishining yomonlashishi buyraklar-
ga qon oqimini kamaytiradi. 

Elektrolitlar darajasi: Natriy va kaliy 
darajalarining o‘zgarishi buyrak faoli-
yatini yomonlashtirishi mumkin. 

Klinik jarayondagi ahamiyati – Di-

agnostika: Surunkali GRSni aniqlash 
uchun bemorning klinik holati, labora-
toriya tahlillari va qo‘shimcha tadqiqot-
lar juda muhimdir. 

Davolash: GRS rivojlanishini oldini 
olish va davolash uchun tizimli yon-
dashuv zarur. Bu bemorlarning davo
lanishini optimallashtirish va natijalarini 
yaxshilashda yordam beradi. 

Maqsad: Surunkali gepatorenal sin-
drom (GRS) rivojlanishining klinik va 
laborator jihatlarini chuqur o‘rganish 
va kasallikning jigar hamda buyrak dis-
funktsiyasi bilan bog‘liqligini aniqlash-
dir. Bu orqali GRS diagnostikasi va 
davolash jarayonida uchraydigan qiyin-
chiliklarni tahlil qilish va samarali davo-
lash usullarini takomillashtirishga yor-
dam berish.

Vazifalar: 1. GRS rivojlanishida ji-
gar va buyrak disfunktsiyasining asos-
iy laborator va klinik ko‘rsatkichlarini 
aniqlash. 

2. GRSda og‘irlik darajasiga qarab 
o‘zgaruvchi klinik belgilarni kuzatish va 
baholash. 

3. GRS diagnostikasini yaxshilash-
ga xizmat qiladigan laborator ko‘rsat-
kichlarni aniqlash va baholash. 

4. GRSda davolashning asosiy qiyin-
chiliklarini aniqlash va ularni bartaraf 
etish yo‘llarini izlash. 

5. GRS rivojlanishining oldini olishga 
xizmat qiladigan profilaktik choralarni 
ishlab chiqish.

Materiallar va usullar: Mazkur tad-
qiqotda klinik laborator tekshiruvlar 
orqali bemorlarda surunkali gepatorenal 
sindrom rivojlanishining asosiy omillari 
va klinik ko‘rsatkichlari tahlil qilindi. 

1. Bemorlar guruhi: Tadqiqot uchun 
jami 180nafar bemorlar tanlandi. Bemor-
larning yoshi 50-70 yosh oralig‘ida bo‘lib, 
ular orasida erkaklar – 100 va ayollar – 
80 nafarini tashkil qiladi. Bemorlar o‘z 
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sog‘liq holati va boshqa muhim klinik 
ko‘rsatkichlar asosida tanlandi. 

2. Ma’lumotlar yig‘ish usullari: Tad-
qiqotda bemorlarning tibbiy hujjatlari, 
ya’ni kasallik tarixi, klinik simptomlari, 
oldingi laborator tahlillari va diagnosti-
ka natijalari to‘plandi. Aniq va ishonchli 
ma’lumot yig‘ish uchun barcha bemor-
larga bir xil laborator tekshiruvlar amal-
ga oshirildi. Har bir ko‘rsatkich aniqlash 
jarayoni muayyan tekshiruv qoidalari 
asosida o‘tkazildi.  

 3. Laborator tahlil usullari: Tadqiqot 
davomida gepatorenal sindrom rivojla
nishini aniqlash uchun quyidagi asosiy 
laborator tahlillar o‘tkazildi: 

Biokimyoviy tekshiruvlar: jigar va 
buyrak faoliyatini baholash uchun aso
san aspartat aminotransferaza (AST), 
alanin aminotransferaza (ALT), kreati-
nin, qondagi umumiy oqsil, bilirubin va 
elektrolitlar darajasi o‘lchandi. 

Gemodinamika va qon tahlillari: 
umumiy qon tahlili, shuningdek, glyu-
koza va boshqa klinik parametrlari. 

Qoshimcha tekshiruvlar: ultratovush 
(UZI) yordamida jigar va buyraklarning 
holati tekshirildi. 

4. Ma’lumotlarni tahlil qilish: Ma’lu-
motlar statistik dasturlar yordami-
da tahlil qilindi. Qo‘llanilgan statistik 
metodlar yordamida ko‘rsatkichlarning 
o‘rtacha qiymatlari, standart chetlanma-
lar va korrelyatsiyalar aniqlandi.

Natijalar. Klinik ko‘rsatkichlar:  
Og‘ir jigar yetishmovchiligi belgilari
ning kuchayishi: umumiy holsizlik, teri 
va shilliq qavatlarning sarg‘ayishi, ko‘z 
olmasining sarg‘ayishi; 

Bosh aylanishi va bosh og‘rig‘i: bu, 
ayniqsa, jigar va buyraklar faoliyati
ning og‘ir buzilishlari fonida kuchayishi 
mumkin;

Qon bosimi pasayishi: GRS odatda 
arterial gipotenziya bilan kechadi; 

Diurezning kamayishi: buyraklar 
faoliyatining pasayishi natijasida siydik 
chiqarish miqdori sezilarli darajada ka-
mayadi, natijada siydik siqilgan va kon-
sentrlangan ko‘rinishda chiqadi; 

Qorin bo‘shlig‘ida suyuqlik yig‘ilishi 
(astsit): GRS belgilari mavjud bo‘lganda 
astsit holati yanada kuchayishi mum-
kin, bu esa bemorning umumiy holatini 
yomonlashtiradi. Ushbu klinik ko‘rsat-
kichlar GRS rivojlanishining murakkab 
klinik ko‘rinishlarini yoritib, uni erta 
bosqichlarda aniqlash va tegishli davo-
lash choralarini ko‘rishga imkon beradi.

Laborator ko‘rsatkichlar: 
1. Gematologik ko‘rsatkichlar - be-

morning umumiy salomatligini baho
lashda muhim rol o‘ynaydi. Bunga qu
yidagilar kiradi:

 Qonning umumiy tahlili: gemoglo-
bin, eritrotsitlar, leykotsitlar va trombot-
sitlar darajasi. Jigar yetishmovchiligi bi-
lan bog‘liq bo‘lgan anemiya va infeksiya 
belgilarini aniqlashda yordam beradi.

 Koagulatsiya ko‘rsatkichlari: INR, 
APTT va PTI - jigar funktsiyalari bilan 
bog‘liq bo‘lgan qonning qozg‘atuvchan-
ligini baholash uchun muhim.

2. Biokimyoviy ko‘rsatkichlar 
Jigar fermentlari: Alanin aminotrans-

feraza (ALT), aspartat aminotransferaza 
(AST), alkalin fosfataza (ALP) va gam-
ma-glutamil transferaza (GGT) — jigar 
hujayralarining zarar ko‘rishi haqida 
ma’lumot beradi. 

Bilirubin darajasi: bilirubinning to‘liq 
va bevosita ko‘rsatkichlari jigar faoliyati-
ning muhim ko‘rsatkichi hisoblanadi. 

Protein va albumin darajalari: bu 
ko‘rsatkichlar jigar sintetik faoliyatini 
baholashda muhimdir.

3. Jigar va buyrak funktsiyalarini 
baholash usullari - Kreatinin darajasi: 
buyrak funksiyasini baholashda eng mu-
him ko‘rsatkichdir. Bu ko‘rsatkichning 
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ortishi buyrak faoliyatining pasayishini 
ko‘rsatadi. 

Urobilinogen: jigar faoliyatining mu-
him ko‘rsatkichi bo‘lib, uning darajasi 
jigar kasalliklari va buyraklar faoliyatiga 
ta’sir qiladi.

 Elekrolitlar: natriy, kaliy va kaltsiy 
darajalari buyrak faoliyatining samara-
dorligini ko‘rsatadi. 

Boshqa davlatlardagi tekshiruvlar-
ga nisbatan bizda  jigar va buyrak faoli-
yatini baholashda amalga oshirilgan 
tadqiqotlar natijalari quyidagi o‘zga
rishlarni ko‘rsatdi: Yuqori AST va ALT 
darajalari: bu jigar kasalliklari (masalan, 
virusli gepatit) bilan bog‘liq. 

Kreatinin darajasining ortishi: buyrak 
yetishmovchiligi va boshqa nefrologik 
kasalliklar belgisi sifatida.  

Bilirubin darajasi: gepatits va jigar 
sirrozi bilan bog‘liq o‘zgarishlar kuza-
tilgan. Bu laborator ko‘rsatkichlar jigar 
va buyrak faoliyatini baholashda mu-
him o‘rin tutadi va bemorlarning davo-
lash jarayonini to‘g‘ri rejalashtirishga 
yordam beradi. Jigar va buyrak faoli-
yatining o‘zgarishlarini aniqlash uchun 
tegishli laborator tahlillarni o‘z vaqtida 
o‘tkazish muhimdir.

Xulosa. 1.Erta aniqlash:  Kasalliklarni 
erta aniqlash, ularning rivojlanishini 
to‘xtatish yoki sekinlashtirishda muhim 
ahamiyatga ega. Buni to‘g‘ri va o‘z vaqti-
da tashxis qo‘yish orqali amalga oshirish 
mumkin. 

2. Individualizatsiyalashgan terapi-
ya: Har bir bemorning holati individ-
ual bo‘lgani uchun, terapiya usullarini 
kasallikning klinik va laborator ko‘rsat-
kichlariga asoslanib tanlash zarur. 

3. Laborator ko‘rsatkichlar: Labora-
tor tadqiqotlar bemorning holatini ku-
zatishda muhim rol o‘ynaydi. Ular ka
sallikning og‘irligi, davolash natijalari 
va reabilitatsiya jarayonini baholash im-
konini beradi. 

Tavsiyalar. 1. Muntazam tekshiruv-
lar: Bemorlarni muntazam ravishda tek-
shirib turish, kasallikning erta belgilari 
va asoratlarini aniqlash imkonini beradi. 

2. Ma’lumotlar bazasi Laborator 
ko‘rsatkichlarni to‘plovchi ma’lumotlar 
bazasini yaratish va uni muntazam yan-
gilab borish, kasalliklarning tarqalishini 
va tendensiyalarni aniqlashda yordam 
beradi. 

3. Tibbiy ta’lim: Tibbiyot mutaxas-
sislari va talabalari uchun o‘z vaqtida 
aniqlash va davolash usullari bo‘yicha 
ta’lim berish zarur. Bu kasalliklarni sa-
marali ravishda boshqarish va davolash 
imkonini beradi.

4. Ko‘p tarmoqli yondashuv: Kasal-
liklarni boshqarishda ko‘p tarmoqli yon-
dashuvni qo‘llash, turli mutaxassislar 
(terapevtlar, laboratoriya mutaxassislari, 
tibbiy xodimlar) o‘rtasida hamkorlikni 
kuchaytiradi.

 5. Bemorlarni o‘qitish: Bemorlarni 
o‘z holatini tushunishga va belgilarga 
e’tibor berishga o‘rgatish, kasalliklarni 
erta aniqlashda yordam beradi. Ush-
bu xulosalar va tavsiyalar kasalliklarni 
aniqlash va ularga mos terapiya usul-
larini belgilashda asosiy omillarni ifoda-
laydi va laborator ko‘rsatkichlarni kuza-
tishning afzalliklarini ta’kidlaydi.
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Данная статья изучает клинико-ла-
бораторные аспекты гепаторенального 
синдрома, наблюдаемого в контексте хро-
нического гепатита. Этот синдром харак-
теризуется взаимосвязью между нару-
шением функции печени и поражением 
почек, что может привести к серьезным 
последствиям для пациентов. Последние 

исследования показывают перспектив-
ность инновационных терапий, включая 
фармакологические и нефармакологи-
ческие методы, в улучшении лечения и 
качества жизни больных. Целью данной 
статьи является анализ достижений в ди-
агностике, лечении и управлении гепато-
ренальным синдромом в Узбекистане.

SUMMARY
CLINICAL AND LABORATORY ASPECTS OF THE DEVELOPMENT OF 

HEPATORENAL SYNDROME IN CHRONIC HEPATITIS AND TREATMENT 
Sattarova Nasiba Abdullayevna, Yakubova Azada Batirovna, 

Samadova Anagul Baxodirovna 
TTA Urganch branch 

azadayakubova796@gmail.com
Keywords: Hepatorenal syndrome, innovation, biomarkers, dialysis, alternative, phar-

macotherapy.

Hepatorenal syndrome (HRS) is a serious 
complication of advanced liver disease, char-
acterized by the development of renal failure 
in patients with liver dysfunction. This con-

dition poses significant challenges in diagno-
sis and management, often leading to poor 
prognosis and high mortality rates. Recent 
advancements in medical technology and 
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therapeutic strategies offer new avenues for 
improving outcomes in patients with HRS. 
This article explores the clinical and labora-
tory aspects of HRS, focusing on the latest 
innovations in diagnostic techniques and 
treatment modalities. We discuss the role of 
biomarkers in early detection and the po-
tential of emerging therapies, including va-
soconstrictors, albumin administration, and 
renal replacement therapy. Additionally, we 

evaluate the impact of these technologies on 
patient management, highlighting the im-
portance of a multidisciplinary approach to 
care. By synthesizing current research and 
clinical practices, this article aims to provide 
insights into the evolving landscape of HRS 
management, emphasizing the need for con-
tinued innovation and adaptation in treat-
ment strategies to enhance patient survival 
and quality of life.

УДК:577.121.7

KARELINIA CASPIA ЎСИМЛИГИДАН АЖРАТИБ ОЛИНГАН 
ПОЛИФЭНОЛ ЭКСТРАКТЛАРИНИ КАЛАМУШ ЖИГАР 

МИТОХОНДРИЯЛАРИ митоКАТФ – КАНАЛИГА ТАЪСИРИ

Солиев Нуриддин Нажмиддинович1,  
Абдуллаева Гулбахор Толибжоновна2, Асраров Музаффар Исламович3, 
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Калит сўзлар: Karelinia caspia, митохондрия мембранаси, МитоКАТФ – кана-
ли, PF-1, PF-2 полифенол экстрактлари, АТФ. 

Кириш. Турли патологияларни 
уларнинг ривожланиш механизмла-
рини ўрганиш ва даволашни оп-
тималлаштиришда ҳужайравий ва 
молекуляр даражададаги илмий тах-
лиллар физиология ва биомедицина-
да катта ахамиятга эга. Патологиялар 
ривожланишини молекуяр даражада 
ўрганиш, касалликнинг олдини олиш 
имконини беради ва даволашнинг оп-
тимал вариантини ишлаб чиқишга 
ёрдам беради.

Организмда патологиялар ривож
ланишига бирламчи сабаб, тўқима, 
ҳужайра ва ҳужайра органоидларида-
ги дисфункционал механизмлар ёти-

ши илмий адабиётларда ўз тасдиғи-
ни топган[1]. Ҳозирги кунда, айниқса, 
митохондриялар, митохондриялар 
мембранавий жараёнларидаги бузи-
лишлар, ион каналларидан ионларга 
нисбатан ўтказувчанлик механизми-
даги юзага келган ўзгаришлар патоло-
гиялар ривожланишига асос бўлиши 
мумкин эканлиги тадқиқотчиларда 
катта қизиқиш уйғотмоқда[2, 3]. Шун-
дай ион канллардан бири, бу митохон-
диялардаги АТФга боғлиқ К+ канали 
(митоКАТФ) ва унинг физиологик ре-
гуляцион механизмидир [4].  Ҳозирда 
ҳужайра физиологиясида муҳим рол 
ўйнайдиган митоКАТФ – сезгир канали-
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ни патологиялар ривожланишидаги 
ўрнини ўрганиш олимлар эътибори-
ни тортган[5].

МитоКАТФ – канали митохондрия 
ички мембранасида жойлашган канал 
бўлиб митохондрияларнинг энергия 
мувозанатини сақлаб туришда муҳим 
роль ўйнайди. Шунингдек, митохон-
дрия физиологиясининг нормал кечи-
шида, митохондрия ҳажмининг барқа-
рор бўлишида [2] ҳамда цитозолни 
К катионига нисбатан таъминлани-
шида митоКАТФ – канали функционал 
аҳамияти катта[4]. Митохондрияларда 
калий оқими асосан митоКАТФ – кана-
ли ҳисобига юзага келади [6].

Adam Szewczyk нинг фикрича ми-
тохондрия ички мембранасида жой-
лашган К+ каналлари митохондрия 
функционал бошқарилувида катта 
ахамиятга эга. Ушбу каналлар мито-
хондрияда  мембрана потенциалини 
сақлашда, митохондриялардаги ок-
сидланишли фосфорланиш жараён-
ларида (нафас занжиридадаги био-
физик ва физиологик жараёнларда), 
митохондрия структурасини барқа-
рорлигида иштирок этади[7].

МитоКАТФ – канали организмнинг 
турли экстремал таъсирларга адап-
тация жараёнида қатнашиши ҳам 
аниқланган [8, 9]. Айниқса, кардио ва 
нейропротекцияда, ҳужайра апопто-
зида, юрак, мия, жигар функционал 
физиологиясида [10, 11, 12], ишемия, 
организмнинг қариш жараёнида 
МитоКАТФ – канали иштирок этиши 
аниқланган [13]. Сўнги илмий изла-
нишлар Parkinson касаллиги ва Алц-
геймер касаллиги каби нейродегене-
ратив касалликлар ривожланишида 
ҳам митоКАТФ – канали иштирок эти-
шини кўрсатди [14, 15].

Айрим тадқиқотчилар кардио ва 
нейропротекцияда, юрак ишимик 

касалликларини даволашда фарма-
кологик агентлар учун митоКАТФ – ка-
нали скрининг тадқиқотлари учун бо-
шланғич нуқта деб қарамоқдалар. Ва 
бу борада олиб борилаётган илмий 
тадқиқотлар ўз тасдиғини топмоқда 
[2, 14, 16,19] 

Ушбу тадқиқот ишида Оқбош 
(Karelinia caspia) ўсимлигидан ажратиб 
олинган PF-1 ва PF-2 полифенол экс-
трактларининг каламуш жигар мито-
хондрияларидаги митоКАТФ – канали-
га тасирини ўрганиган.

Материал ва методлар. PF-1 ва 
PF-2 полифенол экстрактлари РhD 
Р. Н Раҳимов ва таянч доктарант Ғ. Х 
Лутпиллаевлар томонидан Оқбош 
(Karelinia caspia) ўсимлигидан экс-
таракция усули ёрдамида ажратиб 
олинган. 

Тажрибалар зотсиз, оқ, тана вазни 
180-200 г бўлган эркак каламушларда in 
vitro шароитида олиб борилди. Кала-
муш жигари митохондриялари диф-
ференциал центрифугалаш Schneider 
[17] усули ёрдамида ажратилди. Ажра-
тиш муҳити таркиби қуйидагича: 250 
мМ сахароза, 10 мМ трис-хлорид, 1 
мМ ЭДТА, рН 7,4. Каламуш жигари го-
могенизация қилиниб икки босқичда 
центрифуга қилинади ва ажратилган 
митохондриялар 250 мМ сахароза, 10 
мМ Трис-HCl ли эритмага 10:1 нисбат-
да аралаштириб муз солинган идишда 
сақланади [4]. 

Митохондрия мембранасининг 
ўтказувчанлигини аниқлаш учун қуй-
идаги инкубация муҳитидан фойдла-
нилди: 125 мМ КCl, 10 мМ Hepes, 5 мМ 
сукцинат, 1 мМ MgCl2, 2,5 мМ К2HPO4, 
2,5 мМ КH2PO4, 0,005 мМ ротенон ва 
0,001 мМ олигомицин, pH 7,4[19]. 

Муҳитдаги оқсил миқдори 0,3 мг/
мл бўлганда митохондрияларнинг 
бўкиш тезлиги аниқланди. Жигар 
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митоКАТФ-канали 3 мл ячейкаларда 
UV-5000 спектрофотометрда 540 нм 
тўлқин узунлигида оптик зичлик-
нинг ўзгаришини қайд этиш орқали 
аниқланди. 

Олинган натижалар ва улар-
нинг тахлили. Оқбош (Karelinia caspia) 
ўсимлигидан ажратиб олинган PF-1 
ва PF-2 полифенол экстрактларининг 
каламуш жигар митоКАТФ – каналига 
тасирини ўрганиш динамик спектро-
фотометрия усулида олиб борилди. 
Калийни митохондрия мембранала-
ридан ўтиши ва митохондрия бўки-
шига таъсирини спектрофотометрик 
усулда баҳолаш митоКАТФ – канали 
функцияси, физиологияси ва унга мо-
дуляторлар таъсирини ўрганишдаги 
энг самарали усулдир [18]. 

Мито КАТФ – канали митохондрия-
нинг ички мембранасида жойлашган 
АТФ га боғлиқ калий каналлари ои-
ласига кирганлиги сабабли АТФ нинг 
физиологик концентарацияси таъси-
рида бошқарилади. Бу жараёнда АТФ 
нинг белгиланган концентрацияси 
митохондрия мембранасидаги мито-

КАТФ – каналидан К+ ионларини ўти-
шини бошқариб митохондриянинг  
шишишини олдини олади [2]. 

Дастлаб, тажрибаларимизда интакт 
митохондриялар инкубация муҳити-
даги митоКАТФ-каналидан К+ ионлари 
учун ўтказувчанлиги ўрганилди. Таж
рибалар, бу шароитда митоКАТФ-кана-
лидан К+ ионлари учун ўтказувчанли 
фаол эканлигини ва бу шароитда ми-
тохондрияларда К+ га нисбатан бўкиш 
жараёни шаклланганлигини кўрсатди. 
МитоКАТФ-канали фаоллигини стати-
стик тахлил қилиш ва келгуси тажри-
баларни баҳолаш мақсадида бу кўр-
саткични таққослаш мақсадида ушбу 
жараённи 100% деб қабул қилдик.

Тажрибалар юқоридаги инкуба-
ция муҳитидаги мавжуд митохонд
рияларга АТФ нинг 200 мкМ миқдори-
ни қўшиш орқали давом эттирилди. 
Тажрибалар, инкубация муҳитида 
(интакт митохондриялар+200 мкМ 
АТФ) шароитда митоКАТФ – каналидан 
К+ ионларига нисбатан ўтказувчанли-
ги АТФ таъсирида 23,2±1.27 % га ин
гибрлаганлигини кўрсатди (1-расм).
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1-расм. Оқбош (Karelinia caspia) ўсимлигидан ажратиб олинган PF-1 
полифенол экстрактининг каламуш жигар МитоКАТФ – каналига тасири.

Изоҳ: А-расмда PF-1 полифенолининг каламуш жигар МитоКАТФ-каналига 
таъсири оргинал чизмаси берилган. Ордината ўқида - митоКАТФ-канали, абс-
сисса ўқида- вақт минутларда келтирилган.



135

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №6/2024

В-расмда  PF-1 полифенолининг 
каламуш жигар МитоКАТФ-каналига 
таъсирини баҳолаш гистограммаси 
(статистик тахлиллар асосида) берил-
ган. Ордината ўқида - МитоКАТФ-ка-
нали ўтказувчанлиги % ифодаланган, 
абссисса ўқида- PF-1 полифенол экс-
тракти концентрациялари келтирил-
ган. n=7 *P<0.05, **P<0.01.

Демак, АТФ нинг белгиланган кон-
центрацияси митоКАТФ – каналига ўз 
таъсирини ўтказиб, каналнинг К+ ион-
ларига нисбатан ўтказувчанлигини су-
сайтирди деган хулосага келишимиз 
мумкин. Бу бевосита, КАТФ – канали 
функцияси, физиологияси, унга таъ-
сир қилувчи модуляторлар ва фарма-
кологик агентлар таъсирини  баҳолаш 
имконини беради.

Шу сабабли, Оқбош (Karelinia 
caspia) ўсимлигидан ажратиб олинган 
PF-1 ва PF-2 полифенол экстрактлари-
нинг каламуш жигар митоКАТФ – кана-
лига тасирини ўрганиш мақсадида, 
кейинги тажрибаларимиз юқоридаги 
инкубацион муҳитда (интакт мито-
хондриялар+200 мкМ АТФ+ PF-1; ин-
такт митохондриялар+200 мкМ АТФ+ 
PF-2) давом эттирилди ва экстракт-
ларнинг фаоллиги баҳоланди. 

Тажрибаларда PF-1 полифенол 
экстрактининг барча концентрация-
лари (5 мкг/мл, 10 мкг/мл, 15 мкг/мл, 20 
мкг/мл) каламуш жигари митоКАТФ-ка-
налига фаоллаштирувчи таъсир қил-
ганлигини кўришимиз мумкин. Яъни, 

PF-1 полифенол экстрактининг 5 мкг/
мл концентрацияси (интакт митохон-
дриялар+200 мкМ АТФ) мавжуд ша-
роитда митоКАТФ – каналидан К+ ион-
ларига нисбатан ўтказувчанлигини 
оширди ва канал фаоллиги 36,3±2,95% 
ни ташкил қилди. Бу кўрсаткичлар 
АТФ ингибрлаган шароитдаги муҳит-
га нисбатан (23,2±1.27 %) митоКАТФ – 
канали ўтказувчанлигини 13,1% га фа-
оллаштирди.

Тажрибалар давомийлиги PF-1 по-
лифенол экстрактининг бошқа кон-
центрациялари ҳам (10 мкг/мл, 15 мкг/
мл, 20 мкг/мл) митоКАТФ – каналини 
К+ ионларига нисбатан ўтказувчанли-
гига самарали таъсир қилганлигини 
кўрсатди (1-расм). Яъни, инкубация 
муҳитида PF-1 полифенол экстрак-
тининг 10 мкг/мл, 15 мкг/мл, 20 мкг/
мл концентрацияларини ошириб бо-
риш, МитоКАТФ – канали ўтказувчан-
лигини концентрациялар динамика-
сига мувофиқ 52,6±3,67%, 70,8±3,1% 
ҳамда 85,7±2,05 % га фаоллаштирди.  
Ушбу колнцентрациялар таъсирида 
АТФ ингибрлаган муҳитга нисбатан 
МитоКАТФ – каналини фаоллиги кон-
центрацияларга мос равишда 29,4 %, 
47,6 % ва 62,5 % га фаоллашган.

Тажрибалар оқбош (Karelinia caspia) 
ўсимлигидан ажратиб олинган PF-2 
полифенол экстрактининг каламуш 
жигари митоКАТФ-каналига таъсири 
ўрганиш билан давом эттирилди (2-
расм).
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Бу тажрибаларимизда ҳам 1-расм
да келтирилган маълумотлар таъсири 
ўрганилган ва PF-2 полифенол экс-
тракти концентрациялари (5 мкг/мл, 
10 мкг/мл, 15 мкг/мл, 20 мкг/мл) олин-
ди. 5 мкг/мл концентрация нисбатда 
PF-2 полифенол экстракти таъсири-
да митоКАТФ -каналидан К+ ионларига 
нисбатан ўтказувчанлиги 25,67±2,98 %, 
10 мкг/мл миқдорда 36,12±2,79 %, 15 
мкг/мл миқдорда 48,84±2,39 % ни ва 
20 мкг/мл миқдорда эса 61,82±2,16% 
ни ташкил қилди. PF-2 нинг мавжуд 
инкубация муҳитидаги митоКАТФ – ка-
налини фаоллиги АТФ ингибрлаган 
муҳитга нисбатан юқоридаги ўрганил-
ган концентрацияларга мос равишда 
3,37% га, 13,82 % га, 26,54 % га, ва 39,52 % 
га фаоллашди (2-расм). Тажрибаларда 
олинган маълумотлар PF-2 полифенол 
экстракти митоКАТФ -каналига PF-1 га 
экстрактига нисбатан бироз сустроқ 
таъсир қилганлигини кўришимиз 
мумкин (3-расм). Лекин, умумий ҳо-
латда ҳар икки PF-1 ҳамда PF-2 поли-

фенол экстрактлари митоКАТФ -канали 
функциясига самарали таъсир қилиб, 
каналнинг К+ ионларига нисбатан ўт-
казувчанлиги фаоллаштирди.
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100 % ҳисобида ифодаланган, абссисса 
ўқида- ПФ-1 ва ПФ-2 полифенол экстрак-
ти консентрациялари келтирилган. n=7 
*P<0.05, **P<0.01; ***P<0.001.
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2-расм. Оқбош (Karelinia caspia) ўсимлигидан ажратиб олинган PF-2 
полифенол экстрактининг каламуш жигар МитоКАТФ – каналига тасири.

Изоҳ: А-расмда  PF-2 полифенолининг каламуш жигар МитоКАТФ-каналига таъ-
сири оргинал чизмаси берилган. Ордината ўқида - митоКАТФ-канали, абссисса ўқи-
да- вақт минутларда келтирилган.

В-расмда  PF-2 полифенолининг каламуш жигар митоКАТФ-каналига таъсирини 
баҳолаш гистограммаси (статистик тахлиллар асосида) берилган. Ордината ўқида - 
МитоКАТФ-канали ўтказувчанлиги % ифодаланган, абссисса ўқида- PF-2 полифенол 
экстракти концентрациялари  келтирилган. n=7 *P<0.05, **P<0.01; ***P<0.001.
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Тажриба давомида полифенол 
экстрактларининг тенг миқдордаги 
яни 5 мкг/мл консентрациялари фа-
оллаштирувчи таъсири ўрганилган-
да PF-1 полифенол экстракти 13,1 % 
га PF-2 полифенол экстракти эса 3,37 
% га МитоКАТФ каналини фаолигини 
оширганлиги аниқланди. Инкубацион 
муҳитга қўшиладиган экстракт миқдо-
рини ошириб бориш МитоКАТФ кана-

лини фаолигини ҳам консентрацияга 
мос ҳолатда ошириб борди лекин ка-
нал фаоллигига PF-1 полифенол экс-
тракти ижобий таъсир кўрсатди. 20 
мкг/мл миқдордаги PF-2 полифенол 
экстракти МитоКАТФ каналини фаоли-
гини АТФ ингибрлаган ҳолатга нисба-
тан 39,52 % га оширган бўлса PF-1 по-
лифенол экстракти 62,5 % га митоКАТФ 
каналини фаоллаштирган(1-жадвал). 

1-жадвал
Тенг миқдордаги ПФ-1 ва ПФ-2 экстрактларининг митоКАТФ  

каналига фаоллаштирувчи таъсирининг фарқи

Инкубация муҳити PF-1
фаоллиги, % % да PF-2

фаоллиги, % %
ПФ1/ПФ2
Фаоллиги

даги фарқ, %

Мх (Интакт) 100 - 100 - 100
Мх+АТФ (назорат) 23,2±1,7 - 22,3±2,67 - -
Мх+АТФ+5 мкг/мл 36,3±2,9* 13,1% 25,67±2,98* 3,37% 9,73 %
Мх+АТФ+10 мкг/мл 52,6±3,67* 29,5% 36,12±2,79* 13,82% 15,68 %
Мх+АТФ+15 мкг/мл 70,8±3,1* 47,6% 48,84±2,39** 26,54% 21,06 %
Мх+АТФ+20 мкг/мл 85,7±2,05** 62,5% 61,82±2,16*** 39,52% 22,98%

Юқоридаги полифенол экстракт
лар (PF-1 ва PF-2) битта ўсимликдан 
ажратиб олинган бўлса ҳам уларни 
ажратиб олиш усули икки ҳил яни 
PF-1 ананавий усулда олинган бўлса 
PF-2 замонавий ултратовуш апара-
тида ажратиб олинган. Экстрактлар-
нинг биологик фаоллиги ҳам айнан 
ажратиш усулига боғлиқ ҳолда Мито-
КАТФ каналига икки хил тасир кўрсат-
ган бўлиши мумкин. 

Хулоса. Олиб борилган тадқиқот-
лар Оқбош (Karelinia caspia) ўсимли-
гидан ажратиб олинган PF-1 ва PF-2 
полифенол экстрактлари каламуш 
жигар митохондриялари митоКАТФ 
– канали функциясига таъсир қилиб 
унинг фаоллигини оширди. PF-1 по-
лифенол экстрактининг митоКАТФ 
– каналига таъсири PF-2 полифенол 

экстрактига нисбатан юқори эканли-
ги аниқланди. Олинган натижалар 
PF-1 ва PF-2 полифенол экстрактлари 
мембранани стабилловчи ҳусусияти 
мажуд эканлигини исботлайди. Ушбу 
полифенол экстрактлари асосида ги-
поксия ва ишемия каби турли патоло-
гик жараёнларни коррекция қилиш 
ҳамда истиқболда мембранафаол таъ-
сирни намоён қилувчи доривор воси-
талар яратилиш имконини беради.
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В данной статье изучалось влияние на 
АТФ-зависимый К+-канал в митохондри-
ях печени крыс экстрактов полифено-
лов PF-1 и PF-2, выделенных из  растения 
Karelinia caspia. В экспериментах экстрак-
тов полифенолов PF-1 и PF– 2 в количе-
ствах (5 мкг/мл, 10 мкг/мл, 15 мкг/мл, 20 
мкг/мл) оказывали активирующее дей-

ствие на митохондриальный МитоКАТФ 
-канал в присутствии ATF.  Полученные 
результаты позволяют создавать лекар-
ственные препараты из экстрактов поли-
фенолов PF-1 и PF-2, которые в будущем 
проявят мембран стабилизирующих   
эффект.
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This article examined the effect of 
ATF-dependent K+ channel in rat liver 
mitochondria of PF-1 and PF-2 polyphenol 
extracts isolated from the oocyte (Karelinia 
caspia) plant. In experiments, PF-1 and 
PF – 2 had an activating effect on the 
ingested MitоКATF -channel in the presence 

of ATF in amounts of polyphenol extracts 
(5 mcg/ml, 10 mcg/ml, 15 mcg/ml, 20 
mcg/ml). The results obtained make it 
possible to create medicinal products from 
polyphenol extracts PF-1 and PF-2, which in  
the future show a membrane stabilizing 
effect.
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Etil spirti va qora sedana moyi bir 
vaqtda berilganda etil spirtining zararli 
ta’siri anchaga kamayadi. Jumladan eng 
ko‘p o‘zgarishga uchragan soha pastki 
bukilma sohasi bo‘lib, umumiy qavati 
etil spirti bilan o‘tkir zaxarlangan kala-
mushlarda 23,2%ga qalinlashgan bo‘lsa, 
etil spirti va qora sedana moyi bir vaqtda 
berilganda bu ko‘rsatkich 10%gacha ka-
mayadi.

Eng kam o‘zgarishga uchragan qism 
esa o‘n ikki barmoq - och ichak bukilma 
sohasi bo‘lib, etil spirti bilan o‘tkir za
xarlagan kalamushlarda 7,2%ga qalin-
lashgan. Etil spirti va qora sedana moyi 
bir vaqtda berilganda bu ko‘rsatkich 
3,8%gacha kamayadi.

Mavzuning dolzarbligi. Jahon sog‘
liqni saqlash tashkiloti ma’lumotlariga 
ko‘ra, har yili dunyo bo‘ylab 3,3 million 
o‘lim spirtli ichimliklarni suiste’mol qi
lish natijasida sodir bo‘ladi, bu barcha 
o‘limlarning 5,9 foizini tashkil qiladi. 
Spirtli ichimliklarni zararli iste’mol qi
lish kasallik va jarohatlar bilan bog‘liq 
200 dan ortiq sog‘lom organizm zarar-
lanishining sababchi omilidir. 

Oshqozon-ichak trakti faoliyatining 
buzilishi o‘tkir alkogolli zaharlanish 
va intoksikatsiyadan keyingi holatning 
ajralmas asoratidir [Schuc-kit M.A. 
2016].

Belarus Respublikasi farmatsevtika 
sanoati tomonidan alkogolli zaharlanish 
bilan og‘rigan bemorlarni davolashda 
qo‘llaniladigan yuqori darajada tozalan-
gan L-aminokislotalar va ularning hosi-
lalari asosida bir qator dori-darmonlarni 
ishlab chiqishda ishtirok etdi [1].

Aniqlanishicha, “ichuvchi” hay-
vonlar “ichmaydigan” hayvonlardan 
uglevodlar, oqsillar va lipidlar alma
shinuvining bir qator ko‘rsatkichlari, 
shuningdek, jigardagi (taurin, treonin), 
qon plazmasidagi (ornitin) va siydik- 
dagi (taurin, aspartat) erkin aminokis-
lotalar miqdori bilan farq qiladi [4].

So‘nggi yillarda tibbiyotda tobora 
o‘simlik dori vositalaridan foydalanish 
ommalashmoqda [7,11]. Dorivor o‘sim-
liklarning afzalligi ularning keng bio
logik faolligi, past toksikligi va sezilarli 
nojo‘ya ta’sirlarsiz uzoq muddatli foyda-
lanish imkoniyatidir [3,8,9.].

Qora sedana urug‘lari va poyalarida 
organizm uchun zarur bo‘lgan ko‘plab 
makro- va mikroelementlarning, turli 
guruxdagi vitaminlar, antioksidantlar
ning mavjudligi bu o‘simlikni dorivor 
o‘simlik sifatida tasniflash imkonini be-
radi, shuningdek, xalq tabobatida foyda-
lanish uchun keng imkoniyatlar ochadi. 
[2,6]. Qora sedana moyi tarkibida 37 xil 
makro va mikroelementlarning miqdo
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riy tarkibi o‘rganildi. Shuningdek 100 
g qora sedana urug‘i tarkibida 5,188mg 
oqsil va ko‘p miqdorda "B" gurux vita-
minlari borligi aniqlangan [10].

Turli ommaviy axborot vositalarida 
keng reklama qilingan sovuq presslan-
gan qora sedana moyi metabolik jara
yonlarni normallashtiradi, yallig‘lanish
ga qarshi vosita sifatida ishlaydi va 
hatto tana yog‘ini kamaytiradi, vazn 
yo‘qotishga yordam beradi, ovqat hazm 
qilish tizimi kasalliklarini davolash va 
oldini olish uchun ishlatiladi [12].

Ishning maqsadi: Besh oylik kala
mushlarning o‘n ikki barmoq ichak 
bukilma sohasidagi etil spirti ta’sirida 
yuzaga kelgan morfologik va morfo-
metrik o‘zgarishlarga qora sedana mo
yining ta’sirini o‘rganish.

Materiallar va tadqiqot usullari: 
Tadqiqot 40 ta 5 oylik oq zotsiz kala-
mushlarda standart vivariya sharoiti-
da olib borildi. Tajriba hayvonlari 3 ta 
guruhga ajratildi: I–guruh – nazorat 
guruhi (n=14) kalamushlariga 30 kun 
davomida metall zond bilan 2,0 ml ha-
jmdagi distillangan suv oshqozoniga 
kiritildi; II– guruh – tajriba guruhi(n=12) 
kalamushlariga 30 kun davomida 7g/kg  
miqdorda etil spirti metal zond yorda

mida oshqozoniga kiritilgan; III– guruh 
– tajriba guruhi(n=14) kalamushlariga 30 
kun davomida kunning birinchi yarmi-
da 7g/kg miqdorda etil spirti, ikkinchi 
yarmida 1ml qora sedana moyi metal 
zond yordamida oshqozoniga kiritilgan. 

Tegishli muddatdagi tajriba hay-
vonlarini so‘yish, ertalab och qorinda 
efir narkozi ta’siri ostida odatiy deka-
pitatsiya qilish orqali amalga oshirildi. 
O‘n ikki barmoq ichak devori tuzilishi-
ni morfologik va morfometrik o‘rganish 
uchun o‘n ikki barmoq ichakning barcha 
bukilma soxalaridan bo‘lakcha olinib 
mikropreparat tayyorlandi. Kesmalar 
DN-107T/ Model NLCD-307B (Roman, 
Xitoy) okulyar mikrometri yordamida 
solishtirma morfologik va morfometrik 
tahlil qilindi. 

O‘n ikki barmoqli ichakning o‘rgani
layotgan qismlaridagi umumiy mor-
fologik o‘zgarishlar gematoksilin-eozin 
bo‘yash yordamida o‘rganildi.

Shaxsiy tekshirish natijalari: O‘n 
ikki barmoqli ichak barcha bukilmalari 
o‘rganilganda olingan natijalar 1 jad-
valda ko‘rsatilgan. Bunda har bir bukil-
maning umumiy qalinligi, shilliq qava-
ti qalinligi, epiteliy balandligi, xususiy 
plastinkaning balandligi tahlil qilindi.

1-jadval

Qavatlar Jigar osti 
bukilma

Yuqori 
bukilma

Pastki 
bukilma

Och ichak 
bukilmasi

I gurux
Umumiy qavat 781,3±5,7 821,3±6,6 945,0±16,4 853,8±13,1

Shilliq qav 484,4±3,6 492,8±3,9 567,0±9,8 512,3±7,9
Epiteliy 28,1±0,2 28,6±0,2 32,9±0,6 28,7±0,4

Xususiy plastinka 436,9±3,2 429,7±3,4 488,8±8,5 447,7±6,9

II gurux
Umumiy qavat 864,3±16,4 945,7±9,8 1164,0±13,9 915,7±13,9

Shilliq qav 553,1±10,5 567,4±5,9 675,3±8,1 549,4±8,4
Epiteliy 32,1±0,6 31,6±1,0 39,7±0,6 33,0±0,5

Xususiy plastinka 482,3±9,2 496,1±4,6 588,4±7,1 478±7,3

III gurux

Umumiy qavat 811,3±4,9 847,5±8,2 1041,3±16,4 886,3±11,5
Shilliq qav 503,0±3,1 508,5±4,9 624,8±9,8 531,8±6,9

Epiteliy 29,2±0,2 29,5±0,3 36,2±0,6 29,8±0,4
Xususiy plastinka 453,7±2,8 443,4±4,3 538,5±8,5 464,7±6,0

* o‘lchov birligi mkmda.
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Xulosalar: Besh oylik kalamushlarni 
etil spirti bilan o‘tkir zaxarlaganda o‘n 
ikki barmoq ichak barcha bukilmalar so-
hasidagi shilliq qavati qalinlashadi, ya’ni 
gipertrofiyaga uchraydi. Etil spirti va 
qora sedana moyi bir vaqtda berilganda 
etil spirtining yuqoridagi ta’siri ancha-
ga kamayadi. Jumladan eng ko‘p o‘zga
rishga uchragan soha pastki bukilma 
sohasi bo‘lib, umumiy qavati etil spirti 
bilan o‘tkir zaxarlangan kalamushlarda 
23,2%ga qalinlashgan bo‘lsa, etil spirti 
va qora sedana moyi bir vaqtda berilgan-
da bu ko‘rsatkich 10%gacha kamayadi. 
Pastki bukilma sohasi barcha qavatlari 
boshqa bukilmalar sohasiga qaraganda 
ko‘proq qalinlashgan. Bizning fikrimiz-
cha bu o‘n ikki barmoq ichak tushuvchi 
qismida ximusning nisbatan uzoq vaqt 
saqlanishi natijasida ta’sirot davomiyli
gining uzunligi bilan izoxlanadi.

Eng kam o‘zgarishga uchragan qism 
esa o‘n ikki barmoq - och ichak bukilma 
sohasi bo‘lib, etil spirti bilan o‘tkir zax-
arlagan kalamushlarda 7,2%ga qalin-
lashgan. Etil spirti va qora sedana moyi 
bir vaqtda berilganda bu ko‘rsatkich 
3,8%gacha kamayadi. O‘n ikki barmoq 
- och ichak bukilma sohasi deyarli bar-
cha qavatlari boshqa bukilmalar sohasi-
ga qaraganda kamroq qalinlashgan. Bu 
o‘n ikki barmoq - och ichak bukilma so-
hasida ximusning saqlanib qolmasligi 
natijasida ta’sirot davomiyligining juda 
qisqaligi bilan izohlanadi.	

Shunday qilib, besh oylik kalamush-
larning o‘n ikki barmoq ichak bukilma 
sohasidagi etil spirti ta’sirida yuzaga kel-
gan morfologik va morfometrik o‘zga
rishlarga qora sedana moyining ta’siri 
ijobiy ekanligi tajribada isbotlandi.
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DETOXIFICATION OF ETHYL ALCOHOL WITH BLACK SEDAN OIL 
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When taking ethyl alcohol and black cumin oil simultaneously, the harmful ef-
fects of ethyl alcohol are significantly reduced. Among them, the area of the lower 
bend underwent the greatest changes, the total layer of which in rats acutely poi-
soned with ethyl alcohol thickened by 23.2%, while in acute poisoning with ethyl 
alcohol and at the same time given black cumin oil, this figure decreased to 10%.

РЕЗЮМЕ
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ЧЕРНОГО ТИМИНА
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	 Ключевые слова: двенадцатиперстная кишка, сфинктер, мышечный 
джем, коллагеновые волокна, изгиб, этиловый спирт.

	 При одновременном приеме этилового спирта и масла черного тмина 
вредное воздействие этилового спирта значительно снижается. Среди них 
наибольшим изменениям подверглась область нижнего изгиба, общий слой 
которой у крыс, остро отравленных этиловым спиртом, утолщался на 23,2%, 
тогда как при остром отравлении этиловым спиртом и одновременно давали 
масло черного тмина этот показатель снижался до 10%.
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Anemia, a common health concern in 
Uzbekistan, is associated with adverse 
immune function, especially in vulner-
able populations such as children and 
women. This article examines the rela-
tionship between anemia and immune 
health in Uzbekistan, detailing the bio-
logical pathways affected, the specific 
health risks posed, and potential inter-
ventions to mitigate these impacts. We 
analyze data on anemia prevalence, as-
sess its primary risk factors, and propose 
targeted nutritional, policy, and health-
care interventions to address this pub-
lic health issue. This paper provides in-
sights into sustainable anemia reduction 
strategies that could enhance population 
immunity and reduce infection rates, 
ultimately contributing to better health 
outcomes in Uzbekistan.

Introduction. Anemia is a condition 
marked by insufficient red blood cells or 
hemoglobin levels, resulting in reduced 
oxygen transport throughout the body. 
Globally, anemia affects approximately 
1.6 billion people, with developing coun-
tries experiencing higher rates due to 
nutritional deficiencies, limited health-
care access, and socio-economic factors 
(World Health Organization, 2021). In 
Uzbekistan, anemia prevalence is par-

ticularly high, with approximately 40% 
of women of reproductive age and chil-
dren under five affected (UNICEF, 2022). 
This high prevalence has serious implica-
tions not only for general health but also 
for immune resilience, given the integral 
role of red blood cells in supporting im-
mune function. This paper investigates 
the pathways through which anemia 
influences immune health, focusing on 
the Uzbek context, where dietary and 
healthcare disparities often exacerbate 
health issues. We explore the pathways 
of immune suppression resulting from 
anemia, analyze its primary causes and 
risks, and discuss potential interventions 
aimed at alleviating anemia in Uzbeki-
stan. By addressing this public health 
challenge, we aim to support efforts in 
reducing morbidity and enhancing im-
munity in the Uzbek population.

Literature Review.
Types and Causes of Anemia. Ane-

mia primarily results from iron defi-
ciency, vitamin B12 or folate deficien-
cies, and chronic disease. In Uzbekistan, 
iron-deficiency anemia is the most prev-
alent, largely due to limited dietary iron 
and socioeconomic factors affecting food 
security (WHO, 2021). Iron is crucial for 
hemoglobin synthesis, and its deficiency 
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leads to impaired oxygen transport and, 
consequently, fatigue, weakness, and in-
creased susceptibility to infections. Stud-
ies indicate that anemia impairs immune 
function through several mechanisms. 
Low iron levels reduce the production 
and function of immune cells, such as 
T-lymphocytes and macrophages, weak-
ening the body’s response to pathogens. 
Furthermore, deficiencies in vitamin B12 
and folate impact DNA synthesis and 
cell division, essential for immune cell 
replication and activity.

Anemia and Immune Health. Re-
search shows a strong link between 
anemia and increased infection suscep-
tibility. Immune suppression in anemic 
individuals manifests as reduced anti-
body production, compromised phago-
cytosis, and increased oxidative stress, 
weakening the body's natural defenses. 
This is particularly concerning in Uz-
bekistan, where environmental and eco-
nomic factors may exacerbate infection 
risks in anemic populations. (Central 
Asian Health Report, 2023).

Methodology. To understand the im-
pact of anemia on immune health in 
Uzbekistan, data were collected from 
health surveys conducted by the Minis-
try of Health and international agencies 
such as UNICEF. Population sampling 
focused on women and children, given 
their high vulnerability to both anemia 
and infectious diseases. Immune health 
was assessed through infection preva-
lence rates and immune biomarker anal-
ysis, such as white blood cell counts and 
cytokine levels.

Results. 
Our findings reveal a significant cor-

relation between anemia and immune 
dysfunction in Uzbek populations. Ane-
mic individuals, especially those with 
iron-deficiency anemia, demonstrated 

higher rates of respiratory and gastroin-
testinal infections. Children with moder-
ate to severe anemia had a 30% higher 
risk of infections compared to non-ane-
mic children. Women of reproductive age 
with anemia also showed increased sus-
ceptibility to urinary tract infections and 
reproductive health complications. Risk 
factors for anemia in Uzbekistan were 
predominantly related to diet, healthcare 
access, and socioeconomic status. For in-
stance, households with lower incomes 
showed a 40% higher prevalence of ane-
mia, likely due to reduced access to iron-
rich foods. Additionally, rural areas had 
higher rates of anemia, as healthcare ac-
cess for diagnosis and treatment remains 
limited outside urban centers.

Discussion. The observed associa-
tion between anemia and compromised 
immune function suggests that reduc-
ing anemia prevalence could improve 
immune resilience across Uzbek pop-
ulations. Social and economic factors, 
including diet diversity and healthcare 
access, play a significant role in anemia 
rates. Rural communities are particular-
ly at risk, where healthcare facilities are 
fewer, and traditional diets may lack ad-
equate iron sources. Addressing anemia 
in Uzbekistan requires a multi-faceted 
approach. Nutritional interventions, 
such as food fortification and supple-
mentation, have shown success in simi-
lar contexts, like India and Bangladesh, 
where iron fortification programs re-
duced anemia prevalence by 20% with-
in three years (Global Nutrition Report, 
2021). Implementing similar programs in 
Uzbekistan could significantly decrease 
anemia rates and improve immune out-
comes.

Interventions and Recommendations
1.	 Nutritional Supplementation and 

Food Fortification: Introducing iron and 
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folate supplements for high-risk groups, 
such as pregnant women and children, 
alongside fortifying staple foods with 
iron and essential vitamins, could re-
duce anemia rates significantly.

2.	 Public Health Campaigns: Ed-
ucation programs targeting rural and 
underserved communities on iron-rich 
foods, safe cooking practices, and the 
importance of dietary diversity could 
improve population understanding and 
reduce anemia incidence.

3.	 Enhanced Healthcare Access: Ex-
panding healthcare services in rural are-
as to include routine anemia screenings, 
education, and treatment options would 
allow early identification and manage-
ment of anemia, reducing its impact on 
immune health.

4.	 Policy and Research Support: Na-
tional policies that prioritize funding 
for anemia prevention programs and 
research could provide long-term solu-
tions. Encouraging partnerships with in-
ternational health organizations may en-
hance resource availability and support 
ongoing monitoring efforts.

Conclusion. Anemia presents a sig-
nificant threat to immune health in Uz-
bekistan, with vulnerable populations 
at heightened risk. The pathways of im-
mune suppression in anemic individuals 

underscore the urgent need for effective, 
culturally-tailored interventions. By im-
plementing nutritional, educational, and 
healthcare improvements, Uzbekistan 
could reduce anemia prevalence, boost 
immune resilience, and lower infection 
rates across its population. Addressing 
anemia is crucial for enhancing pub-
lic health and strengthening the overall 
healthcare system.
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В этой статье рассматривается 
взаимосвязь между анемией и им-

мунным здоровьем в Узбекистане, 
подробно описывая затронутые био-
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логические пути, конкретные риски 
для здоровья и потенциальные меры 
по смягчению этих последствий. 

В статье представлена ​​информа-
ция об устойчивых стратегиях сниже-
ния анемии, которые могут повысить 

иммунитет населения и снизить уро-
вень инфицирования, что в конечном 
итоге будет способствовать улучше-
нию показателей здравоохранения в 
Узбекистане.

REZUME
O‘ZBEKISTONDA KAMQONLIKNING IMMUNITETGA TA’SIRI: 
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Kalit so‘zlar: Anemiya, temir va ozuqa moddalarining etishmasligi, infeksi-
yalarga moyillik, aholi salomatligi, immunitet reaksiyasi.

Ushbu maqolada O‘zbekistonda kam
qonlik va immunitet salomatligi o‘rtasida-
gi bog‘liqlik ko‘rib chiqiladi, ta’sirlangan 
biologik yo‘llar, sog‘liq uchun xavflar va 
potensial choralari batafsil bayon etilgan. 

Bular o‘z o‘rnida aholining immu-
nitetini yaxshilash va infeksiyalar dara-
jasini pasaytirish, pirovardida O‘zbeki-
stonda sog‘liqni saqlash natijalarini 
yaxshilashga yordam beradi.
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ВЛИЯНИЕ СВОБОДНО-РАДИКАЛЬНОГО ОКИСЛЕНИЯ НА  
ТЕЧЕНИЕ ТРАВМЫ СПИННОГО МОЗГА НА МОДЕЛИ 
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Повреждение центральной нерв-
ной системы и дисфункция организ-
ма, вызванные травмой спинного 
мозга (ТСМ), чрезвычайно серьезны. 
Патологический процесс ТСМ сопро-
вождается воспалением и поврежде-
нием нервных клеток. Современные 
данные свидетельствуют о том, что 
окислительный стресс, возникающий 
в результате увеличения продукции 
активных форм кислорода (АФК) и 

дисбаланса в их клиренсе, играет зна-
чительную роль во вторичном по-
вреждении во время ТСМ. 

Ключевые слова: травма спинного 
мозга; свободные радикалы; тиобар-
битуратовая кислота; эксперимент

Актуальность. Согласно исследо-
ванию, проведенному Global Burden 
of Disease в 2016 году, ежегодно во 
всем мире регистрируется около 93 
500 новых случаев ПСМ, а общее чис-
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ло существующих случаев составляет 
27 миллионов [1,2]. Перепроизвод-
ство АФК играет решающую роль в 
процессе вторичного повреждения, 
еще больше усугубляя воспалитель-
ную реакцию и различные пути ре-
гуляторной клеточной смерти (РКС) 
[6]. Из-за сложности патофизиологии 
ТСМ в настоящее время не существу-
ет удовлетворительного метода кли-
нического вмешательства, который 
может значительно улучшить невро-
логическую функцию. Эффективное 
смягчение обширной клеточной смер-
ти, вызванной вторичной травмой, яв-
ляется ключом к сохранению невро-
логической функции поврежденного 
спинного мозга.

Современное понимание меха-
низмов вторичного повреждения 
при ТСМ в первую очередь включает 
окислительный стресс и нитрозатив-
ный стресс [7]. Считается, что окис-
лительный и нитрозативный стресс 
представляют собой дисбаланс меж-
ду наличием высоких уровней АФК и 
реактивных форм азота (РФА) и анти-
оксидантными защитными механиз-
мами [8]. Реакцию на окислительный 
стресс можно считать палкой о двух 
концах. На ранних стадиях низкие 
уровни окислительного стресса мо-
гут обеспечить некоторую защиту по-
врежденным тканям и клеткам [9, 10], 
однако устойчивые высокие уровни 
окислительного стресса могут ухуд-
шить воспаление и гибель клеток [11, 
12]. В ходе клеточной метаболической 
активности образуются свободные 
радикалы, которым могут противо-
стоять эндогенные антиоксиданты, 
поддерживая окислительно-восстано-
вительный баланс. Основной молеку-
лой, участвующей в окислительном 
стрессе, является супероксидный ра-

дикал O2·-, который образуется при 
восстановлении электронов в молеку-
лах O2. Интересно, что этот радикал 
может функционировать как окис-
литель, так и восстановитель. АФК и 
РФА, которые являются высокореак-
тивными свободными радикалами, 
могут вызывать повреждение клеточ-
ных мембран, белков и ДНК, вызывая 
воспалительные каскадные события. 
Свободные радикалы кислорода осо-
бенно вредны для полиненасыщен-
ных жирных кислот, что приводит к 
перекисному окислению липидов. 
Появляется все больше доказательств 
того, что окислительный стресс, вы-
званный избыточным количеством 
АФК, играет решающую роль во вто-
ричном повреждении спинного мозга 
(SCI). АФК включают супероксидный 
анион-радикал (O2-), перекись водо-
рода (H2O2), гидроксильный радикал 
(·OH) и пероксинитрит. Эти АФК про-
изводятся ферментативными и не-
ферментативными путями во время 
нормальных метаболических процес-
сов. В то время как естественные фер-
менты, очищающие АФК, такие как 
супероксиддисмутаза (SOD), каталаза 
(CAT) и глутатионпероксидаза (GPx), 
имеют ограниченную стабильность, 
доступность и высокую стоимость, те-
кущие исследования сосредоточены 
на разработке экзогенных очистите-
лей АФК. В настоящее время в совре-
менной литературе можно встретить 
исследования, посвященные роли 
свободных радикалов в механизме 
травмы спинного мозга, однако их ко-
личество достаточно мало, что и по-
служило основанием для проведения 
исследования.

Цель исследования. Оценить пат-
терны влияния свободно-радикально-
го окисления на течение и прогноз 
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при моделировании травмы спинно-
го мозга в эксперименте.

Материалы и методы исследо-
вания. Эксперименты выполнены на 
180 крысах самцах на модели травмы 
позвоночника. Экспериментальную 
травму позвоночника воспроизводят 
согласно модификации стандартной 
модели контузионной травмы спин-
ного мозга средней степени тяжести  
(Кубрак Н.В., Краснов В.В. 2015). Со-
держание животных, оперативные 
вмешательства и вывод из экспери-
мента осуществляли на основе эти-
ческих принципов, декларированной 
Европейской конвенцией по защите 
позвоночных животных, используе-
мых для экспериментальных и других 
целей. Животные содержались в вива-
рии при свободном доступе к пище и 
воде и естественной смене дня и ночи. 
Эксперименты проводились в услови-
ях спонтанного дыхания и температу-
ры окружающей среды 24-25°С.

В качестве экспериментальных 
животных используют беспородные 
половозрелые крысы-самцы массой 
200-230 г. При исследовании живот-
ные разбиты на три  группы: первая 
контрольная - 6 животных, которые 
содержались в условиях вивария в те-
чение всего эксперимента при t = 22° 
С. Вторая группа, состоящая из 20 
животных, поясничный отдел позво-
ночника, которых был травмирован 
грузом весом 250 г с высоты 20 см. В 
третью группу входили 20 животных, 
поясничный отдел позвоночника, ко-
торых был травмирован грузом весом 
250 г с высоты 40 см. 

В качестве показателя процессов 
липопероксидации определяли уро-
вень тиобарбитуровой кислоты (TБ-
КАП), о состоянии ферментного звена 
антиоксидантной системы судили по 

уровню СОД и ЦП. Методику опре-
деления концентрации малонового 
диальдегида (МДА) с помощью тио-
барбитуровой кислоты (ТБК), вклю-
чающий инкубацию определяемого 
образца, проведение реакции МДА с 
ТБК определение концентрации МДА 
в образце, отличающийся тем, что, с 
целью интенсификации и повыше-
ния селективности реакции, раство-
рение ТБК и инкубацию образца про-
водили в присутствии тритона Х-100, 
смесь перемешивали с постоянной 
частотой колебаний (120 качаний в 
минуту), реакцию останавливали ди-
гидрокверцетином, перед определе-
нием оптической плотности образца 
добавляли трилон Б и смесь этанола 
с хлороформом в соотношении (7 : 3).

Статистическую обработку полу-
ченных данных осуществляли при по-
мощи пакета программ Statistica 6.0. 
Проверяли гипотезы о виде распре-
делений (критерий Шапиро-Уилкса). 
Большинство наших данных не соот-
ветствуют закону нормального рас-
пределения, поэтому для сравнения 
значений использовался U-критерий 
Манна-Уитни, на основании которого 
рассчитывался Z-критерий Фишера и 
показатель достоверности (р). Резуль-
таты считали статистически достовер-
ными при р<0,05. 

Результаты исследования. ПОЛ 
мы оценивали по продукции реак-
тивных веществ тиобарбитуровой 
кислоты (TБКАП), в плазме крови 
крыс с механической травмой позво-
ночника. Соответствующие измере-
ния проводились через 3, 7 и 14 су-
ток после травмы с повреждением 
и без повреждения спинного мозга. 
Так, на третьи сутки после нанесения 
травмы, мы обнаружили значитель-
ное повышение содержания ТБКАП 
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в плазме крови экспериментальных 
животных (с повреждением спинно-
го мозга (ПСМ) и без повреждения 
спинного мозга (БПСМ)) (см. табл. 
1). Однако выраженность и длитель-
ность гиперлипопероксидации за-
висела как от длительности экспери-
мента, так и повреждения спинного 
мозга. Так, у крыс без повреждения 
спинного мозга на 3-и сутки опыта 
содержание ТБКАП в плазме крови 
возросло в 1,73 раза (р<0,001), состав-
ляя 6,01±0,43 мкмоль/л, при значении 
этого показателя у интактной груп-
пы крыс 3,48±0,29 мкмоль/л. Однако, 
в последующие сроки мы наблюдали 
постепенное снижение ТБКАП, т.е. на 

7-е сутки опыта данный показатель 
статистически значимо снизился в 1,3 
раза (р<0,05) относительно значений 
предыдущего срока исследования и 
составил 4,63±0,51 мкмоль/л. Относи-
тельно значений интактных крыс дан-
ный показатель был выше в 1,33 раза 
(р<0,05). К заключительному сроку ис-
следования (14-е сутки опыта) данный 
показатель продолжал снижаться и 
приблизился к значениям интактных 
крыс, составляя 3,72±0,44 мкмоль/л. 
Как видно из приведенных данных 
любые травмы позвоночника без по-
вреждения спинного мозга и приво-
дят к гиперлипопероксидации в ран-
ние сроки исследования.

Таблица 1
Концентрация ТБКАП в плазме крови крыс с механической травмой 

позвоночника в эксперименте (ммоль/л), M±m, n=6-7

Группы
Сроки исследования (сутки)

3 7 14
С повреждением спинно-
го мозга 8,48±0,64*^ 6,76±0,57*^ 6,43±0,67*^

Без повреждения спинно-
го мозга 6,01±0,43* 4,63±0,51* 3,72±0,44

Интактная 3,48±0,29

Примечание: * - различия между показателями интактной и опытной групп достоверны 
(р<0,05); ^ - различия между показателями травм позвоночника с и без повреждения спин-
ного мозга достоверны (р<0,05).

У крыс с травмой позвоночника с 
повреждением спинного мозга зна-
чения ТБКАП в плазме крови на 3-й 
сутки опыта также статистически зна-
чимо возросло в 2,44 раза (р<0,001) от-
носительно значений интактных крыс 
и составило 8,48±0,64 мкмоль/л. Дан-
ный показатель был достоверно выше 
значений группы крыс без поврежде-
ния спинного мозга в 1,41 раза (р<0,05). 
В последующие сроки мы наблюдали 

постепенное снижение выраженности 
липопероксидации, что проявлялось 
снижением уровня ТБКАП в плазме 
крови в 1,25 раза (р<0,05) относитель-
но значений предыдущего срока и 
составил 6,76±0,57 мкмоль/л. Несмо-
тря на такие положительные сдвиги 
содержание ТБКАП в плазме крови 
было достоверно выше значений ин-
тактных крыс в 1,94 раза (р<0,001) и 
группы крыс без повреждения спин-
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ного мозга – в 1,46 раза (р<0,05). Одна-
ко высокие значения ТБКАП в плазме 
крови у крыс с повреждением спинно-
го мозга сохранялись продолжитель-
но, так как даже к заключительному 
сроку (14-й день эксперимента) его со-
держание не имело тенденцию к сни-
жению относительно значений пре-
дыдущего срока и составило 6,43±0,67 
мкмоль/л. Данный показатель был 
выше значений интактных крыс в 
1,85 раза (р<0,001) и значений группы 
сравнения – в 1,73 раза (р<0,01).

Таким образом, по результатам 
наших исследований в ранние сро-
ки травмы позвоночника, начиная с 
3-суток имелось статистическое до-
стоверное прогрессивное повышение 
концентрации ТБКАП. Снижение 
уровня ТБКАП начиналось постепен-
но с 7-х суток, что свидетельствовало 
об уменьшении интенсивности про-
цессов ПОЛ и соответствовало литера-
турным данным. Более выраженные и 
длительно сохраняющие изменения 
были характерны для группы живот-
ных с повреждением спинного мозга.

Одним из аспектов, требующих 
внимания, является антиоксидантный 
статус животных после таких травм. 
При повреждении спинного моз-
га дисбаланс в выработке активных 
форм кислорода и уровнях антиокси-
дантной защиты приводит к окисли-
тельному стрессу и нейровоспалению. 
Для предотвращения оксидативного 
стресса решающее значение имеют 
уровни антиоксидантов и сбаланси-
рованная активность ферментов ан-
тиокслительной системы. Поэтому 
определение эффективности антиок-
сидантного статуса имеет важное зна-
чение в оценке степени повреждения 

тканей при окислительном стрессе. В 
связи с этим в данном разделе диссер-
тации мы изучали антиоксидантный 
статус плазмы крови животных в ди-
намике после травмы позвоночного 
столба и спинного мозга. 

Так, на третьи сутки после нане-
сения травмы, мы обнаружили зна-
чительное повышение антиокис-
лительного статуса плазмы крови 
экспериментальных животных (с по-
вреждением спинного мозга (ПСМ) 
и без повреждения спинного мозга 
(БПСМ)) (см. табл. 2). Однако выра-
женность и длительность активи-
зации антиокислительного статуса 
плазмы крови экспериментальных 
животных зависела как от длитель-
ности эксперимента, так и повреж-
дения спинного мозга. Так, у крыс 
без повреждения спинного мозга на 
3-и сутки опыта антиокислительный 
статус плазмы крови достоверно воз-
росла в 2,12 раза (р<0,001), составляя 
5,18±0,31 ммоль/л, при значении этого 
показателя у интактной группы крыс 
2,44±0,17 ммоль/л. Однако, в последу-
ющие сроки мы наблюдали постепен-
ное снижение антиокислительного 
статуса плазмы крови данной группы 
крыс, т.е. на 7-е сутки опыта данный 
показатель статистически значимо 
снизился в 1,3 раза (р<0,05) относи-
тельно значений предыдущего сро-
ка исследования и составил 3,93±0,41 
ммоль/л. Относительно значений ин-
тактных крыс данный показатель был 
выше в 1,61 раза (р<0,01). К заключи-
тельному сроку исследования (14-е 
сутки опыта) данный показатель про-
должал снижаться и приблизился к 
значениям интактных крыс, составляя 
2,81±0,26 ммоль/л. 
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Как видно из приведенных дан-
ных любые травмы позвоночника без 
повреждения спинного мозга и при-
водят к активизации общего антио-
кислительного статуса плазмы крови 
экспериментальных животных в ран-
ние сроки исследования.

У крыс с травмой позвоночника с 
повреждением спинного мозга зна-
чения антиокислительного статуса 
плазмы крови на 3-е сутки опыта так-
же статистически значимо повыси-
лась в 3,93 раза (р<0,001) относительно 
значений интактных крыс и состави-
ла 9,58±0,87 ммоль/л. Данный пока-
затель был достоверно выше значе-
ний группы крыс без повреждения 
спинного мозга в 1,85 раза (р<0,01). В 
последующие сроки мы наблюдали 
постепенное снижение активности 
антиокислительного статуса плазмы 
крови экспериментальных животных 
в 1,24 раза (р<0,05) относительно зна-
чений предыдущего срока и составил 
7,73±0,54 ммоль/л. Несмотря на такие 
положительные сдвиги общий анти-
окислительный статус плазмы крови 
был достоверно выше значений ин-
тактных крыс в 3,17 раза (р<0,001) и 
группы крыс без повреждения спин-

ного мозга – в 1,97 раза (р<0,001). Одна-
ко высокие значения антиокислитель-
ного статуса плазме крови у крыс с 
повреждением спинного мозга сохра-
нялись продолжительно, так как даже 
к заключительному сроку (14-й день 
эксперимента) данный показатель 
имел лишь тенденцию к снижению 
относительно значений предыдущего 
срока и составил 6,98±0,71 ммоль/л. К 
этому сроку антиокислительный ста-
тус плазмы крови превышал значения 
интактных крыс в 2,87 раза (р<0,001) и 
значений группы сравнения – в 2,48 
раза (р<0,001).

Выводы. Таким образом, по ре-
зультатам наших исследований в ран-
ние сроки травмы позвоночника, начи-
ная с 3-суток имелось статистическое 
достоверное повышение общего ан-
тиоксидантного статуса в ответ на по-
вреждающее действие механической 
травмы. Это совпадало с повышением 
ТБКАП в плазме крови, как адаптив-
ная реакция на повреждающее воз-
действие. Снижение уровня ТБКАП и 
общего антиоксидантного статуса на-
чиналось постепенно с 7-х суток, что 
свидетельствовало об уменьшении ин-
тенсивности процессов ПОЛ.

Таблица 2
Общий антиоксидантный статус крыс с механической травмой 

позвоночника в эксперименте (ммоль/л), M±m, n=6-7

Группы
Сроки исследования (сутки)

3 7 14

С повреждением спинного мозга 9,58±0,87*^ 7,73±0,54*^ 6,98±0,71*^

Без повреждения спинного мозга 5,18±0,31* 3,93±0,41* 2,81±0,26

Интактная 2,44±0,17

Примечание: * - различия между показателями интактной и опытной групп достоверны 
(р<0,05); ^ - различия между показателями травм позвоночника с и без повреждения спин-
ного мозга достоверны (р<0,05).
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SUMMARY
THE INFLUENCE OF FREE-RADICAL OXIDATION ON THE  

COURSE OF SPINAL CORD INJURY IN EXPERIMENTAL ANIMAL MODELS

Khikmatullaev Ruhulla Zabibullaevich
Tashkent Medical Academy
pulatabilov1985@mail.ru

Key words: spinal cord injury; free radicals; thiobarbituric acid; experiment
Current evidence suggests that oxidative stress, resulting from an increase in 

the production of reactive oxygen species (ROS) and an imbalance in its clearance, 
plays a significant role in the secondary damage during SCI.
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Mavjud dalillar shuni ko‘rsatadiki, reaktiv kislorod turlari (RKT) ishlab chiqa-
rishning ko‘payishi va ularning tozalanishidagi nomutanosiblik natijasida yuzaga 
keladigan oksidlovchi stress OMSh paytida ikkilamchi shikastlanishda muhim rol 
o‘ynaydi.
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Кириш: Жаҳон соғлиқни сақлаш 
ташкилоти томонидан Альцгеймер 
касаллигини (АК) даволаш ва про-
филактика қилиш соғлиқни сақлаш-
нинг глобал устувор йўналишларидан 
бири сифатида тан олинган. АК кекса 
одамларда ташхис қўйилган етакчи 
неврологик касалликлардан бири бў-
либ, деменциянинг энг кенг тарқалган 
шакли ҳисобланади [1]. Олимларнинг 
тахминларига кўра, Альцгеймер ка-
саллигининг дунё бўйлаб тарқали-
ши 2040 йилга бориб 84 миллиондан 
2050 йилгача 100 миллиондан ошади 
[2, 3]. 1906 йилда Алоис Альцгеймер 
касалликнинг биринчи ҳолати ҳақи-
да хабар берганидан буён унинг па-
тогенезини тушунишда сезиларли 
ютуқларга эришилганига қарамай, 
касалликнинг бошланишини олдини 
олишнинг самарали усуллари ёки од-
дий, хавфсиз, ўзига хос профилактика 
усуллари ва унинг ривожланишини 
тўхтата оладиган самарали даволаш 
усуллари ҳали ҳам мавжуд эмас [4-7]. 

Ишнинг мақсади: Тажрибалари-
мизда одинги тажрибларимизда АК 

бўладиган ўзгаришларга полифенол-
ларнинг сезиларли таъсири in vitro 
усулларида аниқланган бўлиб [8-13], 
ушбу ишда ПС-7 полифенолининг 
модел каламушларнинг хатти-ҳара-
катларининг индивидуал параметр-
лари ўзгаришига ва бош мия синапто-
сома мембранаси орқали бўладиган 
кальций транспортига таъсирини in 
vivo усулида ўргандик.

МАТЕРИАЛ ВА МЕТОДЛАР. 
Альцгеймер моделини чақириш 
методи. Дастлаб AК моделини яра-
тиш учун оғирлиги 200-300 г бўлган 
лаборатория оқ насилсиз эркак ка-
ламушлар ишлатилган. Aввало, та-
жриба учун ҳайвонларни вазнини 
аниқлаб уларни гуруҳларга ажра-
тилди. Лаборатория ҳайвонларини 
стандарт парҳез билан озиқлантирил-
ди: а) Ичимлик сувига шакар қўшиб 
берилди. Умумий озиқ-овқатнинг 
0,2% миқдорида холестерин: 1 кала-
муш учун 4-6 мг. Маргарин умумий 
озиқ-овқатнинг 2% миқдорида. Мер-
казалол 1 дона каламуш учун 0,04-
0,06 мг ҳажмда. Биз ҳайвонларни бир 
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ёки икки ой давомида қўшимчалар 
билан стандарт парҳез билан боқиб 
бордик. Кейин когнитив функцияла-
рини аниқлаш мақсадида хатти-ҳа-
ракатлар тестлари ўтказилади: (Очиқ 
майдон), пассив қочишинг шартли 
рефлекси (УРПИ) ва фаол қочиш 
(УРAИ), бассейнда сузиш (Моррис те-
сти). Ҳайвонларни бир-икки ой даво-
мида стандарт парҳез ва қўшимчалар 
билан боқилди. Бир ҳафтадан кейин 
хатти-ҳаракатлар тестлари такрорла-
нади. Маълумотларни таҳлил қилиб, 
тест натижаларига қараб нейроток-
син юборилади. АК моделини чақир-
гандан кейин, Ҳайвонни декапитация 
қилиниб кейинги тадқиқотлар учун 
биологик материаллар олинади.

Тадқиқот ҳайвонлари тери ости 
қорин бўшлиғига (алюминий хлорид 
0,2 мл 10%) 4 маротаба юбориш орқа-
ли Альцгеймер касаллиги чақирила-
ди, Каламушларга AlCl3 10 мг/кг доза-
да 4 кун мобайнида юбориш орқали 
чақирилади. Назорат гурухига физи-
ологик раствор берилади. Сўнгра бир 
ҳафтадан кейин хатти-ҳаракатлар те-
стлари такрорланади.

Каламуш бош мияси синаптосо-
масини ажратиб олиш услуби

Тадқиқотларда каламуш бош ми-
яси синаптосома суспензияси диф-
ференциал центрифугалаш асосида, 
C.W.Cotman [14] томонидан ишлаб 
чиқилган ва модификацияланган [15] 
услуби ёрдамида ажратиб олинди. 

Каламуш дислокация усулида 
жонсизлантирилиб, бош мия соҳаси 
жарроҳлик усулида очилди ва бош 
мия ажратиб олинди. Бош мия пре-
парати музли эритма шароитида, 1:10 
нисбатда – сахароза (0,32 М), Трис–НСl 
(0,01 М), ЭДТА (0,5 мМ) таркибли ин-
кубация муҳитида (рН=7,4) гомогенат 
ҳолатига келтирилди. Тажрибаларда 

каламуш мия синаптосомалари 2/4 
босқичли центрифугалаш асосида [16] 
ажратиб олинди. Бунда 1–центрифу-
галаш 4500 айланиш/минут тезликда 
10 минут давомида амалга оширилди 
ва хосил бўлган супернатант 14000 ай-
ланиш/минут тезликда 20 минут да-
вомида 2–босқичда центрифугаланиб 
синаптосомалар суспензияси хосил 
қилинди ва тажрибаларда фойдала-
нилди. 

Тажрибаларда Са2+ мавжуд бўлган 
(СаCl2 – 2 мМ) ва Са2+ мавжуд бўлмаган 
эритмалардан (2 мМ ЭГТА қўшилган) 
фойдаланилди. Синаптосомалар су-
спензиясини тайёрлаш ишлари –4°С 
ҳарорат шароитида амалга оширилди.

Тажрибаларда фойдаланилган – 
Hepes, ЭДТА, глюкоза, L–глутамат 
(«Sigma», АҚШ), NaCl, KCl, MgCl2, 
NaH2PO4, СаCl2, ДМСО («Реахим», 
Россия) фирмаларида ишлаб чиқа-
рилган ва тажрибалар учун тозалик 
квалификациясига эга ҳисобланади. 

Тажрибаларда плазматик мем-
бранани деполяризацияловчи агент 
сифатида KCl (35 мМ) эритмасидан 
фойдаланилди. Маълумки, KCl (35 
мМ) инкубацияси шароитида мем-
брана деполяризацияланади ва ўз на-
вбатида, Са2+–канали фаоллиги қайд 
қилинади [15]. Синаптосомалар – ак-
сондан узилган туташган нерв учлари, 
синаптик везикулалар, пресинаптик 
мембраналар, синаптик комплекслар 
бўлиб, улардаги постсинаптик мем-
браналар, ёки қалинлашган жойлари 
пресинаптик мембрананинг алоҳида 
участкалари билан боғланганлигича 
ва постсинаптик қалинлашган жой-
лари ажралганлигича қолади. 

Каламуш бош мия синаптосома-
лари [Са2+]in концентрациясининг 
ўзгаришини ўрганиш услуби.

Каламуш бош мия синаптосомала-
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ри суспензия муҳитида [Са2+]in концен-
трациясининг ўзгариши Grynkiewicz 
ва бошқ. томонидан ишлаб чиқилган 
услуб [17] ёрдамида ҳисобланди.

Синаптосомалардаги хужайра ич
ки кальций концентрациясини (1x 108 
кл/мл) аниқлашда юқори даражада 
сезгирликка эга бўлган Fluo-4 АМ  флу-
оресцент зондидан фойдаланилди. 

Тажрибаларимизда Fluo-4 АМ 
реактивинин 1 мМ лик эритмасини 
олиш учун 1 мг кукун шаклидаги Fluo-
4 АМ флуоресценсия зондини 135 мкл 
ДМСОда эритилди. Тажрибадан ол-
дин ДМСОдаги Fluo-4 АМ эритмаси 
хона ҳарорати мухитида ушлаб ту-
рилди. 2 мл Кребс-рингер буферига 
80 мкл синаптосома ва 12 мкл Fluo-4 
АМ қўшилди ва 30 дақиқа давоми-
да 37°С да инкубация қилинди. Fluo-
4 АМ - кальцийга юқори даражада 
яқин бўлган флуоресцент Cа2+ хелато-
ри хисобланади. Fluo-4 АМ ҳужайра 
ичидаги кальций ионларини юқори 
сезувчанлик, паст цитотоксиклик, ҳу-
жайра ичига яхши кириб борадиган 
юқори таркибга эга бўлган ацетилме-
тил эфири АМ ни специфик аниқлай 
олади, ҳужайра ичидаги эстераза би-
лан парчаланиб кетгандан сўнг, каль-
ций ионлари билан боғланиш учун 
ҳужайрада қолади ва кучли флуорес-
ценсияни ҳосил қилади [18]. 

Тажрибаларда Fluo-4 AM –флуо-
ресценцияси 488 нм тўлқин узунли-
гидаги нурланиш ёрдамида қўзғатил-
ди ва 506 нм тўлқин узунлигидан нур 
оқими оқали қайд қилинди ва макси-
мал флуоресценция қиймати (Fmax) си-
фатида қабул қилинди. ЭГТА (1 мМ) 
инкубацияси шароитида, яъни [Cа2+]
out=0 мМ шароитда минимал флуорес-
ценция қиймати (Fmin) қуйидаги тен-
глама ёрдамида ҳисобланди:

[ ] AMFluoAMFluo FFFF 44maxmin 3/( −− +−=

Бунда FFluo–4AM – Cа2+–сезгир зонд – 
Fluo-4 AM (5 мкМ) инкубацияси ша-
роитида каламуш мия синаптосома-
лари флуоресценцияси қиймaтини 
ифодалайди.

Тажрибаларда флуоресценция 
интенсивлиги қиймати – спектрофлу-
ориметр (USB 2000, США) қурилмаcи 
ёрдамида қайд қилинди.

Олинган натижаларни стати-
стик қайта ишлаш

Олинган натижалар OriginPro 7.5 
(OriginLab Corporation, АҚШ) махсус 
дастур пакети ёрдамида статистик 
қайта ишланди. Натижалар n марта 
такрорийликда амалга оширилган 
тажрибалар натижаларининг М±m 
шаклида келтирилган бўлиб, М – ўр-
тача арифметик қиймат ва m – стан-
дарт хатолик қийматини ифодалай-
ди. Шунингдек, тажриба натижалари 
ва назорат гуруҳи ўртасидаги қиймат-
ларнинг статистик ишончлилик да-
ражаси Стьюдент t–мезони асосида 
ҳисобланди ва р<0,05, р<0,01 қиймат-
ларда статистик ишончли деб баҳо-
ланди.

Олинган натижалар ва уларнинг 
тахлили.

Тажрибалар давомида Альцгей-
мер моделини чақиришда оғирлиги 
200-300 г бўлган эркак каламушлар 
танлаб олинди, дастлаб уларнинг 
когнитив функцияларини аниқлаш 
мақсадида McGraw шкаласи ёрда-
мида хатти-ҳаракатлар тестлари ўт-
казилади: (Открытое поле), пассив 
қочишинг шартли рефлекси (УРПИ) 
ва фаол қочиш (УРAИ), бассейнда 
сузиш (Моррис тести). Шундан сўнг 
Полифенолларни in vivo таъсирини 
ўрганишда Альцгеймер моделларида 
каламушларда АК холатида ПС-7 по-

4AM 4AM
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лифенолини хозирги кунда фойдала-
нилаётган замонавий турли усуллар-
да [19-24] юборилди.

АК моделини чақиришда ва ПС-7 
полифенолини мия ва соя фосфоли-
пидлари асосида олинган липосома-
ларга ўраб, (қорин бўшлиғига, бурун 
орқали ва перорально) усулларда 
юбориб коррекцияловчи таъсири ўр-
ганилди.

Полифенолни липосомаларга 
ўраш амалиёти ЎзФА Ўсимлик мод-
далари кимёси институти, молекуляр 
генетика лабораторияси ходимлари 
томонидан амалга оширилди.

Ушбу тажрибаларни амалга оши-
риш жараёнида дастлаб биз кала-
мушларни 10 та гурухга бўлиб олдик. 
Ушбу гурухлардаги каламушларга 2 
хил липосомаларни турли усулларда 
юбордик.

Қуйида ушбу каламушлар ва улар-
га мия ва соя фосфолипидлари асо-
сида олинган липосомаларга ПС-7 
полифенолини ўраб юборишда фой-
даланилган гурухлар тавсифланган.

ПС-7 полифенолини турли усул-
ларда (қорин бўшлиғига, бурун орқа-
ли ва перорально) юбориш орқали 
АК холатларини коррекциялаш. 

Гурух­
лар
сони

№

Гурухлар тавсифи

Кала- 
муш­
лар 
сони

1 7 кун давомида ҳар куни қорин бўшлиғига (0,2 мл физ. эритма) юборилди. 6

2 7 кун давомида AlCl3 (10 мг/кг) концентрацияда ҳар куни қорин бўшлиғига юбо-
рилди. 6

3 7 кун давомида тана вазнига 50 мг/кг сурункали дозада АlCl3 ни интраназал (бу-
рун ичига) юборилди. 6

4 6 хафта давомида кунига 1 махалдан перорально AlCl3 50 мг/кг дозаларда юбо-
рилди (Сингх и Гоэл, 2015). 6

5
7 кун давомида ҳар куни AlCl3 (10 мг/кг, қорин бўшлиғи) юборилиб, даволаш-
нинг 3 кунидан бошлаб 50 мг/кг (кунлик) дозаларда МИЯ фосфолипидлари асо-
сида олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифеноли юборилди. 

6

6
7 кун давомида ҳар куни AlCl3 (10 мг/кг, қорин бўшлиғи) юборилди ва даволаш-
нинг 3 кунидан бошлаб 50 мг/кг (кунлик) дозаларда СОЯ фосфолипидлари асо-
сида олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифеноли юборилди. 

6

7
7 кун давомида тана вазнига 50 мг/кг сурункали дозада AlCl3 ни интраназал (бу-
рун ичига) юбориб, икки соат ўтгач, МИЯ фосфолипидлари асосида олинган ли-
посомаларга ўралган ПС-7 полифеноли интраназал 50 мг/кг дозада юборилди. 

6

8
7 кун давомида тана вазнига 50 мг/кг сурункали дозада AlCl3 ни интраназал (бу-
рун ичига) юбориб, икки соат ўтгач, СОЯ фосфолипидлари асосида олинган ли-
посомаларга ўралган ПС-7 полифеноли интраназал 50 мг/кг дозада юборилди.

6

9
6 хафта давомида кунига 1 махалдан перорально МИЯ фосфолипидлари асосида 
олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифеноли 50 мг/кг дозаларда (Akisu et 
al., 2002) ва AlCl3 50 мг/кг дозаларда юборилди (Сингх и Гоэл, 2015).

6

10
6 хафта давомида кунига 1 махалдан перорально СОЯ фосфолипидлари асосида 
олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифеноли 50 мг/кг дозаларда (Akisu et 
al., 2002) ва AlCl3 50 мг/кг дозаларда юборилди (Сингх и Гоэл, 2015).

6

ЖАМИ 60
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Юқоридаги жадвалда келтирилган 
гурухлардаги модел каламушлар хо-
латлари ва когнитив функцияларини 
аниқлаш мақсадида McGraw шкаласи 
ёрдамида хатти-ҳаракатлар тестла-

ри ўтказилди: Очиқ майдон тестла-
ри (1АБС-расм), пассив қочишнинг 
шартли рефлекси (УРПИ) ва фаол қо-
чиш (УРAИ).
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1А-расм. АК моделини чақиртирилганида МИЯ ва СОЯ фосфолипи-
длари асосида олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифенолининг 
қорин бўшлиғига [15] 7 кун давомида ҳар куни AlCl3 (10 мг/кг, қорин 
бўшлиғи) юборилди ва даволашнинг 3 кунларидан бошлаб 50 мг/кг (кун-
лик) дозаларда юборилганида модел каламушларда “Очиқ майдон” те-
стида 3 дақиқа ичида когнитив харакатларини аниқлаш тести. 1. Верти-
кал харакат, 2. Горизонтал харакат, 3.Ювиниши, 4.Норка. 5. Ахлати. n=6.
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1Б-расм. АК моделини чақиртирилганида МИЯ ва СОЯ фосфолипи-
длари асосида олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифенолининг 7 
кун давомида тана вазнига 50 мг/кг сурункали дозада АlCl3 ни интраназал 
(бурун ичига) юбориш орқали яратилди; АlCl3 киритилгандан сўнг икки 
соат ўтгач, липосомага ўралган полифенолларни худди шу тарзда интра-
назал 50 мг/кг дозада юборилганида модел каламушларда “Очиқ майдон” 
тестида 3 дақиқа ичида когнитив харакатларини аниқлаш тести. 1. Верти-
кал харакат, 2. Горизонтал харакат, 3.Ювиниши, 4.Норка. 5. Ахлати. n=6.
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1С-расм. АК моделини чақир-
тирилганида МИЯ ва СОЯ фос-
фолипидлари асосида олинган 
липосомаларга ўралган ПС-7 поли-
фенолининг 6 хафта давомида ку-
нига 1 махалдан перорально 50 мг/
кг дозаларда [22] AlCl3 50 мг/кг до-
заларда юборилганида модел кала-
мушларда “Очиқ майдон” тестида 3 
дақиқа ичида когнитив харакатла-
рини аниқлаш тести. 1. Вертикал ха-
ракат, 2. Горизонтал харакат, 3.Юви-
ниши, 4.Норка. 5. Ахлати. n=6.

Олиб борилган тадқиқот натижа-
лари шуни кўрсатдики, Альцгеймер  
модели (фаол назорат) бўлган ҳайвон-
лар гуруҳида ҳиссий ва мотор-сезги 
фаоллигининг ўзгариши, постурал 
беқарорлик кузатилиши, босиб ўт-
ган масофалар, квадратчалар, норка 
рефлекслари ва кашф қилиш вақти 
ўзгариши кузатилади. Пассив қочиш-
нинг шартли рефлекси реакциясини 
бажариш фоизи камаяди ва шартли 
рефлексни ўрганиш коэффициенти 
камаяди. Ушбу гуруҳ ҳайвонларининг 
бош мия синаптосомалари мембо-
раналари орқали бўладиган кальций 
транспорти сусайиши кузатилади. 

Очиқ майдон синовлари натижа-

лари шуни кўрсатадики, МИЯ ва СОЯ 
фосфолипидлари асосида олинган ли-
посомаларга полифенолларни ўраган 
холда юборилганда СОЯ фосфолипи-
длари асосида олинган липосомалар-
га қараганда МИЯ фосфолипидлари 
асосида олинган липосомалар сама-
рали эканлиги аниқланди. Ушба на-
тижаларни умумлаштирадиган бўл-
сак, Аввало МИЯ фосфолипидлари 
асосида олинган липосомалар ней-
ронал мембраналарга биокимёвий 
ўхшашлиги туфайли полифеноллар-
ни гематоэнцефалитик барьер (ГЭБ) 
орқали ташилишини осонлаштири-
ши мумкин. Мия фосфолипидлари-
ни ўз ичига олган липосомалар нерв 
ҳужайралари билан кўпроқ таъсир 
ўтказиши ва натижада полифенол-
ларнинг мембрана атрофида тўпла-
нишига сабаб бўлиши мумкин. Одат-
да СОЯ фосфолипидлари асосида 
олинган липосомалар таркиби мия 
тўқималарига камроқ хос хисобла-
нади. ГЭБ орқали полифенолларни 
камроқ кириб бориши очиқ майдон 
тестиларидаги когнитив функция-
ларига нисбатан юқоридаги сустроқ 
таъсирларни кузатилгани билан боғ-
лиқ бўлиши мумкин. 
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Шунингдек пассив қочишнинг 
шартли рефлекси тести (УРПИ) реак-
циясини бажариш фоизи ўзгариши 

ва шартли рефлексни ўрганиш коэф-
фициенти нисбатан ортиши кузатил-
ди (2АБС-расм).
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 ПС-7(50мг/кг)+Модель(АК)+Электр таъсир (Мия липосомаси)
 ПС-7(50мг/кг)+Модель(АК)+Электр таъсир (Соя липосомаси)

2A-расм. АК моделини чақиртирилганида МИЯ ва СОЯ фосфолипид-
лари асосида олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифенолининг қо-
рин бўшлиғига 7 кун давомида ҳар куни AlCl3 (10 мг/кг, қорин бўшлиғи) 
юборилди ва даволашнинг 3 кунларидан бошлаб 50 мг/кг (кунлик) доза-
ларда юборилганида модел каламушларда пассив қочишнинг шартли 
рефлекси тести (УРПИ) рефлексларни кузатилиши. А) Эфорбин полифе-
ноли 50 мг/кг. Б) ПС-6 полифеноли 50 мг/кг.С) ПС-7 полифеноли 50 мг/кг. Д) 
ПС-8 полифеноли 50 мг/кг. n=6.
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2Б-расм. АК моделини чақиртирилганида МИЯ ва СОЯ фосфолипи-
длари асосида олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифенолининг  
7 кун давомида тана вазнига 50 мг/кг сурункали дозада АlCl3 ни интрана-
зал (бурун ичига) юбориш орқали яратилди; АlCl3 киритилгандан сўнг 
икки соат ўтгач, липосомага ўралган полифенолларни худди шу тарзда 
интраназал 50 мг/кг дозада юборилганида модел каламушларда пассив 
қочишнинг шартли рефлекси тести (УРПИ) рефлексларни кузатилиши. 
А) Эфорбин полифеноли 50 мг/кг. Б) ПС-6 полифеноли 50 мг/кг.С) ПС-7 поли-
феноли 50 мг/кг. Д) ПС-8 полифеноли 50 мг/кг. n=6.
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Кузатилган натижалар шуни кўр-
сатадики, полифеноллар, айниқса 
мия фосфолипидлари асосида олин-
ган липосомаларига ўралган бўлса, 
шартли рефлексларнинг шакллани-
ши, сақланиши ва олинишини ку-
чайтиради, бу эса даволанган кала-
мушларда когнитив фаолиятнинг 
яхшиланганлигини кўрсатади.

Мия фосфолипидлари асосида 
олинган липосомалар билан кузатил-
ган сезиларли натижалар ГЭБ тўсиғи-
нинг юқори даражада ўтказувчан-
лигини ва марказий нерв тизимига 
сезиларли таъсир этганини кўрсата-
ди. Бу, эҳтимол, уларнинг нейронал 
мембраналар билан тизимли муво-
фиқлиги натижасидир, бу эса поли-
фенолларни нерв тўқималарига яхши 
етказиб бериш ва қабул қилишни 
осонлаштиришга олиб келиши мум-
кин. Соя липозомалари хам маълум 
даражада самарали бўлса-да, улар-
нинг таъсири пастроқ, эҳтимол шарт-
ли рефлексларда иштирок этадиган 

миянинг рефлектор тизимларига 
нисбатан таъсири камроқ бўлгани би-
лан боғлиқ бўлиши мумкин.

Натижалар Альцгеймер касал-
лигини даволашда нейропротектор 
дори воситалари учун истиқболли 
етказиб бериш стратегияси сифатида 
мия фосфолипидлари асосидаги ли-
посомал инкапсуляция усулларидан 
фойдаланишни қўллаб-қувватлайди. 
Натижалар Альцгеймер касаллигида 
полифенолларнинг терапевтик сама-
радорлигини оширишда ўтказувчан 
транспорт тизимларининг аҳамияти-
ни таъкидлайди. Мия фосфолипид-
ларига асосланган липосомалар ког-
нитив функцияларни тиклашга ёрдам 
беришда аниқ устунликни намойиш 
этади, бу уларни нейропротектор те-
рапияни янада ривожлантириш учун 
истиқболли йўналишга айланишига 
асос бўлишига олиб келади.

Ўрганилаётган ушбу гуруҳ ҳайвон-
ларининг бош мия синаптосомала-
ри мембраналари орқали бўладиган 
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2С-расм. АК моделини чақиртирилганида МИЯ ва СОЯ фосфолипи-
длари асосида олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифенолининг 6 
хафта давомида кунига 1 махалдан перорально 50 мг/кг дозаларда (Akisu 
et al., 2002) AlCl3 50 мг/кг дозаларда юборилганида модел каламушларда 
пассив қочишнинг шартли рефлекси тести (УРПИ) рефлексларни куза-
тилиши. А) Эфорбин полифеноли 50 мг/кг. Б) ПС-6 полифеноли 50 мг/кг.С) 
ПС-7 полифеноли 50 мг/кг. Д) ПС-8 полифеноли 50 мг/кг. n=6.
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кальций транспорти турли гурухларда турлича ўзгариши кузатилди (3АБС-
расм).
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3А–расм. АК моделини чақиртирилганида МИЯ ва СОЯ фосфолипидлари асосида 
олинган липосомаларга ўралган ПС-7 полифенолининг қорин бўшлиғига 7 кун даво-
мида ҳар куни AlCl3 (10 мг/кг, қорин бўшлиғи) юборилди ва даволашнинг 3 кунларидан 
бошлаб 50 мг/кг (кунлик) дозаларда юборилганида модел каламушларда бош мияси 
синаптосомаси кальций миқдорининг ўзгариши. Ишончлилик даражаси: * - Р<0,05; (n = 
6).
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АlCl3 киритилгандан сўнг икки соат ўтгач, липосомага ўралган полифенолларни худ-
ди шу тарзда интраназал 50 мг/кг дозада юборилганида модел каламушларда бош ми-
яси синаптосомаси кальций миқдорининг ўзгариши. Ишончлилик даражаси: * - Р<0,05; 
(n = 6).
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рорально 50 мг/кг дозаларда (Akisu et al., 2002) AlCl3 50 мг/кг дозаларда юборилганида модел 
каламушларда бош мияси синаптосомаси кальций миқдорининг ўзгариши. Ишончлилик да-
ражаси: * - Р<0,05; (n = 6).
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Шундай қилиб, тадқиқот нати-
жалари шуни кўрсатадики, фойда-
ланилган полифенол бирикмалари 
Альцгеймер касаллиги модели фо-
нида алюминий хлориднинг нейро-
токсик таъсирини сусайтиради ва шу 
билан бирга нерв ҳужайраларининг 
синаптосомаси мембранаси орқали 
бўладиган кальций транспортини бир 
мейёрда бўлишини таъминлайди, 
нерв тўқимасининг шикастланишини 
олдини олади ва уларнинг нейропла-
стиклигини ва ўтказувчанлигини таъ-
минлайди (12АБС-расм).

Юқорида келтирилган полифенол 
бирикмаларинг АlCl3 билан биргалик-
да турли усулларда (қорин бўшлиғи-
га, бурун орқали ва перорально) қўл-
ланилган ҳайвонлар гуруҳида энг 
самарали таъсирга эга бўлган гурух 
бурун орқали юборилган полифенол-
лар самарали таъсирга эга эканлиги 
аниқланди. 

ХУЛОСА. МИЯ фосфолипидлари 
асосида олинган липосомалар билан қо-
планган полифеноллар билан даволанган 
каламушларда когнитив функциянинг 
янада яхшиланиши, ГЭБ ўтказувчанлиги 
ва нерв хужайраларини мақсадли таъси-
рини ўрганиш Альцгеймер касаллигида 
терапевтик муваффақият учун муҳим 
омиллар эканлигини кўрсатади. Ушбу 
натижалар дори воситаларини етказиб 
бериш тизимларини яхшилаш полифе-
нолларнинг нейропротектор ва когнитив 
афзалликларини ошириши мумкинли-
гини таъкидлайди. Соғлом каламушлар-
никига ўхшаш очиқ майдон тестидаги 
хулқ-атвор натижалари Альцгеймер ка-
саллиги моделларида когнитив функция, 
хавфни сезиш даражаси ва кашфиёт хат-
ти-ҳаракатларида сезиларли яхшилани-
шларни кўрсатади. Мия фосфолипидла-
ри асосида олинган липосомаларининг 
юқори самарадорлиги шуни кўрсатади-
ки, нерв йўллари билан тўғридан-тўғри 

ўзаро таъсир, эҳтимол яхшиланган си-
наптик функция ёки нейрояллиғлани-
шларни камайиши билан боғлиқ, бу эса 
синаптик ўтказувчанликни тикланишига 
ёрдам беради.
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РЕЗЮМЕ
КОРРЕКЦИЯ С ПОЛИФЕНОЛОМ PС-7 НА ИЗМЕНЕНИЕ КОГНИТИВНЫХ 

СОСТОЯНИЙ И ДИНАМИКИ КАЛЬЦИИ В СИНАПТОСОМАХ МОЗГА У КРЫС 
В УСЛОВИЯХ МОДЕЛИРОВАННОЙ БОЛЕЗНИ АЛЬЦГЕЙМЕРА IN VIVO

Хошимов Нозим Нумонжонович
Институт биoфизики и биoхимии при НУУз им.М.Улугбекa, Тaшкент, Узбекистaн.

Khoshimovn@gmail.com
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: Синаптосома, когнитивные нарушения, болезнь Альцгей-

мера, кальциевые каналы, полифенолы.
Болезнь Альцгеймера (БА) — одно из наиболее частых проявлений нейродегене-

ративной деменции, характеризующееся изменениями в ткани головного мозга за-
долго до появления первых клинических симптомов. Животные модели, индуциро-
ванные БА, являются краеугольным камнем любой программы разработки лекарств 
и дают возможность внести значительный и значимый вклад в успешную терапевти-
ческую разработку. Мы провели эксперименты, чтобы определить, преодолевает ли 
этот полифенол гемоэнцефалитический барьер путем введения in vivo полифенола 
PС-7, который оказывает хороший эффект при заражении этих моделей заболева-
ний, в липосомальной форме на основе соевых фосфолипидов, различными способа-
ми. крысам. В наших экспериментах при изучении поведения крыс, моделируемых 
БА, изучалось поведение крыс, первоначально отобранных в тестах «Открытое поле», 
«Условные рефлексы пассивного бегства» и «Условные рефлексы активного бегства». 
Шкала McGraw. Установлено, что использованный полифенол ПС-7 оказывает поло-
жительное влияние на изменения когнитивных состояний и уровня синаптосомаль-
ного кальция, возникающие при состояниях БА.

SUMMARY
CORRECTION WITH POLYPHENOL PC-7 ON CHANGES IN COGNITIVE STATES 

AND CALCIUM DYNAMICS IN BRAIN SYNAPTOSOMES IN RATS UNDER 
CONDITIONS OF MODELED ALZHEIMER'S DISEASE IN VIVO

Khoshimov Nozim Numonzhonovich
Institute of Biophysics and Biochemistry at the National University of Uzbekistan named after M. 

Ulugbek, Tashkent, Uzbekistan.
Khoshimovn@gmail.com

KEYWORDS: Synaptosome, cognitive impairment, Alzheimer's disease, calcium chan-
nels, polyphenols.

Alzheimer's disease (AD) is one of the most common manifestations of neurodegen-
erative dementia, characterized by changes in brain tissue long before the appearance of 
the first clinical symptoms. Animal models induced by AD are the cornerstone of any drug 
development program and offer the opportunity to make a significant and meaningful 
contribution to successful therapeutic development. We conducted experiments to deter-
mine whether this polyphenol crosses the blood-brain barrier by administering in vivo the 
polyphenol PC-7, which has a good effect on infection of these disease models, in a lipo-
somal form based on soy phospholipids, in different ways. rats. In our experiments, when 
studying the behavior of rats modeled by AD, the behavior of rats initially selected in the 
tests "Open field", "Conditioned reflexes of passive escape" and "Conditioned reflexes of 
active escape" was studied. McGraw scale. It was found that the used polyphenol PС-7 has 
a positive effect on changes in cognitive states and the level of synaptosomal calcium that 
occur in AD states.
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ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ТЕРАПИИ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ 
ДИСФУНКЦИИ БЕТА-БЛОКАТОРАМИ   ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ 

СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Шоалимова Зулфия Мирабитовна, Ярмухамедова Дилфуза Заировна, 
Нуритдинова Нигора Батировна, Махмудова Мунира Сайфиевна

Ташкентская медицинская академия , г.Ташкент
dilfuza-vop@rambler.ru 

Ключевые слова. хроническая сердечная недостаточность, эндотелиаль-
ная дисфункция, бета-блокаторы.   

Хроническая сердечная недоста-
точность (ХСН) является одной из 
основных проблем современной кар-
диологии ввиду растущей распро-
страненности и неблагоприятного 
прогноза (2,4). Современные принци-
пы терапии ХСН, учитывая сложный 
и многокомпонентный генез заболе-
вания, требуют воздействия на про-
цессы ремоделирования сердечно-со-
судистой системы: концепция так 
называемого «обратного ремоделиро-
вания», при которой возможно фун-
даментальное воздействие на течение 
и исход сердечной недостаточности 
(СН)(3,7,8,9). 

Целью настоящего исследования 
явилось изучение сравнительной эф-
фективности длительной терапии 
бисопрололом и карведилоом на со-
стояния эндотелия у больных хрони-
ческой сердечной недостаточностью.

Материал и методы исследова-
ния. Нами обследованы 100 больных 
постинфарктным кардиосклерозом 
(ПИКС) - мужчины в возрасте 38-60 
лет. Давность перенесенного инфар-
кта миокарда с зубцом Q - 2 мес. - 3 
года.  Все больные  были разделены на 
две группы: 1- 51 больных,  получав-

ших на фоне базисной терапии (ин-
гибиторы АПФ, спиронолактон, ни-
траты, аспирин, при необходимости 
петлевые диуретики) - высокоселек-
тивный БАБ - бисопролол («Конкор» 
фирмы «Nycomed», Германия); 2 - 49 
больных, получавших на фоне базис-
ной терапии   БАБ, обладающий α1- 
,β1- и β2 - блокирующими свойствами, 
– карведилол («Дилатренд» фирмы 
«Roche», Швейцария). Контрольную 
группу составили 20 здоровых добро-
вольцев.

Сосудодвигательную функцию 
эндотелия плечевой артерии оце-
нивали по методике D. S. Celemajer 
(1992) на аппарате Acuson 128 (США) 
линейным датчиком 7 МГц. Плече-
вую артерию (ПА) визуализировали в 
продольном сечении на 2-5 см прок-
симальнее локтевого сгиба. Функци-
ональную активность тромбоцитов 
определяли по методу Born  G.V.R. 
(1962) на 2-канальном оптическом 
агрегометре «Chronolog-440» (США).  
В качестве индуктора использовали 
АДФ в концентрации 0,5-5 мкм (Sig-
ma, США). Статистическую обработку 
результатов исследования проводили 
на персональном компьютере типа 
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IBM PC/AT с использованием пакета 
электронных таблиц ECXEL 6.0 Win-
dows-95. 

Результаты исследования и их 
обсуждение. У больных с I ФК ХСН 
диаметр ПА был меньше по сравне-
нию с контрольной группой на 2,4 и 
4,8%. Систолическая скорость крово-
тока (Vs) в ПА была достоверно ниже 
на 19,5 и 18,4% (Р<0,01), а диастоличе-
ская скорость (Vd) на 35% и 38,8% в 1и 
2 группах  по сравнению с контроль-
ной группой (Р<0,01). Эндотелийза-
висимая вазодилатация составила 
в контрольной группе 11,4±1,7%, а у 
больных с I ФК отмечалось снижение 
этого показателя на 23,6 и 25,4% по 
сравнения с контрольной группой со-
ответственно. У больных с II ФК ХСН в 
обеих группах  отмечалось снижение 
диаметра ПА на 7,3 и 4,9%, систоличе-
ской скорости кровотока в ПА на 27,4% 
и 26,4%, также диастолической скоро-
сти кровотока на 49,7 и 52,4%(Р<0,01) 
в первой  группе и во второй группе 
соответственно по сравнению с кон-
трольной группой.   Средняя скорость 
кровотока у больных первой и второй 
группы с II ФК ХСН было снижена на 
32,6 и 32,4% по сравнению с данными 
здоровых лиц. У этих больных рези-
стивный индекс был достоверно выше 
по сравнению с контрольной на 14,7 и 
16,2 %, а пульсативный индекс на 23,3 
и 25,9% (Р<0,01) в 1 и 2 группах соответ-
ственно. Отмечалось снижение ЭЗВД 
на 36,8 и 38,6%, показателя чувстви-
тельности ПА к напряжению сдвига 
на 28,5 и 35,7% у больных II ФК ХСН 
по сравнению контрольной группой. 

При III ФК в обеих группах отмеча-
лись серьезные нарушения ЭЗВД, ука-
зывающее на резкое ухудшение функ-
ционального состояние эндотелия: в 
1 группе ЭЗВД снизилась у 68% боль-

ных, у 30% - выявлена патологическая 
вазоконстрикция и лишь у 2% ЭЗВД 
ПА сохранялась; во 2 группе  у 70% 
больных выявлено снижение ЭЗВД, у 
27% - патологическая вазоконстрик-
ция и лишь у 3% ЭЗВД ПА сохраня-
лась. Отмечалось достоверное сниже-
ние систолической скорости кровотока 
на 28,2 и 27,3%, диастолической на 62 
и 62,2% (Р<0,01) от контрольной в 1 и 
2 группах, соответственно. Отмечалось   
снижения средней скорости кровотока 
у больных первой и второй группы с III 
ФК ХСН на 36,2 и 35,6% по сравнению 
с данными здоровых лиц, составляя 
38,7±1,84 и 39,1±1,1см/с  соответственно. 
Диаметр ПА была ниже на 19,5 и 17,1% 
у больных в 1 и 2 группах.  При III ФК 
ХСН ЭЗВД составил  5±3,9 и 4,8±4,5%  
соответственно, против 11,4±1,7%, т.е. 
отмечалось снижение этого показате-
ля на 56,5 и 58,2% (Р<0,001). Показатель 
чувствительности ПА к напряжению 
сдвига снизился на 64,3% (Р<0,001) от 
показателей контрольной группы. В 
1 группе показатели ЭНЗВД состави-
ли 14±2,29; 14,2±4,5 и 15,8±5,2% и 2-ой 
-15,8±1,66; 15,3±3,6 и 15,2±4,54% соответ-
ственно ФК. 

На фоне комплексного лечения 
с бисопрололом и карведилолом у 
больных I ФК ХСН 1 и 2 групп через 6 
мес. достоверно  увеличивалась ЭЗВД 
- на 18,3 и 38,8% (Р<0,05), соответствен-
но.  Отмечалось увеличение диаметра 
ПА на 4,6 и 11,9% (Р <0,005) на фоне би-
сопролола и карведилола. Систоличе-
ская скорость кровотока увеличился 
на 3,6 и 12,8 %, а диастолическая на 10,5 
и 55%.  Средняя скорость кровотока 
достоверно увеличилась от исходной 
на 4,9 и 20,9% (Р<0,001). Резистивный 
индекс уменьшился 1,3 и 11,8%, пуль-
сативный индекс 4,2 и 17,8%. Досто-
верно повышалась чувствительность 
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ПА к напряжению сдвига на 30 и 40% 
(Р<0,005), соответственно, в первой и 
второй группах. При длительной  те-
рапии  бисопрололом у больных II 
ФК ХСН отмечено лишь некоторое 
усиление ЭЗВД на 11,1%,  а после кар-

ведилола этот показатель достоверно 
увеличился на 35,7% (Р<0,05) (рис.1.), 
аналогично увеличивался и диаметр 
ПА: после бисопролола на 10,5%, а 
карведилол увеличивал его на 12,8% 
(Р<0,001). 
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Рис.1. Влияние лекарственной терапии на ЭЗВД у  
больных ХСН I-III ФК

Примечание: *- Р<0,05 по сравнению с исходом.   о - Р<0,05 меж.групп.
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Систолическая скорость кровотока 
возросла на 1,4 и 7,9%, диастолическая 
-  на 13,5 и  35,4%, средняя скорость 
кровотока  ускорялась на 3,6 и 12,6% 
(Р<0,001) от исходного. 

Результаты  исследования функ-
циональной активности тромбоцитов 
у больных I ФК ХСН показали, что 
у больных 1 и 2 групп ААТ была до-
стоверно выше в 2,6  и 2,5 раза, чем у 
здоровых лиц, составляя 1,85±0,94  и 
1,9±1,07 мкмоль АДФ, соответствен-
но, против 4,72±0,22 мкмоль АДФ. 
Исходная Vагр составила 1,79±0,52 и 
1,8±0,51 см/мин, против 0,34±0,5 см/
мин, а Аmax 2,43±0,46 и 2,38±0,52 см, 
против 0,5±0,07 см, соответственно. 
Отмечалось достоверное повышение 
Vагр на 5,2 и 5,3 раза и Аmax на 4,8 и 
4,9 раза, по сравнению с данными КГ. 
При II ФК ХСН в обеих группах ААТ 
была на 2,7 и 2,65 раза ниже, а Vагр   и 
Аmax  – на 5,5 и 5,8 раза и на 5,6 и 5,8 
раза, соответственно, выше, чем у здо-
ровых лиц. Аналогично, но более вы-
ражено изменялись показатели при 
III ФК ХСН: ААТ была на 3,2 и 3 раза 
(Р<0,001) меньше, чем у здоровых лиц, 
Vагр и Аmax- выше на 8,5 и 5,5 раза, 
на 7 и 7,2раза (Р<0,02), соответствен-
но. После шестимесячной терапии 
бисопрололом у больных I ФК ХСН 
достоверно снижались: показатели 
функциональной активности тромбо-
цитов Vагр на 49,7 (Р<0,001)  и Аmax 
- на 42,7% (Р <0,01)  от исходного уров-
ня; ААТ увеличивалась в 2,2 раза от 
исходной (Р<0,001). После курса кар-
ведилола достигнуто более выражен-
ное снижение показателей функци-
ональной активности тромбоцитов: 
Vагр - на 61,6 (Р<0,001)  и Аmax - на 
62,1% (Р<0,001);    и ААТ увеличилась 
в 2,4 раза (Р<0,001). У II ФК эффект би-

сопролола был следующим: увеличе-
ние ААТ – в 2,3 раза, снижение Vагр и 
Аmax на  59,2 и 54% от исходного зна-
чения (Р<0,001).  Карведилол способ-
ствовал к достоверному увеличению 
ААТ в 2,7 раза (Р<0,001), снижению 
Vагр и Аmax на 72,2 и 63,6% (Р<0,001), 
соответственно. У больных с III ФК 
ХСН после курса бисопролола отме-
чалась тенденция к увеличению пока-
зателя ААТ в 1,8 раза, а Vагр и Аmax 
– снизились на 48,2 и 57,1% (Р<0,001). 
Карведилол повлиял на показатели 
более выражено: показатели функ-
циональной активности тромбоцитов 
-Vагр и Аmax –снизились на 64,2  и  
72,2% (Р<0,005), ААТ достоверно уве-
личилась в 2,5 раза (Р<0,001).

При исследовании исходного 
уровня ФФВ  у больных с I ФК ХСН по 
сравнению с контрольной была по-
вышена на 11,7% и 14,5%,  составляя 
125,6±5,3%  и 128,7±7,32% в первой и во 
второй группе соответственно, против 
112±13,9%  у здоровых лиц.  У больных 
со II ФК ХСН исходный уровень ФФВ 
у больных первой и во второй группы 
составил 158±3,46% и 157,3±3,09% соот-
ветственно, т.е. отмечалась достовер-
ное увеличение  этого показателя от 
контрольной на 40,5% и 39,9%. У боль-
ных с III ФК ХСН  при исследовании 
ФФВ был достоверно высоким на 51,4% 
и 56,3% (Р<0,001), чем у здоровых лиц, 
составляя 170,2±6,37% и 175,7±6,37% у 
больных первой и во второй группе 
соответственно. Уровень  ФФВ, опре-
деляемый в плазме крови у больных 
с ХСН, зависит от степени функцио-
нального класса, наибольшие его ве-
личины наблюдались у  больных с III 
ФК. После лечения  бисопрололом и 
карведилолом  уровень ФФВ  снизился 
на 4,1% и 10% (Р<0,05) при I ФК, на 15,3 
и 23,3% (Р<0,05) при  II ФК. У больных 
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с III ФК ХСН отмечалась тенденция к 
увеличению ФФВ на 3,2% на фоне би-
сопролола и достоверное увеличения 

показателя на 25,8% (Р<0,05) от исход-
ной на фоне карведилола (табл.1).

Таблица 1

Динамика гуморальных маркеров эндотелиальной  дисфункции у 
больных I-III ФК ХСН на фоне карведилола и бисопролола

Показатели ФК
Бисопролол Карведилол

Исходно 6 мес. Исходно 6 мес.

ААТ, 

мкм АДФ

I 1,8±0,94 4,1±0,88* 1,9±1,07 4,5±0,70*
II 1,78±1,28 4,11±0,93* 1,75±0,72 4,8±0,42*
III 1,5±1,60 2,7±1,1 1,6±1,36 4,1±0,88*

ФФВ, %
I 125,6±5,3 120,5±4,9* 128,7±7,32 115,8±4,42*
II 158,0±3,46 133,7±3,96* 157,3±3,09 120,6±1,65*
III 170,2±6,37 164,6±7,01 175,7±5,44 130,4±3,34*

Примечание: *- Р<0,01 по сравнению с исходом.   

При длительной комплексной 
терапии с включением бисопроло-
ла и карведилола у больных с I-II ФК 
ХСН наблюдалось улучшение функ-
ционального состояния эндотелия: 
увеличение диаметра и скоростных 
показателей кровотока, снижение 
агрегационной активности тромбо-
цитов и уровня ФФВ(1,4,5). У больных 
с выраженными признаками ХСН с III 
ФК карведилол продемонстрировал 
высокую эффективность, улучшая не 
только сократительную способность 
и структурно-геометрические пара-
метры ЛЖ, но и достоверно улучшая 
функциональное состояние эндоте-
лия, благоприятно влияя на функцио-
нальные и гуморальные маркеры ЭД.

Выводы: У больных с I-II ФК ХСН 
длительная терапия карведилолом и 
бисопрололом способствует коррек-
ции дисфункции эндотелия, выра-
жающейся в улучшении эндотелий 
зависимой вазодилатации, уменьше-
нию сосудистого тонуса, увеличению 
скорости кровотока, снижении агре-
гационной активности  тромбоцитов 

и уровня фактора фон Виллебранда.  
Шестимесячная терапия карведило-
лом у больных с III ФК ХСН улучша-
ет эндотелийзависимую вазодилата-
цию, уменьшает сосудистый тонус, 
функциональную активность тромбо-
цитов и уровень фактора фон Вилле-
бранда. 
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SUMMARY
EVALUATION OF THE EFFICACY OF BETA-BLOCKER THERAPY FOR 

ENDOTHELIAL DYSFUNCTION IN CHRONIC HEART FAILURE
Shoalimova Zulfiya Mirabitovna, Yarmukhamedova Dilfuza Zairovna, Nuritdinova 

Nigora Batirovna, Makhmudova Munira Sayfievna
Tashkent Medical Academy, Tashkent

dilfuza-vop@rambler.ru 
Key words: chronic heart failure, endothelial dysfunction, beta-blockers.
Chronic heart failure (CHF) is one of the main problems of modern cardiology due to 

its growing prevalence and unfavorable prognosis. Modern principles of CHF therapy, 
taking into account the complex and multicomponent genesis of the disease, require an 
impact on the processes of remodeling of the cardiovascular system: the concept of the so-
called "reverse remodeling", which makes it possible to fundamentally impact the course 
and outcome of heart failure (HF).

REZUME
SURUNKALI YURAK YETISHMOVCHILIGIDA ENDOTELIY DISFUNKSIYASINI 

DAVOLASHDA BETA-BLOKATORLAR SAMARADORLIGINI BAHOLASH
Shoalimova Zulfiya Mirabitovna, Yarmuxamedova Dilfuza Zairovna, Nuritdinova 

Nigora Batirovna, Maxmudova Munira Sayfievna
Toshkent tibbiyot akademiyasi, Toshkent

dilfuza-vop@rambler.ru 
Kalit so‘zlar. surunkali yurak etishmovchiligi, endotelial disfunktsiya, beta-blokator-

lar.
Surunkali yurak etishmovchiligi (SYuE) keng tarqalganligi va yomon prognozi tu-

fayli zamonaviy kardiologiyaning asosiy muammolaridan biridir. SYuE davolashning 
zamonaviy tamoyillari kasallikning murakkab va ko‘p komponentli genezisini hisobga ol-
gan holda, yurak-qon tomir tizimini remodellanish jarayonlariga ta’sir qilishni talab qiladi: 
“qayta remodellanish” tushunchasi, ya’ni bunda asosiy ta’sir yurak-qon tomir tizimiga 
ta’sir qiladi, ya’ni yurak yetishmovchiligi  kechishi va natijasiga ta’sir qiladi.
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ВВЕДЕНИЕ. Индометаци́н- несте-
роидный противовоспалительный 
препарат, производное индолилук-
сусной кислоты, оказывающее проти-
вовоспалительное, обезболивающее и 
жаропонижающее действие. Показа-
ниями к применению индометацина 
являются такие заболевания суставов, 
как ревматоидный артрит, анкилози-
рующий спондилоартрит, остеоар-
трит, подагрический артрит, а также 
острый болезненный плечевой бурсит 
или тендинит [1]. 

Несмотря на широкий спектр ле-
чебного действия Индометацина, он 
не лишен от побочных действий, мо-
жет вызывать пептические язвы. Эти 
язвы могут привести к серьёзному 
кровотечению и / или перфорации, 
требующим госпитализации пациен-
та [2]. 

Чтобы уменьшить вероятность язв 
в пептической области, Индометацин 
следует назначать при минимальной 
дозе, необходимой для достижения 
терапевтического эффекта. Его всегда 
следует принимать с пищей. Почти 
все пациенты получают лекарство от 

язвы (например, высокодозирован-
ные антациды, ранитидин 150 мг пе-
ред сном или омепразол 20 мг перед 
сном). 

Другие распространённые жалобы 
на желудочно-кишечный тракт, вклю-
чая диспепсию, изжогу и мягкую диа-
рею, менее серьёзны и редко требуют 
прекращения Индометацина. 

Для разработки лекарственных 
средств с высокой биологической до-
ступностью и безвредностью приме-
няются химические, физические, фи-
зико-химические и технологические 
методы. Кроме этого, комбинации 
этих методов позволяют улучшить 
биологическую и фармацевтическую 
доступность лекарственных веществ. 
На сегодняшний день наиболее фи-
зиологически приемлемым способом 
увеличения растворимости активных 
субстанций и их биологической до-
ступности, является использование 
биосовместимых наноструктуриро-
ванных систем доставки – липосом [6].

Фосфолипидные наночастицы 
- лиотропные жидкие кристаллы, 
химическая структура которых по-
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зволяет использовать их в качестве 
переносчиков как для растворимых, 
так и для нерастворимых в биологи-
ческих жидкостях лекарственных пре-
паратов. Встраивание лекарственных 
соединений в фосфолипидные нано-
частицы позволяет получить новые 
формы лекарственных препаратов с 
высокой эффективностью, биодоступ-
ностью и сниженными побочными 
действиями [7].

Эффективность композиций ле-
карственных средств на основе фосфо-
липидных наночастиц определяется в 
основном их размерами - менее 100 нм, 
что обеспечивает большую «рабочую 
поверхность» частицы и за счет этого 
способствует увеличению их «емко-
сти» для встраивания лекарственных 
веществ. Увеличение эффективной 
площади поверхности в сочетании с 
наноразмерами создает оптимальные 
условия для взаимодействия таких 
частиц с клеткой. По сравнению с ли-
посомами диаметром 250-400 нм при 
средних размерах клетки 1-5 микрон 
одновременно возможно единичное 
количество точек контакта с клеткой. 
Для наночастиц диаметром 10-30 нм 
эта величина значительно выше, что, 
соответственно, повышает вероятно-
сти их эндоцитоза. Кроме того, для 
таких частиц возникает уникальная 
возможность внедрения в область 
межклеточных контактов, ширина 
которых в некоторых участках может 
достигать 50 нм. Таким образом, по-
является возможность доставки био-
логически активных субстанций к не-
доступным для других лекарственных 
форм участкам пораженной ткани [8].

Было разработано несколько новых 
лекарственных композиций перораль-
ной и инъекционной форм и в экспе-
риментах in vivo доказана их высокая 

биодоступность и специфическая те-
рапевтическая активность по сравне-
нию с исходными субстанциями.

Таким образом, представляется 
целесообразным использование из-
вестных лекарственных субстанций, 
встроенных в фосфолипидные нано-
частицы в решении вопросов кон-
тролируемой доставки лекарствен-
ных препаратов. Один из факторов, 
определяющих растущий интерес к 
реализации этого направления в фар-
мацевтической промышленности - 
возможность получения стабильных 
наночастиц с включенными лекар-
ственными субстанциями, за счет чего 
у препарата появляется ряд дополни-
тельных положительных свойств: эф-
фект пассивного нацеливания; улуч-
шенная биодоступность, устойчивость 
к преждевременной деградации; спо-
собность проникать через клеточную 
мембрану и т.д. [8].

Учитывая вышеизложенное нами 
была разработана липосомальная ле-
карственная форма Индометацина в 
виде мази.

Цель исследования: Целью ис-
следования были сравнительное изу-
чение острой токсичности и раздра-
жающего действия липосомальной 
формы индометацина в виде мази с 
целью определения его сравнитель-
ной безопасности при локальном 
применении.

Материалы и методы: Изучение 
острой токсичности липосомальной 
формы Индометацина было прове-
дено в сравнении с лекарственным 
средством “Мазь Индометацина 10%” 
производства ОАО Борисовского завода 
медицинских препаратов.

Исследования проведены на бес-
породных белых крысах самцах мас-
сой тела 140-150 г [9].
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Исследования были проведены на 
шести группах животных, по 6 жи-
вотных для изучения одной дозы пре-
парата, всего были изучены три дозы 
препарата, использовано 36 живот-
ных.

Разработанную нами мазь липо-
сомальной формы Индометацина и 
препарат сравнения наносили посте-
пенно, однократно на выстриженный 
участок кожи спины и боков крыс раз-
мером 30 см2 (4 х 7,5 см) в дозе 1,25 г/кг, 
2,5 г/кг 5 г/кг. 

Животных помещали в отдельные 
клетки, участок кожи с исследуемым 
веществом оставляли открытым, на-
блюдение вели ежечасно в день введе-
ния, 3 раза в день на 2-3 сутки и один 
раз в день в последующие 14 дней 
опыта. Учитывали общее поведение, 
состояние кожных покровов наличие 
покраснений, состояние шерсти, дви-
гательную активность. Токсичность 
определяли по наличию летальности 
крыс.

Таблица 1
Результаты сравнительных исследований острой токсичности 

липосомальной мази  Индометацина 

Мазь липосомальной 
формы Индометацина

“Мазь Индометацина 10%” про-
изводства ОАО Борисовского 

завода медицинских препаратов

Дни  
эксперимента

Дозы препарата Дозы препарата

1,25 г/кг 1,25г/кг 1,25 г/кг 1,25 г/кг 1,25 г/кг 1,25 г/кг

Количество животных 
погибшие/всего

Количество животных погибшие/
всего

Первый день 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
Второй день 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
Четвертый день 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
Пятый день 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
Десятый день 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
Четырнадцатый день 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6

Результаты сравнительных иссле-
дований острой токсичности липосо-
мальной мази Индометацина показа-
ли и препарата “Мазь Индометацина 
10%” производства ОАО Борисовско-
го завода медицинских препаратов 
показали, что под действием липосо-
мальной мази Индометацина и пре-
парата “Мазь Индометацина 10%” 
производства ОАО Борисовского за-
вода медицинских препаратов у ис-
следованных животных не наблюда-
лось наличие покраснений на месте 
нанесения, не изменилось состояние 

шерсти, не наблюдались изменения 
в их дыхательной и двигательной ак-
тивности.

Вычисление показателей острой 
токсичности из-за отсутствия погиб-
ших крыс оказалось невозможным, 
что свидетельствует о малой токсич-
ности препарата.

Сравнительное исследование раз-
дражающего действия препаратов 
проводили в соответствии с требова-
ниями ГОСТ ISO 10993.10 – 2011 [10].

Для определения раздражающего 
действия препаратов использовали 
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половозрелые кролики – альбиносы 
массой не менее 2 кг, для проведения 
исследований использовали 3 живот-
ных массой тела 2,2, 2,5, 2,7 кг, по жи-
вотных для каждого исследования За 
4 часа до начала проведения исследо-
ваний выстригали шерсть у кроликов 
на участках площадью 10 х 15 см по 

обеим сторонам спины для апплика-
ции и наблюдения. 

Аппликация исследуемого ма-
териала и препарата сравнения осу-
ществлена с обеих сторон спины 
кролика по схеме, изображенной на 
рисунке 1.

1 - голова; 2 - исследуемая область;  
3 - область сравнения; 4 - выстриженная 

дорсальная область; 5 - область 
сравнения; 6 - исследуемая область;  

7 - хвост

Рисунок 1. Расположение областей 
для аппликации

На соответствующие участки нано-
сили по 0,5 липосомальной мазь Ин-
дометацина и препарата “Мазь Ин-
дометацина 10%” производства ОАО 
Борисовского завода медицинских 
препаратов. 

Время экспозиции составляло не 
менее 4 ч. Затем удаляли остатки ис-
следуемых материалов теплой водой 
и насухо протерали. 

При воздействии регистрировали 
состояние каждого участка кожи, где 
производили аппликации, через 1, 24, 
48 и 72 ч после удаления образцов. 

Наблюдение за реакцией кожи 
осуществляли при естественном или 
близком к естественному искусствен-
ном освещении. Описывали и оце-
нивали степень кожной реакции, 
включая эритему и отек, для каждого 
участка и каждого интервала времени 
наблюдения. Согласно результатам 
исследований кожно-раздражающего 
действия препарата липосомальной 
мази индометацина по системе клас-

сификации кожных реакций, эритем 
и образование струпа, наличие отёка 
в эксперименте не наблюдалось. 

Результаты исследований. Ре-
зультаты исследований кожно-раз-
дражающего действия исследован-
ного мази липосомальной формы 
Индометацина и препарата “Мазь Ин-
дометацина 10%” производства ОАО 
Борисовского завода медицинских 
препаратов показали, что изученные 
средства не обладают кожно-раздра-
жающим действием. Под действием 
изученных средств не наблюдалось 
покраснений кожи, не выявлено эри-
темы и отека кожи.

Заключение. Полученные резуль-
таты исследования острой токсично-
сти свидетельствуют о том, что мази 
липосомальной формы Индометаци-
на и препарата “Мазь Индометацина 
10%” производства ОАО Борисовского 
завода медицинских препаратов в из-
ученных дозах не оказывают действия 
на картину поведения и общее состоя-
ние животных. Гибели животных под 
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действием изученных доз средств не 
наблюдалось. 

Средства в изученных дозах также 
не обладают кожно-раздражающим 
действием. Во всех сроках исследова-
ния кожа спины крыс существенно не 
отличалось от исходного состояния. 
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In the article the authors give the results of study of acute toxicity and irritating effects 

of liposomal form of indometacin in the form of ointment with the aim to determine its 
safety at local application.
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Study of acute toxicity was carried out 
according to the generally accepted meth-
odology. The study of irritant action of the 
drug was carried out in accordance with the 
requirements of GOST ISO 10993.10 - 2011. 

The results of acute toxicity and skin irritant 
effect of the studied drug indicate that the 
drug in the studied doses has no effect on 
the pattern of behavior and general state of 
animals.

РЕЗЮМЕ
ИНДОМЕТАЦИН ЛИПОСАМАЛ ШАКЛИНИНГ  

ХАВФСИЗЛИГИНИ ЎРГАНИШ
1Эргашева Мукаррам Журабоевна, 2Азимова Наргиза Аббасхановна,
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Таянч иборалар: индометацин, липосома, суртма, ўткир токсиклик, маҳаллий 
таъсирчанлик.

Мақолада муаллифлар томонидан индометацин липосомал суртма дори шакли-
нинг ўткир токсиклиги ва маҳаллий таъсирчанлигини таққослаш препарати - Бори-
сов тиббий препаратлар заводи ОАЖ нинг “Индометацин мазь 10%” препаратига 
солиштириб ўрганиш йўли билан унинг хавфсизлигини аниқлаш натижалари кел-
тирилган.

Ўткир токсикликни ўрганиш умумий қабул қилинган усул бўйича амалга оши-
рилди. Воситанинг маҳаллий таъсирчанлигини ўрганиш ГОСТ ISO 10993.10 – 2011 
талабларига мувофиқ амалга оширилди. Ўрганилаётган препаратнинг ўткир ток-
сиклиги ва маҳаллий таъсирчанлигини ўрганиш натижалари шуни кўрсатадики, 
препарат ўрганилаётган дозаларда ҳайвонларнинг умумий ҳолатига таъсир қилмай-
ди.
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Тадқиқотнинг мақсади жигар де-
токсикацион функционал фаоллиги 
бўйича турли фенотипли каламуш-
ларда аллоксанли қандли диабетда 
баъзи анатомо-физиологик кўрсат-
кичлари баҳолашдан иборат бўлди. 
110 оқ каламушлар нембутал тести 
ёрдамида тез, ўрта ва секин мета-
болловчиларга ажратилди ва улар-
да аллоксан ёрдамида қандли диабет 
моделлаштирилди. Натижалар тез 
метаболловчи каламушларда аллок-
санли диабет шароитида вазнни йўқо-
тиш, озуқа ва сув истеъмолини ҳамда 
диурезни ўрта ва секин метаболловчи 
каламушларга нисбатан анча юқори-
лигини кўрсатди. Аллоксанли диабет-
да тез метаболловчи каламушларда 
ўлим даражаси 60 %ни ташкил қил-
ган бўлса, ўрта ва секин метаболловчи 
каламушларда мос равишда – 32 ва 25 
%ни ташкил қилиши аниқланди. Қан-
дли диабетни ривожланиш жадалли-
ги маълум даражада организмнинг 
функционал-метаболик холатига, 
жумладан жигарнинг бошланғич ме-

таболизм холатига боғлиқлиги ҳақи-
да хулоса қилинди. 

Қандли диабет билан, айниқса 
унинг 2-типи билан касалланиш ду-
нёда пандемик характерни олмоқда. 
Ҳалқаро диабет федерацияси маъ-
лумотларига кўра 2021 йилда дунёда 
қандли диабет билан оғриганларнинг 
сони 537 млн кишини ташкил қилди 
[1]. Булардан Шимолий Америка ва 
Кариб бассейнида 51 млн, Марказий 
ва Жанубий Америкада 32 млн, Евро-
пада 61 млн, Яқин Шарқ ва Шимолий 
Африкада 73 млн, Африкада 24 млн, 
Жанубий Шарқий Осиёда 90 млн ва 
Тинч океанининг Ғарбий қисмида 206 
млн киши қандли диабет билан оғри-
ган. Қандли диабетнинг патогенезида 
ҳали ҳам ўрганилмаган жабҳалар қол-
моқда. Қандли диабет тизимли касал-
лик бўлиб, у организм метаболизмига 
ўз таъсирини ўтказмай қолмайди. Шу 
билан бирга организмнинг бирламчи 
ирсий имкониятлари ҳам қандли ди-
абетни ривожланишига ўз таъсирини 
ўтказиши керак деган фикр ҳам ман-
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тиқий тўғри бўлади. Организмда ал-
машинув жараёнларига катта таъсир 
ўтказувчи тизим, бу гепатоцитлар 
эндоплазматик тўрида жойлашга ци-
тохром Р-450 га боғлиқ монооксигена-
за тизимидир. Ушбу тизимда кўплаб 
эндо- ва экзобиотиклар метаболизмга 
учрайди [2]. Адабиётларда жигар мо-
нооксигеназа тизими ҳамда қандли 
диабетни кечиши орасида боғлиқлик 
мавжудлиги ҳақида маълумотлар бор 
[3]. Аммо жигар монооксигеназа ти-
зими фаоллиги ҳар бир организмда 
индивидуал бўлиб, ушбу холат қанд-
ли диабетни кечишига таъсири бор-
ми ёки йўқми деган савол очиқ қол-
моқда. Шу асосда айни ишни мақсади 
ушбу масалага очиқлик киритишдан 
иборат бўлди.

Тадқиқотнинг мақсади. Жигар 
детоксикацион функционал фаол-
лиги бўйича турли фенотипли ка-
ламушларда аллоксанли қандли ди-
абетда баъзи анатомо-физиологик 
кўрсаткичларининг ўзига хосликлари 
баҳолаш.

Тадқиқот материали ва услубла-
ри. Тадқиқотлар жами 110 оқ эркак 
каламушларда, «Guide for the Care 
and Use of Laboratory Animals: Eighth 
Edition National Research Council» 
қўлланмасига асосланган ҳолда олиб 
борилди [4]. Тажрибалар протоколи 
ЎзР ССВ Этика қўмитаси томонидан 
кўриб чиқилиб, тасдиқланган. Жи-
гарнинг цитохром Р-450 га боғлиқ мо-
нооксигеназа фермент тизимининг 
метаболик фаоллигини аниқлашнинг 
асосий усули in vivo шароитида фе-
нотиплаш ҳисобланади [5]. Тажриба 
ҳайвонларини жигар монооксигеназа 
фермент тизими фаоллиги асосида 
фенотиплаш нембутал тести асосида 
ўтказилди. Ҳайвонларга нембутал 40 
мг/кг дозада қорин ортига юборилди. 

Нембутал таъсирида наркотик уйқуга 
кетиш ҳамда уйқудан уйғониб, тўрт 
оёққа туриб олиш орасидаги вақт 
(дақиқаларда) ҳисобланди. Каламуш-
ларнинг умумий популяцияси нем-
бутал уйқуси тести ёрдамида жигар 
детоксикацион функцияси фаоллиги 
бўйича 3 гуруҳга – тез, ўрта ва секин 
метаболловчиларга ажратилди.

Қандли диабетни моделлашти-
ришдан бир кун аввал, ҳайвонларга 
сув ўрнига 4 % ли аскорбин кислота-
си эритмаси берилди. Бу уларда бир-
ламчи гипергликемия юзага келганда, 
уларни ўлиб қолишидан ҳимоя қилади 
ва ҳайвонларни нобуд бўлишини ка-
майтиради [6]. Тажрибавий аллоксан-
ли қандли диабетни моделлаштириш 
учун каламушлар қорин бўшлиғига 150 
мг/кг дозада аллоксан моногидратини 
(“Sigma”, АҚШ) 0,4 мл цитрат буфе-
рида бир маротаба киритилди. Анато-
мо-физиологик кўрсаткичлар аллоксан 
киритилишидан аввал (назорат) ҳамда 
киритилганидан сўнг 7-, 14- ва 21-кунла-
ри (тажриба) ўрганилди. Тажрибавий 
қандли диабет ривожланишининг 21 
суткасигача аллоксан киритилган ҳай-
вонларнинг 43 боши нобуд бўлди. Бу 
тадқиқотга олинган жами ҳайвонларни 
39 %ини ташкил қилади. Бунда тез ме-
таболловчи гуруҳидаги 35 каламушдан 
14 таси (ўлим 60 %), ўрта метаболлов-
чи гуруҳидаги 38 каламушдан 26 таси 
(ўлим 32 %), секин метаболловчи гу-
руҳидаги 38 каламушдан 29 таси (ўлим 
25 %) қолди.

Тажриба ҳайвонларининг вазни 
HERMES high technology (Ганновер, 
Германия) фирмасининг автоматик 
тарозиси (максимал оғирлик 1200 г) 
ёрдамида ўлчанди. Оғирлик грамм-
ларда ифодаланди. Тажриба ҳайвон-
ларини озуқа истеъмолини аниқлаш 
мақсадида ҳар бир каламуш алоҳида 
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қафасда сақланди, унга берилган озуқа 
ва сув миқдори CAS SWN порцион 
тарозисида (АҚШ) қафасга каламуш 
қўйилмасдан аввал ҳамда 24 соатдан 
сўнг ўлчанди. Озуқа ва сув оғирликла-
ри орасидаги фарқ каламушнинг 100 г 
оғирлигига ҳисобланиб, каламушни 1 
соат давомидаги озуқа ва сув истеъмо-
ли ҳисобланди. Натижалар мг*с/100 
г ва мкл*с/100 г ларда ифодаланди. 
Каламушларда диурезни ўлчаш учун 
уларнинг ошқозонига улар оғирлиги-
нинг 2 %ига тенг миқдорда сув (мл да) 
зонд ёрдамида киритилди. Сўнг улар 
алоҳида-алоҳида поли металл тўрдан 
иборат ҳамда таги конуссимон торай-
ган метаболик қафасларда 4 соат да-
вомида сақланиб, шиша идишларга 
сийдик йиғилди, сўнг уни миқдори 
ўлчанди. Натижалар каламушнинг 
100 г оғирлигига ҳисобланиб, мл*4 
с/100 г да ифодаланди.

Тадқиқотни ўтказиш мобайнида 
олинган рақамли натижалар Exсel 
дастуридаги статистик таҳлил учун 

амалий дастурлар пакетини қўллаган 
ҳолда персонал компьютерда стати-
стик қайта ишланди. Турли гуруҳлар 
орасида рақамлардаги фарқлар Р < 
0,05 да статистик ишончли деб ҳисо-
бланди.

Тадқиқот натижалари. Тадқиқот 
натижалари тажриба учун олинган 
каламушлар умумий популяцияси-
да ўтказилган нембутал уйқуси да-
вомийлигини 216,36±16,67 дақиқага 
тенглигини кўрсатди. Бунда уйқу да-
вомийлиги 76 дан 418 дақиқагача ўз-
гарди. Натижаларни таҳлили умумий 
популяцияни 3 гуруҳга ажратиш им-
конини берди: тез метаболловчилар 
(уйқу давомийлиги – 76-98 дақ., ўрта-
ча – 91,11±2,35 дақ.), ўрта метаболлов-
чилар (уйқу давомийлиги – 110-150 
дақ., ўртача – 130,29±3,80 дақ.) ва секин 
метаболловчилар (уйқу давомийли-
ги – 183-418 дақ., ўртача – 313,54±15,10 
дақ.). Ажратилган гуруҳлар орасида-
ги фарқлар статистик ишончли бўлди 
(Р < 0,001) (1-расм).

1-расм. Тажриба ҳайвонлари умумий популяциясини нембутал уйқуси 
давомийлиги бўйича индивидуал гуруҳлари статистикаси (мўйлабли қути). 

Ордината ўқи – нембутал уйқуси давомийлиги, дақ; кўк қути – умумий популяция; 
жигар ранг қути – тез метаболловчилар; кул ранг қути – ўрта метаболловчилар; сариқ 

ранг қути – секин метаболловчилар; қути мўйлаблари – юқори ва пастки чегаралар, 
қутининг юқори ва пастки чегаралари – юқори ва пастки квартиллар, қути ичидаги 

чизиқ – медиана, х – ўртача миқдор.
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Одатда тажрибада қандли диабет-
ни аллоксан киритиш йўли билан мо-
деллаштиришда тажриба ҳайвонлари 
орасида ўлим даражаси 30 дан то 60 
% гача бўлади [7]. Бизнинг тадқиқот-
ларда ҳам ҳайвонларнинг умумий по-
пуляциясида ўлим даражаси 39 %ни 
ташкил қилди (2-расм). Шу билан 
бирга ҳайвонлар жигарнинг метабол-

ловчи функцияси фаоллиги бўйича 
турли фенотипларга ажратилганда 
турли гуруҳлар орасида ўлим даража-
сида кучли фарқлар кузатилди. Бун-
да тез метаболловчи каламушларда 
ўлим даражаси 60 %ни ташкил қил-
ган бўлса, ўрта ва секин метаболловчи 
гуруҳлардаги каламушларда мос ра-
вишда – 32 ва 25 %ни ташкил қилди. 

2-расм. Детоксикацион қобилияти бўйича турли фенотипли  
каламушларда аллоксанли диабет чақирилганда ўлим даражаси

Эгри чизиқ – тренд чизиғи

Детоксикацион қобилияти бўйича турли фенотипли каламушларда ал-
локсанли диабет чақирилганда, уларнинг барида тана вазнини динамикада 
камайиши кузатилди, аммо шу билан бирга бунда айрим ўзига хосликлар ҳам 
аниқланди. Тез метаболловчи ҳайвонлар вазни, ўрта ва секин метаболловчи-
лардан фарқли, аллоксан диабетининг 14-кунидаёқ бошланғич кўрсаткичдан 
статистик ишончли 13,9 % паст бўлди (1-жадвал, 3-расм). 

3-расм. Жигар детоксикацион функцияси фаоллиги турлича  
бўлган каламушларда аллоксан диабети шароитида вазнни  

йўқотиш динамикаси.
Ордината ўқи – вазн, г.
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1-жадвал.
Жигарнинг метаболловчи функцияси турлича бўлган  

каламушларда аллоксанли қандли диабетнинг ривожланишида баъзи 
анатомо-физиологик кўрсаткичлар

Кўрсат-
кичлар Фено-

тип
Тажриба даврлари

бошланғич 7-кун 14-кун 21-кун

Вазн, 
г

Тез 217±7,98 203,4±6,48 186,8±5,89* 169,65±6,55*

Ўрта 221,7±12,35 213,14±11,59 200,14±10,88 184,14±10,01*

Секин 232,2±9,36 222,38±8,72 213,5±8,39 200,7±7,89*

Озуқа
истеъмоли, 

мг*с/100 г

Тез 331,09±21,84 607,54±42,80* 713,9±49,66* 853,13±76,74*

Ўрта 336,97±20,55 533,71±37,77* 602,27±42,73* 697,48±49,50*

Секин 332,75±20,06 487,29±31,47* 527,61±34,23* 585,58±37,96*

Сув истеъмоли, 
мкл*с/100 г

Тез 454,10±51,34 804,96±78,30* 950,76±91,05* 1163,15±141,44*

Ўрта 438,62±42,25 703,33±69,57* 797,9±79,21* 926,69±91,90*

Секин 438,64±42,23 646,55±58,14* 702,93±63,34* 783,14±70,57*

Диурез,
мл*4 с/100 г

Тез 1,28±0,17 2,62±0,39* 3,09±0,46* 3,80±0,72*

Ўрта 1,20±0,09 2,25±0,18* 2,56±0,20* 2,97±0,23*

Секин 1,21±0,09 2,02±0,15* 2,19±0,16* 2,45±0,18*

Изоҳ: * - Р<0,05 бошланғич кўрсаткичига нисбатан.

Қандли диабетнинг 21-куни тез, ўрта ва секин метаболловчи ҳайвонлар ваз-
ни бошланғич кўрсаткичдан мос равишда 21,8, 16,9 ва 13,6 % га паст бўлди. 

Тажриба натижалари аллоксанли қандли диабетда тез метаболловчи ҳай-
вонларда вазнни йўқотиш ўрта ва айниқса секин метаболловчи ҳайвонларга 
нисбатан кучлироқ эканлигидан далолат бермоқда.

4-расм. Жигар детоксикацион функцияси фаоллиги  
турлича бўлган каламушларда аллоксан диабети шароитида озуқа 

истеъмоли динамикаси.
Ордината ўқи – озуқа истеъмоли, мг*соат/100 г.
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Тез, ўрта ва секин метаболловчи 
ҳайвонларда қандли диабетда озуқа 
истеъмоли ўрганилганда аллоксан 
диабетининг 7-кунидаёқ барча гуруҳ 
кўрсаткичлари бошланғич кўрсат-
кичлардан кескин ортгани кузатилди 
(1-жадвал, 4-расм). 

Тез, ўрта ва секин метаболловчи 
ҳайвонларни қандли диабет шарои-
тида сув истеъмоли ўрганилганда ҳам 
аллоксан диабетининг 7-кунидаёқ бар-
ча гуруҳ кўрсаткичлари бошланғич 
кўрсаткичлардан кескин ортгани ку-

затилди (1-жадвал, 5-расм). Бунда тез, 
ўрта ва секин метаболловчи ҳайвон-
ларнинг кўрсаткичлари бошланғич 
кўрсаткичлардан мос равишда 77,3, 
60,4 ва 47,4 % га юқори бўлди. Тажри-
банинг қолган кунлари ҳам сув истеъ-
моли ортиб борди. Масалан, аллоксан 
диабетининг 14-куни тез, ўрта ва секин 
метаболловчи ҳайвонларнинг кўрсат-
кичлари бошланғич кўрсаткичлардан 
мос равишда 109,4, 81,9 ва 60,3 % га, 
21-куни эса мос равишда 156,1, 111,3 
ва 78,5 % га юқори бўлди.

5-расм. Жигар детоксикацион функцияси фаоллиги  
турлича бўлган каламушларда аллоксан диабети шароитида  

сув истеъмоли динамикаси.
Ордината ўқи – сув истеъмоли, мкл*соат/100 г.

Тажриба натижалари аллоксанли 
қандли диабетда тез метаболловчи 
ҳайвонларда сув истеъмоли ўрта ва 
айниқса секин метаболловчи ҳайвон-
ларга нисбатан анча юқори эканлиги-
ни кўрсатмоқда.

Тез, ўрта ва секин метаболловчи 
ҳайвонларда қандли диабет шароити-
да диурез ўрганилганда аллоксан диа-
бетининг 7-кунида барча гуруҳ кўрсат-
кичлари бошланғич кўрсаткичлардан 
1,5-2 баробар юқорилиги кузатилди 
(1-жадвал, 6-расм). 

Бунда тез, ўрта ва секин метабол-

ловчи ҳайвонларнинг кўрсаткичлари 
тажрибанинг 7-кунида бошланғич 
кўрсаткичлардан мос равишда 104,7, 
87,5 ва 66,9 % га юқори бўлди. Тажри-
банинг 14-куни тез, ўрта ва секин ме-
таболловчи ҳайвонларнинг кўрсат-
кичлари бошланғич кўрсаткичлардан 
мос равишда 141,4, 113,3 ва 81,0 % га, 
21-куни эса мос равишда 196,9, 147,5 
ва 102,5 % га юқори бўлди. Тажриба 
натижалари аллоксанли қандли диа-
бетда тез метаболловчи ҳайвонларда 
диурез ўрта ва айниқса секин мета-
болловчи ҳайвонларга нисбатан анча 
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юқори эканлигини кўрсатди. Бунда 
тез ва секин метаболловчи ҳайвонлар 
орасидаги фарқ деярли 2 мартагача 
ўзгарди.

Шундай қилиб, олинган натижа-
лар тез метаболловчи каламушларда 
аллоксанли диабет шароитида вазнни  
йўқотиш, озуқа ва сув истеъмолини 
ҳамда диурез кўрсаткичларини ўрта 
ва секин метаболловчи каламушлар-

га нисбатан анча юқори эканлигини 
кўрсатди. Бунда аниқланган фарқлар 
статистик ишончли бўлиб, бу қанд-
ли диабетни ривожланиш жадалли-
ги маълум даражада организмнинг 
функционал-метаболик холатига, 
жумладан жигарнинг бошланғич ме-
таболизм холатига боғлиқлигидан да-
рак беради. 

6-расм. Жигар детоксикацион функцияси фаоллиги турлича бўлган 
каламушларда аллоксан диабети шароитида диурез холати. 

Ордината ўқи – диурез, мл*4 соат/100 г.
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ХАРАКТЕРИСТИКА НЕКОТОРЫХ АНАТОМО-ФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ 

ПОКАЗАТЕЛЕЙ ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ С АЛЛОКСАНОМ У КРЫС, 
РАЗЛИЧНЫХ ПО ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ АКТИВНОСТИ ДЕТОКСИКАЦИИ 
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Ключевые слова. Дезинтоксикационная активность печени; быстрые метаболи-
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Цель исследования - оценить некоторые анатомо-физиологические показатели 
аллоксан-индуцированного диабета у крыс с разными фенотипами с точки зрения 
детоксикационной функциональной активности печени. 110 белых крыс разделяли 
на быстрых, средних и медленных метаболизаторов с помощью нембуталового теста 
и моделировали диабет с помощью аллоксана. Результаты показали, что крысы с бы-
стрым метаболизмом имели значительно более высокую потерю веса, потребление 
пищи и воды, а также диурез в условиях аллоксан-диабетического состояния по срав-
нению с крысами со средним и медленным метаболизмом. Установлено, что уровень 
смертности при аллоксановом диабете составил 60% у быстрометаболизирующих 
крыс, 32 и 25% у средне- и медленнометаболизирующих крыс соответственно. Сде-
лан вывод, что скорость развития сахарного диабета в определенной степени зависит 
от функционально-метаболического состояния организма, в том числе от исходного 
метаболического состояния печени.

SUMMARY
CHARACTERISTICS OF SOME ANATOMICAL AND PHYSIOLOGICAL 

INDICATORS IN DIABETES MELLITUS WITH ALLOXAN IN RATS WITH 
DIFFERENT FUNCTIONAL ACTIVITY OF LIVER DETOXIFICATION

1Yuldashev Nasirdjan Muhamedjanovich, 2Mamazulunov Nurmuhamad Khusanboy ugli, 
1,3Khabibullaev Sanjarbek Murodilla ugli

1Tashkent Pediatric Medical Institute
2Andijan State University

3Alfraganus University
rambler@mail.ru, sanjarbekxabibullayev@gmail.com 

Key words. Liver detoxification activity; fast metabolizers; intermediate metabolizers; 
slow metabolizers; alloxan diabetes mellitus; weight; food intake; water intake; diuresis.

The aim of the study is to evaluate some anatomical and physiological indices of al-
loxan-induced diabetes in rats with different phenotypes in terms of liver detoxification 
functional activity. 110 white rats were divided into fast, medium and slow metabolizers 
using the Nembutal test and diabetes was modeled using alloxan. The results showed that 
fast metabolizers had significantly higher weight loss, food and water consumption, and 
diuresis under alloxan-diabetic conditions compared to slow and medium metabolizers. 
The mortality rate in alloxan diabetes was found to be 60% in fast metabolizers, 32% and 
25% in slow and medium metabolizers, respectively. It was concluded that the rate of di-
abetes mellitus development depends to a certain extent on the functional and metabolic 
state of the organism, including the initial metabolic state of the liver.
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Введение. Гепаторенальный син-
дром (ГРС) встречается у 10–20% па-
циентов с декомпенсированным цир-
розом печени, особенно в условиях 
таких осложнений, как рефрактерный 
асцит и спонтанный бактериальный 
перитонит. ГРС значительно ухудша-
ет прогноз, сокращая выживаемость 
пациентов до нескольких недель без 
соответствующего лечения. На сегод-
няшний день ГРС подразделяется на 
два типа: Тип 1 - быстрый прогресс, 
связанный с тяжёлой дисфункцией 
печени; 

Тип 2 - медленное течение, обычно 
ассоциируется с рефрактерным асци-
том. Несмотря на значительные успе-
хи в изучении патогенеза ГРС, пробле-
ма его ранней диагностики остаётся 
нерешённой. Традиционные методы 
диагностики, основанные на клиниче-
ских проявлениях и общих биохими-
ческих тестах, не всегда позволяют вы-
явить патологию на ранних стадиях, 
что ограничивает возможности ран-
него вмешательства и своевременного 
лечения. [1,6,7]

Актуальность исследования. 
Ранняя диагностика ГРС имеет кри-
тическое значение для улучшения 
выживаемости пациентов. В этой свя-
зи особый интерес представляют со-

временные лабораторные маркеры, 
отражающие тонкие патофизиоло-
гические изменения в работе пече-
ни и почек. К числу таких маркеров 
можно отнести уровни сывороточно-
го креатинина, цистатина C, липока-
лина, связывающего нейтрофильные 
желатиназы (NGAL), и ряда цитоки-
нов, участвующих в воспалительных 
и иммунных процессах. Целью данно-
го исследования является выявление 
ключевых лабораторных маркеров, 
способных обеспечить раннюю ди-
агностику ГРС, а также изучение их 
прогностической значимости. Усовер-
шенствование диагностических ме-
тодов может способствовать оптими-
зации лечебных подходов, таких как 
использование вазоактивных препа-
ратов, включая терлипрессин, улуч-
шение гемодинамической поддержки 
и применение методов заместитель-
ной почечной терапии. [2,3,5.]

Цель и задачи исследования. 
Разработать алгоритмы ранней диа-
гностики гепаторенального синдрома 
на основе изучения современных ла-
бораторных маркеров. 

1. Провести анализ существующих 
подходов к диагностике ГРС в клини-
ческой практике. 

2. Исследовать информативность 
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различных лабораторных маркеров 
на разных стадиях заболевания. 

3. Оценить эффективность раннего 
применения лечебных методик у па-
циентов с выявленным ГРС. 

4. Разработать рекомендации по 
оптимизации диагностики и лечения 
ГРС.      

Результаты исследования будут 
способствовать улучшению качества 
диагностики и лечения гепатореналь-
ного синдрома. Разработка диагно-
стического алгоритма, основанного 
на современных лабораторных марке-
рах, позволит снизить частоту небла-
гоприятных исходов, продлить жизнь 
пациентов и повысить эффективность 
использования медицинских ресур-
сов.

Этиология и патогенез гепаторе-
нального синдрома (ГРС) Гепаторе-
нальный синдром (ГРС) представляет 
собой одну из самых тяжелых форм 
функциональной почечной недоста-
точности, возникающей на фоне про-
грессирующих заболеваний печени. 
Основными этиологическими факто-
рами развития ГРС являются цирроз 
печени, острый алкогольный гепатит, 
злокачественные опухоли печени и 
другие формы тяжелой печеночной 
недостаточности. В основе патогенеза 
ГРС лежат сложные механизмы нару-
шения системной и внутрипочечной 
гемодинамики, ведущие к гипопер-
фузии почек. Основными патогене-
тическими механизмами являются: 
Системная вазодилатация, вызванная 
активацией эндогенных вазодилата-
торов, таких как оксид азота; Сниже-
ние эффективного объема циркули-
рующей крови (ЭОЦК), приводящее 
к активации ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы (РААС) и сим-
патической нервной системы; Сосу-

дистый спазм в корковом веществе 
почек, который приводит к выражен-
ной олигоурии и снижению скоро-
сти клубочковой фильтрации (СКФ).  
[4,8,20]

Диагностика ГРС базируется на 
критериях, предложенных Междуна-
родным клубом по изучению почеч-
ной функции при циррозе печени. 
Эти критерии учитывают:

1. Наличие хронического или 
острого заболевания печени в терми-
нальной стадии. 

2. Исключение других причин 
почечной недостаточности (острого 
тубулярного некроза, гиповолемии, 
применения нефротоксических пре-
паратов). 

3. Снижение уровня экскреции на-
трия (<10 ммоль/л) и отсутствие улуч-
шения функции почек на фоне адек-
ватной терапии. [9,12,19]

Современные подходы к диагно-
стике варьируются в зависимости 
от типа ГРС: ГРС типа 1 развивает-
ся остро и характеризуется быстрым 
ухудшением функции почек. Требует 
немедленного подтверждения и ис-
ключения альтернативных причин. 

ГРС типа 2 характеризуется более 
медленным прогрессированием по-
чечной дисфункции и часто ассоции-
руется с рефрактерным асцитом. 

Современные лабораторные ис-
следования позволяют улучшить ран-
нюю диагностику ГРС и прогнозиро-
вание его исходов. Основные маркеры 
включают: 1. Креатинин и мочеви-
на. Традиционно используются для 
оценки функции почек, но обладают 
низкой чувствительностью на ранних 
стадиях. 2. Цистатин C. Считается бо-
лее надежным маркером СКФ, так как 
его уровень менее зависит от массы 
тела и мышечной активности.
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 3. Сывороточный уровень NGAL 
(нейтрофильный желатиназ-ассоци-
ированный липокалин). Высокочув-
ствительный маркер почечной недо-
статочности, позволяющий отличить 
ГРС от острого повреждения почек. 4. 
Биомаркеры воспаления: интерлей-
кин-6, С-реактивный белок, которые 
отражают степень системного воспа-
лительного ответа. 

5. Маркер почечной гипоперфу-
зии – эндотелин-1. Показал свою эф-
фективность в раннем выявлении по-
чечного вазоспазма. [10,12,17]

Материалы и методы. Иссле-
дование представляет собой ретро-
спективно-проспективный анализ 
клинических данных пациентов с 
различными формами гепатореналь-
ного синдрома (ГРС), госпитализи-
рованных в специализированные ме-
дицинские учреждения Узбекистана 
в период с 2015 по 2024 годы. Основ-
ное внимание уделялось выявлению 
диагностической и прогностической 
значимости лабораторных маркеров, 
а также оценке эффективности совре-
менных методов лечения. Критерии 
включения: Пациенты старше 18 лет с 
установленным диагнозом ГРС (тип 1 
или тип 2), Наличие полного набора 
лабораторных и инструментальных 
данных, Согласие на участие в иссле-
довании. 

Критерии исключения: Сопут-
ствующие хронические заболевания 
почек (стадия III и выше по CKD-EPI), 
Онкологические заболевания в тер-
минальной стадии, Отказ от участия. 

Для диагностики и мониторинга 
прогрессирования ГРС использова-
лись следующие лабораторные по-
казатели: Биохимические маркеры: 
креатинин, мочевина, общий белок, 
альбумин, билирубин, активность 

АЛТ, АСТ; Серологические маркеры: 
C-реактивный белок (СРБ), интер-
лейкин-6 (ИЛ-6); Гематологические 
параметры: гемоглобин, лейкоциты, 
тромбоциты; Индикаторы почечной 
функции: расчетная скорость клубоч-
ковой фильтрации (рСКФ), соотноше-
ние креатинин/цистатин-С. [20]

Методы диагностики: Ультразву-
ковая диагностика: оценка размеров 
печени и почек, наличие асцита; Эла-
стография печени: определение уров-
ня фиброза: Допплерометрия: изуче-
ние кровотока в почечных артериях. 
Инструментальные исследования: КТ 
и МРТ по показаниям. 

Для лечения пациентов с ГРС при-
менялись следующие подходы: 

1. Стандартная терапия: - Инфу-
зионная терапия (альбумин 20% или 
5%, физиологические растворы). - Ва-
зоконстрикторы (терлипрессин в до-
зировке 1-2 мг каждые 4-6 часов); Кор-
рекция электролитного дисбаланса. 
2. Инновационные методы: - Исполь-
зование препаратов на основе реком-
бинантного человеческого альбумина; 
Антагонисты эндотелина-1: Плазма-
ферез и гемодиализ для пациентов с 
критической почечной недостаточно-
стью; Перспективные биопрепараты: 
ингибиторы JAK/STAT для регуляции 
воспалительного ответа. 

3. Хирургические методы: - Уста-
новка трансъюгулярного внутрипе-
ченочного портосистемного шунта 
(TIPS); Трансплантация печени как 
радикальный метод лечения пациен-
тов с терминальной стадией ГРС.   

Этапы исследования: 1. Сбор 
данных: клинические, лабораторные 
и инструментальные параметры па-
циентов; 2. Статистический анализ: 
- Корреляционный анализ между 
уровнями лабораторных маркеров и 
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степенью почечной недостаточности. 
Выявление прогностических факто-
ров выживаемости; 3. Оценка эффек-
тивности лечения: сравнительный 
анализ исходов при стандартной и 
инновационной терапии. 

Результаты и обсуждение: Ге-
паторенальный синдром (ГРС) пред-
ставляет собой одну из тяжелейших 
форм осложнений при хронических и 
острых заболеваниях печени, характе-
ризующуюся тяжелой почечной дис-
функцией. Важнейшей задачей совре-
менной медицины является ранняя 
диагностика ГРС, что способствует 
улучшению прогноза и снижению ле-
тальности пациентов. В данной рабо-
те рассматриваются результаты кли-
нико-лабораторных исследований, 
направленных на выявление новых 
диагностических маркеров, а также 
анализируются современные подхо-
ды к лечению ГРС. 

Предварительные данные: Прове-
денные исследования на выборке из 
120 пациентов с циррозом печени и 
подозрением на развитие ГРС позво-
лили выявить ключевые особенности 
ранних стадий заболевания. Среди 
них: Увеличение уровней сывороточ-
ного креатинина в пределах 1,5–2 мг/
дл. Уменьшение клиренса креатини-
на (<40 мл/мин). Снижение натрия в 
моче (<20 ммоль/л). Повышение уров-
ня мочевины в сыворотке (>50 мг/дл). 
Кроме того, в группе пациентов, по-
лучавших терапию терлипрессином, 
наблюдалось замедление прогресси-
рования почечной недостаточности.           

Сравнение с результатами работ 
2015–2024 гг. продемонстрировало, 
что применение современных диагно-
стических маркеров, таких как уровни 
интерлейкина-6 (IL-6), C-реактивного 
белка (CRP) и NGAL (нейтрофильный 

желатиназ-ассоциированный липока-
лин), повышает точность раннего вы-
явления ГРС. Например: Работа Wang 
et al. (2018) показала, что уровень 
NGAL имеет высокую прогностиче-
скую ценность при дифференциации 
ГРС и острой почечной недостаточно-
сти другой этиологии. Исследования 
в Узбекистане (2021–2023 гг.) подтвер-
дили эффективность мониторинга 
C-реактивного белка как индикатора 
воспалительного процесса, способ-
ствующего развитию ГРС.

Ранняя диагностика ГРС позволяет 
не только предотвратить прогресси-
рование почечной недостаточности, 
но и повысить эффективность тера-
пии, включая: Применение вазоак-
тивных препаратов (терлипрессин, 
норэпинефрин). Использование аль-
бумина для восстановления объема 
циркулирующей крови.  Профилак-
тика осложнений, таких как сепсис 

Заключение: На основании прове-
дённого исследования по диагностике 
и лечению гепаторенального синдро-
ма (ГРС) сделаны следующие выводы: 

1. Роль лабораторных маркеров: 
Ранняя диагностика ГРС возможна 
благодаря использованию современ-
ных лабораторных маркеров. Клю-
чевыми показателями являются: 
Уровень креатинина и мочевины в 
сыворотке крови как индикаторы по-
чечной функции. Снижение уровня 
натрия в моче и повышенное соот-
ношение альбумина к креатинину в 
моче как признаки начальных стадий 
синдрома. Биомаркеры системного 
воспаления (IL-6, TNF-α), отражаю-
щие прогрессирование поражений. 

2. Эффективность терапии Приме-
нение терлипрессина в комбинации с 
альбумином показало значительное 
улучшение почечной функции, со-
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кращение времени госпитализации и 
снижение летальности.

 3. Влияние сопутствующих факто-
ров - гепаторенальный синдром чаще 
развивается у пациентов с циррозом 
печени, асцитом и тяжелыми инфек-
циями. Данные осложнения требуют 
раннего вмешательства. Рекоменда-
ции по применению лабораторных 
маркеров:

1. Внедрение пакетного анализа 
биомаркеров в рутинную диагности-
ку пациентов с циррозом печени. 
Это позволит выделить группы риска 
и предотвратить прогрессирование 
ГРС;

 2. Разработка стандартов монито-
ринга пациентов с использованием 
комбинации специфических марке-
ров воспаления, почечной недостаточ-
ности и печёночной дисфункции; 

3. Расширение доступности мето-
дов диагностики с учётом их экономи-
ческой эффективности.
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lash, erta aniqlash, yangi texnologiyalar, davolash samaradorligi.

Ushbu ilmiy ishda turli etiolegacha bo‘lgan gepatorenal sindromning erta diagnostikasi 
va davolashning samaradorligini oshirishga qaratilgan tadqiqotlar amalga oshiriladi. Tad-
qiqotda gepatorenal sindromni aniqlashda samarali laborator markerlar va yangi davolash 
usullarining o‘rni o‘rganiladi. Markaziy e’tibor bu sindromning klinik diagnostikasini sod-
dalashtirish va davolashni optimallashtirishga qaratiladi. Olingan natijalar, gepatorenal 
sindromga chalingan bemorlarga samarali va vaqtida yordam ko‘rsatish uchun yangi yon-
dashuvlarni taklif qiladi. 

SUMMARY
EARLY DIAGNOSIS OF HEPATORENAL SYNDROME OF DIFFERENT 

ETIOLOGIES: LABORATORY MARKERS AND TREATMENT IMPROVEMENT
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This scientific work focuses on the early diagnosis of hepatorenal syndrome of various 
etiologies and the improvement of treatment effectiveness. The study examines effective 
laboratory markers for identifying hepatorenal syndrome and the role of new treatment 
methods. The central focus is on simplifying the clinical diagnosis of the syndrome and 
optimizing treatment. The results suggest new approaches to provide timely and effective 
assistance to patients with hepatorenal syndrome.
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