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ANNOTATSIYA

Tadgigot jarayonida paratsetamol gepatitida Rutana preparatining yugori
gepatoprotektiv va xoleretik faolligini anigladi. Rutanni amaliy tibbiyotda turli xil
etiologiyalarning gepatitlarini, shu jumladan gepatopankreatobiliar tizimning
yugumli toksik patologiyalarini patogenetik davolash vositasi sifatida tavsiya qilish
mumbkin deb e ’tirof etildi.

Kalit so'zlar: paratsetamol, legikon, rutan.

AHHOTALUSA

B IKcnepumennie YCmAaHOG/IEeHO 6bICOKAA cenanonpomexknopHdas u
HCENIHECOHHRAA AKMUBHOCNb npenapama PymaHa npu napauemamojioeom
cenamume. Ctmmmom, umo PymaH Modicem Ovimb pekomem)oeaH 6 NpaAKmu4ecKyro
M@()ML;MH)/, KdaK Cp@@CWlGO namoeceHemuiyecKkoco JieveHus cenamumoe pCZSJZZ/l'{HOIZ
amuoJjiocuu, 6 mom qyucie qubek‘Lﬂ/lOHHO mokKkcudyeckKkux namonao2ul
eenamonaHeramo6uﬂuapH0ﬁ cucmemal.

Knroueewie cnosa: napayemamaoll, 1ecdloH, pymax.

ABSTRACT

The experiment established a high hepatoprotective and choleretic activity of
Rutan polyphenol in paracetamolinum hepatitis. It is believed that Rutan can be
recommended in practical medicine as a means of pathogenetic treatment of hepatitis
of various etiologies, including infectious toxic pathologies of the
hepatopancreatobiliary system.

Key words: paracetamol, legalon, rutan.

KIRISH

Zamonaviy tibbiyotning muhim muammolaridan biri bu gepatobiliar tizim
kasalliklarini davolash samaradorligini oshirishdir, chunki o‘tkir va surunkali gepatit
jiddiy muammo bo‘lib, ularning keng tarqalishi va kasallanish tezligini oshiradi.
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Bugungi kunda bu patologiya katta ijtimoiy ahamiyatga ega bo‘lib, jamiyatga katta
zarar yetkazdi va ularning keng targalishi aholi va kelajak avlodlar salomatligiga
tahdid solmoqgda (JSST axborot byulletenlari, 2014,2015). Gepato-biliar tizim
kasalliklarining oldini olish va davolash muammosi haligacha hal gilinmagan [2]. Bu
muammoni hal qilishda yetakchi rol farmakoterapiyaga tegishli. Gepatitni oldini
olish va davolashda zamonaviy amaliy tibbiyotda qo‘llaniladigan dorilarning
terapevtik samaradorligi yetarli emas [3]. JSST statistik ma’lumotlariga ko‘ra,
dunyoda 2 milliardga yagin odam turli xil jigar patologiyalariga ega [1.3]. Bundan
tashqari, nogironlik va o‘lim sabablari orasida jigar sirozi, surunkali gepatit, jigar
etishmovchiligi, jigar saratoni va boshqalar jiddiy o‘rinni egallaydi. Virusli gepatit
tufayli o‘lim hollari yildan-yilga ko‘payib bormoqgda. Gepatobiliar tizim kasalliklarini
farmakologik vositalar bilan davolashda erishilgan yutuglarga garamay,
patologiyadan kelib chiqadigan asoratlarni rivojlanish sur’atlari yuqori bo‘lib
qgolmoqda [3, 5]. Davolash usullari va vositalarining katta arsenali mavjud bo‘lsada,
kimyoviy etiologiya kasalliklarida jigar tarkibiy wva funksional buzilishlarini
tuzatishning samarali usullarini izlash to‘xtamaydi. Shu bilan birga, antioksidant
xususiyatlarga ega bo‘lgan sintetik, tabiiy birikmalar ham muhim o‘rin tutadi [4] .

Jigar kasalliklarini davolashning zamonaviy tamoyillariga muvofig, ushbu
patologiyani kompleks davolash dasturi kasallik patogenezining universal
bo‘g‘inlarini yetarli darajada farmakologik tuzatishga qaratilgan patogenetik
terapiyaga mos keladi. So‘nggi yillarda zamonaviy gepatoprotektiv dorilar arsenali
ham sintetik dorilar paydo bo‘lishi, ham yangi tabiiy dorilar tufayli kengayib ketdi.
Umuman olganda, jigar va o°‘t yo‘llari kasalliklarini kompleks davolashda
ishlatiladigan dorilar qatori yuzdan ortiq nomlarni o‘z ichiga oladi. Biroq, bunday
xilma -xil dorilar orasida jigarga selektiv ta’sir ko‘rsatadigan gepatoprotektiv
vositalarning nisbatan kichik guruhi bor [2,3]. Giyohvand moddalardan kelib
chigadigan  jigar  kasalliklarining  targalishini ~ hisobga  olgan  holda,
gepatoprotektorlarning giyohvandlik bilan bog‘liq gepatitda jigar disfunksiyasini
tuzatishdagi samaradorligini o‘rganish muhim ko‘rinadi. So‘nggi o‘n yillikda jadal
ishlab chiqilgan dorilar orasida antiviral preparatlar birinchi o‘rinlardan birini
egalladi. Nafas olish virusli infeksiyalari, gerpes virusli infeksiyalari, virusli gepatit,
neyroinfeksiya, xlamidiya va boshqalar kabi birgator patologiyalarni davolashda
interferon induktorlarining (IFN) rivojlanishi va kengqo‘llanilishi muhim yutuq
bo‘ldi. [6,9].

Interferon  induktorlari  virusga qarshi  faollik va keng targalgan
immunomodulyatsion ta’sirga ega. Interferon induktorlarining xususiyatlaridan biri,
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ular kiritilgandan keyin tanada uzoq muddatli antiviral garshilikning shakllanishi
aniglandi, chunki interferon induktorlarining terapevtik dozalarda boshqgarilishi
interferon induktori ishlab chigarishning uzog muddat davom etishiga olib keladi.
Shunisi e’tiborga loyigki, mahalliy olimlar o‘simlik keltirib chiqaradigan polifenolik
birikmalarga asoslangan samarali interferon induktorlarini yaratdilar va joriy qgildilar.
So‘nggi yillarda o‘tkazilgan eksperimental tadqiqotlar natijalari shuni ko‘rsatadiki,
interferon induktori Celagripp aniq xoleretik ta’sirga ega. Bundan tashqari, u turli
etiologiyali o‘tkir toksik zararlangan jigarning funksional holatini tiklashda
samarali bo‘ladi.

Gepatitni davolashning samarali vositalarini gidirish va klinik amaliyotga joriy
qilish nuqtai nazaridan bizning e’tiborimizni RN-ning taniqli ~ Rucosorial.L.
o‘simliklaridan ajratib olingan biologik faol birikmalar asosida O‘zbekiston Fanlar
akademiyasining Organik kimyo instituti xodimlari tomonidan vyaratilgan IFN
induktori bo‘lgan Rutan preparatiga qaratdik. Ushbu preparat o‘tkir virusli
infeksiyalarni davolashda tavsiya etiladi. Biroq, interferon induktori bo‘lib, u
Celagripp singari jigarning patologik davrida funksional holatining buzilishini
tuzatishda samarali bo‘lishi mumkin [2].

Rhus coriaria L. (Anacardiaceae oilasi) O‘rta yer dengizi, Yevropaning janubi
va markazi, Markaziy Osiyoda keng tarqalgan. Nomlanishi “sumaqqga”, ya’ni suriya
tilidan olingan bo‘lib, “qizil” degan ma’noni anglatadi. Xalq tabobatida va an’anaviy
arab-falastin o‘simlik tibbiyotida bu o‘simlik saraton, insult, gipertoniya, diareya,
dizenteriya, gandli diabet, ateroskleroz, qizamiqg, chechak, gematoma, oftalmiya,
qorin og‘rig‘i, poliuriya, jigar kasalligi va tish kasalliklarini davolashda ishlatilgan.

Rutan endogen interferon induktori hisoblanadi. Rutan organizmning virusga
garshi javobida ishtirok etuvchi hujayralarning deyarli barcha populyatsiyalarida alfa-,
betta va gamma-interferonlarni hosil bo‘lishini chaqgiradi. Ta’sir mexanizmi hujayra
ichida amalga oshadi. Rutan in vitro sharoitidagi tajribalarda gon hujayralarida
interferonni ishlab chigarilishini induksiyalaydi va bemorlar goni tarkibida interferon
miqgdorini oshiradi. Umumiy toksikologiyani o‘rganish yuzasidan tadqgiqotlar, Rutan
zaharsiz moddalarning V  sinfiga mansub ekanligi, kumulyativ xossalarga ega
emasligini, surunkali yuborilganda tajriba hayvonlarining pereferik qoni
kattaliklariga, buyrak, jigar va ichki organlar patomorfologiyasiga hech ganday toksik
ta’sir ko‘rsatmasligini ko‘rsatgan. Polifenol brikmalar asosida yaratilgan Rutan
preparati taninlar sinfiga mansubdir.
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Tadgigot maqgsadi: Parasetamol keltirib chiqaradigan o‘tkir gepatitda Legalon
va Rutanning jigarning biliar funksiyasiga ta’sirini qiyosiy  baholash usulini
o‘rganish .

MATERIAL VA TADQIQOT USULLARI

Gepatotoksin miqgdorida parasetamolni tanlash uning jigarga tez -tez zarar
yetkazadigan dori ekanligi bilan bog‘liq edi. [V.T. Ivashkin 2019].

Tajribalar boshlang‘ich og‘irligi 170-220 g bo‘lgan 24 ta jinsiy yetuk erkak
kalamushlarda o‘tkazildi. Hayvonlar standart vivarium sharoitida oziq -ovgat va
suvdan erkin foydalanish imkoniyati bilan saglangan. Tajribalar "Eksperimental
hayvonlardan foydalangan holda ish olib borish qoidalari" ga, shuningdek
eksperimental tadgigotlar uchun yoki boshga ilmiy maqgsadlarda ishlatiladigan
umurtqali hayvonlarni himoya qilish bo‘yicha Yevropa konvensiyasida qabul
qilingan qoidalarga muvofiq o‘tkazildi.

Tajriba 4 guruh hayvonlarda o‘tkazildi, har bir guruxda 6 tadan. Birinchi guruh
sog‘lom hayvonlardan tashkil topgan, qolganlarida esa parasetamolni 1500 mg / kg
dozada tanaga kiritish orgali dorili gepatit modeli gayta ishlab chigarilgan. [Pashko,
Buniatiya]. Gepatotoksin oxirgi in’eksiyasidan bir kun o‘tib, birinchi guruh olti kun
davomida 100 mg / kg dozada Legalon, ikkinchi guruh 25 mg / kg dozada Rutan
gabul gildi. Davolanmagan kalamushlar esa yetarli migqdorda gaynatilgan suv gabul
gildi. Dori -darmonlarni oxirgi qo‘llashdan 24 soat o‘tgach, biz ilgari tasvirlab
bergan usullardan foydalanib, hayvonlarning barcha guruhlarida jigarning tashqi
sekretor funksiyasi va safroning kimyoviy tarkibi o‘rganildi. [12,13,14].

TADQIQOT NATIJALARI VA ULARNI MUHOKAMA QILISH

Natijalar va eksperimental tadqiqotlar shuni ko‘rsatdiki, o‘rganilgan dorilar
parasetamol keltirib chiqaradigan o‘tkir dorili gepatitda jigarning biliar funksiyasiga
aniq ijobiy ta’sir ko‘rsatadi. Shunday qilib, agar nazorat ostida (davolanmagan)
hayvonlar 4 soat davomida o‘tkazilgan safro miqdori 100 g hayvonlarning tana
vazniga nisbatan sog‘lom hayvonlarga qaraganda 31%ga kamaygan bo‘lsa, Legalon
bilan davolangan kalamushlarda u 41%ga ko‘paydi. Bunday yo‘nalishdagi
o‘zgarishni bizga jadvalda keltirilgan ma’lumotlardan va Rutan bilan davolangan
hayvonlardan ko‘rsatib turibdi. Shunisi e’tiborga loyigki, ikkinchisi bilan
davolanishdan so‘ng, jigarning ekzokrin funksiyasining qiymati sog‘lom
kalamushlardan statistik jihatdan sezilarli farq gilmaydi.
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1 -jadval

Legalon va Rutanning parasetamol ta’sirida qo‘zg‘atilgan o‘tkir toksik gepatit

bilan kasallangan kalamushlarda jigarning safro funksiyasiga ta’siri jadvalda
ko‘rsatilgan (100 g tana vazniga 4 soatlik tajriba davomida )
Guruh Safro, ml O‘tkir safro | Xolesterin mg Bilirubin,
Kislotasi mkg
Sog‘lom 1,47 £ 0,106 5,56 £ 0,42 0,278 + 0,009 124,6 +4,68
Gepatit 1,01 £0,087* | 4,02+0,25* | 0,196 +0,007* | 78,4 +3,67*
Gepatit+Lega | 1,42 +0,065% 5,00 + 0,44 0,244 £0,012* | 119,4 +5,50*
lon
Gepatit + 1,37+0,081* | 512+0,31% | 0,260+0,008* |116,7+337*
Rutan

O‘tkir dorivor gepatitda safroning asosiy tarkibiy qismlarining tarkibiga
Rutanning Legalon bilan solishtirganda ta’sirini o‘rganishda aniq 1jobiy ta’sir
kuzatiladi. Hayvonlarda safro tarkibidagi safro kislotalarining umumiy miqdori
buzilmagan kalamushlarga nisbatan 27,7% ga nisbatan statistik jihatdan sezilarli
darajada kamayadi. Legalon va Rutan bilan davolangan kalamushlarda, aksincha,
mos ravishda 24,4 va 27,4%ga oshdi va amalda sog‘lom kalamushlar darajasiga yetdi.
Bu fonda, eksperimental farmakoterapiya ta’siri ostida ularning safroda xolesterin
chiqarilishi ham tiklandi. Shunday qilib, agar o‘tkir gepatitli kalamushlarda oxirgi
statistik ko‘rsatkichlar sog‘lom kalamushlarga qaraganda 29,5%ga kamaygan bo‘lsa,
"Legalon” bilan davolanganlarda u 24,5%ga, Rutan bilan davolanganlarda esa
32,7%ga oshgan. Shunisi e’tiborga loyigki, Rutan bilan davolanganlarda, chiqarilgan
xolesterin miqdori sog‘lom hayvonlarning qiymatidan statistik jihatdan sezilarli farq
gilmaydi. safroda bilurubinning chiqarilishiga
o‘rganganimizda, Legalon va Rutan farmakoterapiyasining xuddi shunday ijobiy
ta’sirini topdik.

Biz bu dorilarning ta’sirini
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Diagramma 1. Jigarning safro ajratish funksiyasiga Legalon va Rutanning
ta’siri

Jadvaldagi ma’lumotlardan  shuni  aytish mumkinki, davolanmagan
kalamushlarda sog‘lom kalamushlarga qaraganda 4 soat davomida o‘tkazilgan
eksperiment o‘tida bilurubinning miqdori 37,1% ga kamaygan, Legalon va Rutan
bilan davolanganlarda esa, mos ravishda 52,3% va 48,9% ga oshdi.

2-jadval

Parasetamol ta’sirida qo‘zg‘atilgan o‘tkir toksik gepatit bilan kasallangan
hayvonlarda qonning ba’zi biokiyoviy parametrlari va jigarning safro funksiyasiga
Rutan va Legalonning profilaktik qo‘llanilish ta’siri

Gruh Ko‘rsatkichlar
AIAT ShF NE/I | GGT m | Bilurubin | MDA | Glikogen
ME/I Yell mk/I mk/I
Sog‘lom | 71,4+1,93 | 168,7+3,22 | 2,21+0,25 | 11,20+0,5 | 8,09+0,4 | 3,87+0,25
9 4
Gepatit | 3,98+14,9 | 465,6+14,7 | 5,18+0,37 | 40,8+1,67 | 16,1+0,3 | 0,89+0,09
Paraseta Vel 7> * * 3* *
mol
Legalon+ | 107,4+4,3 | 183,4+4,82 | 2,34+0,17 | 16,55+0,7 | 9,29+0,3 | 2,74+0,21
Paraseta 2*# *, * 8*# 6# *y
mol
Rutan + | 110,0+4,9 | 171,2+4,45 | 2,48+0,07 | 14,60+0,8 | 8,64+0.3 | 2,86+0,14
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Yugqoridagi eksperimental materialdan ko‘rinib turibdiki, Rutan bilan
o‘tkazilgan eksperimental terapiya parasetamol ta’sirida o‘tkir dorili gepatitda
jigarning ekzokrin funksiyasi va o‘tning kimyoviy tarkibidagi buzilishlarni to‘liq
bartaraf etishga imkon berdi. Ko‘rinib turibdiki, Rutan o‘zining farmakologik
faolligi bo‘yicha tanigli Legalon gepatoprotektoridan kam emas (va ba’zi
ko‘rsatkichlar bo‘yicha u hatto undan ham oshib ketadi). Jigarning funktsional
holatiga, xususan, safro jarayoniga Rutanning ijobiy ta’siri, ehtimol, gepatasitlar
membranalari lipidlarining erkin radikal oksidlanish jarayonining bostirilishi bilan
bog‘liq, chunki bu dori polifenolik birikma. antioksidant xususiyatlarining mavjudligi
bilan tavsiflanadi [9].

Bunday sharoitda membranalarning shikastlanishi bartaraf gilinadi va reparativ
va biosintetik jarayonlar uchun qulay sharoitlar yaratiladi. Bu taxmin Rutanning
geliotrin intoksikatsiyasi sharoitida kalamush jigar mitoxondriyalarining funksional
va metabolik parametrlariga ta’sirini o‘rgangan mualliflarning ma’lumotlariga mos
keladi. Rutan bilan davolash jigar mitoxondriyalarining funksional va metabolik
parametrlaridagi buzilishlarni nafagat FADga bog‘liq bo‘lgan substratlar, balki
NADga bog‘lig bo‘lgan substratlarning oksidlanishi paytida ham bartaraf etdi. Shu
bilan birga, Rutan bilan davolangan kalamushlarda ogsil biosintezi 19-30,5% ga
tiklanadi.

Taxmin qilish mumkinki, Rutan ta’siri ostida mitoxondriyal ogsillar, shu
jumladan bu organoid fermentlari sintezi kuchayadi, bu esa energiya ishlab
chiqarishning  ko‘payishiga va  oksidlovchi  fosforlanish  jarayonlarining
konyugatsiyasining yuqori darajada saqlanishiga olib keladi. Ma’lumki,
xolesterindan o‘t kislotalarini sintezi va glyukuron kislotasi bilan bilurubinning
konyugatsiyasi gepatotsitlarning sitoplazmatik retikulumida sodir bo‘ladi, bu yerda
monooksigenaza ferment tizimi lokalizatsiya gilingan. Parasetamol bilan zaharlanish
paytida ikkinchisining funksional faolligi, ehtimol, sezilarli darajada namoyon
bo‘ladi, bu jigarning tashqi sekretor funksiyasi va safroda safro kislotalari, xolesterin
va bilurubin miqdorini sezilarli darajada pasaytiradi [3,4]. Gepatitli kalamushlarda
Rutan bilan olib borilgan farmakoterapiya jigarning biliar funksiyasini tiklaydi, deb
aytish mumkinki, Rutan ta’siri ostida nafaqat mitoxondriyaning, balki
gepatotsitlarning sitoplazmatik retikulumining funksional va metabolik parametrlari
ham qayta tiklanadi. Bularning barchasi jigarning sog‘lom hayvonlar darajasida
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ishlashini ta’minlaydi. Shunday qilib, eksperimental tadqiqotlar natijalariga ko‘ra,
Rutan aniqg xoleretik xususiyatga ega, degan xulosaga kelish mumkin.

XULOSA

1. Kalamushlarda parasetamol jigarning safro ajratish funksiyasining sezilarli
darajada buzilishi bilan tavsiflanadigan o‘tkir toksik gepatitni keltirib chiqaradi.

2. Legalon va Rutan tomonidan o‘tkazilgan eksperemental terapiya jigarning
ekskretor funksiyasiga va safroning kimyoviy tarkibiga aniq tuzatuvchi ta’sir
ko‘rsatadi.

3. Rutan o‘zining farmakologik faolligi bo‘yicha taniqli gepatoprotektor
Legalondan kam emas.

4. Rutan gepatobiliar tizim kasalliklari uchun xoleretik vosita sifatida tavsiya
etilishi mumkin.
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