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«Biz o‘y. istc’dodli, fidoiy 
bolalarimi/., far/.andlarim i/ga 
bilim va kash cho‘q(]ilarini zabt 
ctishi in h u n  qanot berLshimiz 
kcrak».

I s lo m  K a r im o v

SO‘ZBOSHI

Farmakologiyaning taraqqiyoti amaliy tibbiyotning yuqori 
samarali dori vositalari bilan boyishiga olib keldi. Farmako- 
logiyani amaliyot bilan bog‘laydigan klinik farmakologiya 
fanining bosh maqsadi talabani bemorga samarali, xavfsiz dori 
tanlash, tavsiya etish, o ‘tkazilayotgan farmakoterapiyani 
samaradorligi va xavfsizligini ta’minlash hamda nazorat qilishni 
o ‘rgatishga qaratilgan.

Darslik Oliy va o'rta maxsus la'lim va sog‘liqni saqlash 
vazirliklari, Oliy va o ‘rta maxsus ta ’lim muammolari instituti 
tomonidan klinik farmakologiya fanidan umumiy amaliyot 
shifokorlari tayyorlash uchun 2002-yilda tasdiqlangan 
namunaviy dastur asosida yozilgan.

Darslikda klinik farmakologiyani umumiy va xususiy 
masalalari yoritilgan.

Darslikni ushbu nashri o 'tgan II nashriga (Toshkent, «Ibn 
Sino». 2003) nisbatan qayta ishlandi, yangi ma'lumot va boblar 
bilan to ‘Idirildi.

Ushbu darslik diplomdan keyingi malaka oshiruvchilar 
(klinik ordinatorlar, magistrlar) va amaliyot vrachlari uchun 
ham foydali.

Darslikni tayyorlashda, jihozlashda Respublikamizda. chct el- 
larda, bazis va klinik farmakologiyadan etakchi olimlar 
(M. N. Maxsumov, S. S. Azizova, P. S. Kats, I. R. Mavlyanov, 
V. G. Kukes, N. V Markova, V. A. Gusel, I. B. Mixaylov, 
K. N. Lourents, Bertram G. Katsung)lar tomonidan yozilgan 
amaldagi qo‘llanma va darsliklardan foydalanildi.
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Amaldagi o‘quv rejalarida fanni o‘qitish uchun ajratilgan 
soatlarni chegaralanganligi sababli darslikda onkologiya, endo- 
krinologiya, dcrmatovencrologiyada ishlatiladigan dori guruhlari 
maxsus yoritilmadi.

Darslikda asosan bemorga samarali va xavfsiz dori tanlashda 
qo‘l keladigan dori vositalarining kliniko-farmakologik tavsifi 
yoritildi.

K o‘p yillik pedagogik tajribamizdan va talabalar istagidan 
kelib chiqib, darslik oxirida dorilardan o ‘tkir zaharlanishda tez 
yordam ko'rsatish prinsiplari, klinik retseptura, bemorga 
samarali, xavfsiz dori tanlash uchun qo‘l keladigan asosiy guruh 
dori vositalarining farmakokinetik va farmakodinamik 
ko'rsalkichlari va boshqa materiallar ilova qilingan.

Klinik farmakologiya darsligi kdan lotin tilidagi birinchi 
o ‘quv adabiyoti bo‘lib, kamchiliklar va nuqsonlardan holi emas. 
Shu sababli darslik haqida o‘z fikr-mulohazalarini bildirgan 
mutaxassislarga mualliflar minnatdorchilik bildiradilar.

M ualliflar
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«А'alqimizning asriy orzusi —  
istiqlolimizga hag‘ishlanadi»

MUQADDIMA

Respublikamiz mustaqqillikka erishgach, Prezident Islom 
Abdug‘anievich Karimov O'zbekiston Respublikasi Oliy majlisining 
IX scssiyasida «Barkamol avlod -  O'zbekiston taraqqiyotining 
poydevori» mavzusida so‘zlagan nutqida (1997-yil 29-avgust), zamon 
talablariga javob beradigan yuqori malakali, raqobatdosh mutaxassis 
kadrlar tayyorlash muammosiga to'xtab, «...ta’lim darslikdan 
boshlanadi..., eski qolipda, mustabid davrda vozilgan darslikiardan 
foydalanib, eski mafkuradan xalos bo‘lmasdan, bolalarimizni 
yangicha fikrlashga o‘rgataolmaymiz! Axir, darsliklarda millat 
fikrining, millat tafakkuri va millal mafkurasining eng ilg'or 
namunalari aks etishi kerak cmasmi? Biz darslik yaratishga eng ilg‘or 
va eng sharafli vazifa sifatida qarashimiz. yaxshi darslik yaratgan 
odamlarni boshimizga ko'tarishimiz kerak...» dcgan cdi.

Ushbu nutqda keltirilgan asosiy xulosalar davlatimizning 
«Ta’lim to‘g‘risida» (1997) va «Kadrlar tayyorlash milliy dasturi» 
(1997) o‘z aksini topdi va «Uzluksiz ta’lim tizimi uchun o'quv 
adabiyotlarining yangi avlodini yaratish konsepsiyasi»ga (2002) asos 
qilib olindi. Zamon talabidan kelib chiqib, raqobatdosh, yuksak 
ma’naviy va axloqiy talablarga javob bcradigan mutaxassis 
tayyorlashga imkon bcradigan, hozirgi kunda farmatsevtika va 
tibbiyot oliy o'quv yurtlarida o'quv rcjasida qitiladigan fanlar ichida 
o‘z o'rnini egallagan Klinik farmakologiya fanini o'qitish bo‘vicha 
Respublikamizda va chet cllar mavjud tajribalarga suyanib darslik 
yaratish ustida keng qamrovli ishlar olib borildi. Va nihoyat. 2003-yil 
«Ibn Sino» tibbiyot nashriyoti tomonidan mualliflarning o'zbck tilida 
bitilgan «Klinik farmakologiya» darsligi chop etildi.

O'zbekiston Respublikasi SogMiqni saqlash vazirligi 2005-yil 12- 
sentyabrdagi 440-sonli buyrug'i bilan ushbu darslikning lotin alifliosidagi 
nusxasi Andijon Davlat tibbiyot inslitutida tayyorlanishi rcjalashtirilgan.

O’zbekiston Respublikasi Oliy va o’rta maxsus ta'lim vazirli- 
gining 2009-yil 26-fevraldagi 51-sonli buymg'iga asosan Yu.M. Mama
dov, М.Л. Xo’jamberdiycv, B.Yu. Mamatovlarning «Klinik faimako-
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logiya» nomli lotin tilidagi darsligi Respublika Oliy tibbiyot o’quv 
yurtlari talabalari uchun o’quv adabiyoti deb chop etishga ruxsat etildi 
(O'quv adabiyotlari grifi guvohnomasi 031-son).

Darslik 2 qism va 30 bobdan iborat. 1-qismda- fanning maqsadi, 
vazifalari, dori vositalarining farmakodinamikasi, farmakinetikasi, o‘zaro 
va salbiv ta’siri, fanning pediatriyaga xos tomonlari (1-9 boblar); 2- 
qismda -  organizmning turli tizimlari kasalliklarida ishlatiladigan guruh 
dorilarini klinik-farmakologik tavsifi (10-30 boblar) yoritilgan.

Lotin alifbosida tayyorlangan ushbu nashr, darslikning krillda 
chop etilgan 2-nashridan tubdan farq qilib, yangi materiallar, boblar 
bilan toMdirilgan, illustrativ materiallarga boy.

Darslik 47 tajadval, 27 ta rasm va 12 ta rangli shakllar bilan jihoz- 
langan, ushbu ko‘rgazmali materiallar fanni o‘zlashtirishni osonlashtiradi.

Yangi dori vositalarini sog‘lom yoki bemor odamda sinab 
ko'rish fanning asosiy vazifasi ckanligidan kclib chiqib, ushbu 
masaladagi dunyo tajribasi 9-bobda yoritildi.

Stcnokardiya, miokard infarkti. miya qon tomirlari buzilishlari- 
da ishlatiladigan zamonaviy dori vositalarining klinik va farmakologik 
tavsifi 13-bobda o‘zycchimini topgan.

Hozirgi kunda dunyoda sil kasalligi kcng tarqalganligi sababli. 
silga qarshi dorilar klinik va farmakologik tavsifi kitobning 17-bobida 
mukammal yoritilgan.

Inson o'limiga ko'proq sabab bo'layotgan yurak ishemik 
kasalligi, miokard infarkti, insult, qand kasalligi, gangrena kabi 
noxush asoratlarning bosh sababchisi bo‘layotgan qonda ortib ketgan 
lipoprotcinlar xolesterin va triglitscridlar miqdorini normallashti- 
radigan gipolipidemik dori vositalarining tavsifi 21-bobda zamonaviy 
ilm nuqtayinazardan yoritildi.

Darslik oxirida amaliy mashg'ulotlar vaqtida ishlatiladigan 
kerakli materiallar ilova qilingan.

Darslikda ilm-fan jadal taraqqiy etayotgan, zamonaviy axborotlar 
kommunikatsiya tizim vositalari amaliyotga keng joriy etilayotgan 
zamonda. ta’lim oluvchilar oldiga ularni jadal cgallash bilan bir qatorda 
muntazam va mustaqil ravishda bilim izlash ishiga ham o'rin qoldirilgan.

Darslik vrachga klinik farmakologiyaning bosh maqsadi -  
samarali. xavfsiz, individual farmakotcrapiyani o'tkazish va nazorat 
qilish ishiga ilmiy yondashishga ko'maklashadi.
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I QISM
UMUMIY KLINIK FARMAKOLOGIYA

1-bob. Klinik farmakologiya fani maqsadi, vazifalari va
qisqacha tarixi, boshqa fanlar orasida tutgan o'rni

Farmakologiyaning taraqqiyoti amaliy tibbiyotni yuqori 
samarali dori vositalari bilan boyishiga olib kcldi. Tcxnikaviy 
taraqqiyot bugungi kunda ilmiy va amaliy tibbiyotda dorilarning 
inson organizmiga ta’siri haqida to‘plangan dunyo tibbiyoti 
tajribasini e ’tiborga olib, Jahon SogMiqni Saqlash tashkiloti 1971- 
yili «Klinik farmakologiya»ni alohida fan sifatida c ’tirof etdi. 
Bundan maqsad dorilar farmakodinamikasi, farmakokinclikasi, 
o'zaro va salbiy ta'sirlarini klinik o'rganishni hozirgi zamon 
texnikaviy asosda chuqurlashtirishni ko‘zda tutadi.

Klinik farmakologiya -  aniq kasallik yoki sindromda 
bemorga dorining klinik va farmakologik tavsifidan kelib chiqqan 
holda samarali dori tanlash, samarali va xavfsiz dorilar aralash- 
masini tavsiya etish hamda o4kazilayotgan farmakotcrapiyaning 
samaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish haqidagi fandir.

Demak, klinik farmakologiyani bosh maqsadi -  samarali. 
xavfsiz, individual farmakoterapiyani o ‘tkazishni ta’minlashdan 
iborat.

Klinik farmakologiya fani yosh bo'lsa-da uning hal qiladigan 
masalalari hozirgi kun tibbiyot amaliyoti uchun dolzarbdir. Jahon 
SogMiqni Saqlash tashkiloti ekspertlari ta’kidlashicha klinik 
farmakologiya fani vazifalari quyidagilardan iborat:

1. Dorilarni samarali, xavfsiz ishlatish yo'llarini ishlab 
chiqish bilan farmakoterapiya sifatini oshirish.

2. Yangi dorilarni klinik sinovdan o'tkazish: dorilarning 
farmakodinamikasi, farmakokinetikasi o'zaro va salbiy ta’sirlari 
haqida ilmiy-amaliy ma’lumotlar to'plash (ilmiy qidiruv ishlar).

3. Dorilarni inson organizmiga ta'siri haqidagi dunyo 
amaliyotida to'plangan ma'lumotlarni yig'ish va o'qitish (ilm 
tarqatish).
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4. Ilmiy tekshirish laboratoriyalari va dorilar salbiy ta’sirini 
o'rganish markazlarini tashkil qilish.

Farmakologlar M. D. Mashkovskiy, S. V Anichkov, 
V V. Zakusov, A.V. Valdman, D. A. Xarkcvich, N. N. Kom- 
pansev, I. K. Kornilov, U. B. Zokirov, S. S. Azizovalarning farma
kologiya sohasidagi ishlari Sobiq Ittifoq va Rcspublikamizda klinik 
farmakologiya fanining tashkil topishida asos boMib xizmat qildi.

Klinik farmakologiya va farmakotcrapiya asoschilari qatoriga 
Sharqning buyuk qomusiy olimi va tabibi Abu Ali ibn Sino va rus 
fiziologi l.P Pavlov va tcrapevtlar B.E. Votchal, B.A. Abramov- 
larni kiritish mumkin.

Klinik farmakologiya fanining rivojiga Rossiyada K.M. Lakin 
V.G. Kukcs, V.K. Lcpaxin, Yu.D. Ignatev, Yu.B. Belousov, N.V. Mar- 
kova, V.A. Guscl, I.B. Mixaylov, rcspublikamizda -
Q.N. Najmitdinov. R.I. Inog‘omov, I.R. Mavlonov, A.V Yakubov,
V.Z. Magzumov, N.V. Agzamova Yu.M. Mamadovlar o ‘zlarining 
bu sohadagi ishlari bilan hissa qo‘shdilar.

Klinik farmakologiya fani mcdiko-biologik fanlar (farma
kologiya, fiziologiya, bioximiya, mikrobiologiya, patologik fizio- 
logiya va anatomiya) hamda klinik fanlar (ichki kasalliklar prope- 
devtikasi va klinik biokimyo laboratoriya ishi, ichki kasalliklar, 
jarrohlik, akushcr-ginekologiya) bilan chambarchas bogMiqdir. 
Klinik farmakologiya fani vrachni kundalik ishida uchraydigan 
samarali. xavfsiz. individual dori tanlash. samarali dorilar aralash- 
masini tavsiya etish, o ‘tkazi!ayotgan farmakoterapiyani nazorat 
qilish kabi dolzarb masalani hal qilishda ko‘maklashadi.
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2-bob. Klinik farmakodinamika. «NISIION» molckula- 
larining kimyoviy tabiati, dori vositalarining spctsifik, 

nospctsifik va sclycktiv ta’siri

Farmakodinamika -  dori moddalarining biologik obyekt va 
inson organizmiga ta’siri natijasida kclib chiqadigan o'zgarishlarni 
o‘rganadi.

Dori moddalarining farmakologik ta’siri ularning maxsus 
makromolckulalar «nishon» hujayra bilan o'zaro ta’siriga bog‘liq.

«Nishon» hujayra sifatida rctscptor qurilmalari, ion kanallari, 
fermentlar, transport tizilmasi va genlar ishtirok etishi mumkin.

Rctscptor -  dorilar bilan o'zaro ta’sir qiladigan substrat 
makromolekulari tarkibidagi faol guruhlar bo'lib, moddaga xos 
ta’sirni ta’minlaydi.

4 turdagi retseptor qurilmalari farqlanadi:
I. Ion kanallarini ishini to'g'ridan to'g'ri nazorat qiluvchi 

retseptorlar. Bu turdagi rctseptorlarga n-xolinrctscptorlar, GAMKa- 
retseptorlari, glutamat rctscptorlari kiradi.

II. «G-oqsillar -  ikkilamchi uzatkichlar» yoki «G-oqsillar -  
ion kanallari» turidagi retseptorlar. Bu turdagi retseptorlar ko'pgina 
gormon va mediatorlar uchun mavjud (m-xolinoretseptorlar, 
adrenoretscptorlar).

III. Effcktor fermentlar ishini to'g'ridan to'g'ri nazorat 
qiluvchi retseptorlar. Ular tirozinkinaza bilan bog'langan bo'lib/ 
oqsillarni fosforlanishini nazorat qiladi. Insulin va ba’zi o'sish 
omillari ushbu prinsip asosida tuzilgan.

IV DNK transkripsiyasini nazorat qiluvchi retseptorlar. I—III 
turdagi hujayra qobig'i retseptorlaridan farqli ular hujayra ichidagi 
retseptorlar (eruvchi sitozollar yoki yadro oqsillari) hisoblanadi. Bu 
turdagi retseptorlar bilan steroid va tircoid gormonlar o'zaro 
ta’sirga kirishadi.
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R e ts e p to r  t u r l a r i
t o n l a r  l o n l a r  

i  A

/ // /// /Г

Agonist R— Reiseplor G —G-oqsillar Г—Fcrmcnilaf

2.1-rasm. Retseptorlar nazoratidagi jarayonlarga 
agonistlarning ta’sir qilish prinsiplari.

I. Ion kanallari o ‘tkazuvchanligiga to‘g ‘ridan to‘g‘ri ta’sir (n- 
xolinorctscptorlar, GAMKA-retseptorlar); II. Ikkilamchi o ‘tkazuv- 
chilarni hosil qiluvchi G-oqsillar orqali ion kanallari va fermentlar 
faoliyatiga ta’siri (M-xolinoretscptorlar, adrenorctseptorlar); III. 
Tirozinkinaza ferment faoliyatiga to‘g‘ridan to‘g ‘ri ta’siri (insulin 
rctseptorlari, o‘sish omillari retscptorlari); IV DNK transkriptsiyasiga 
ta’siri (steroid, tireoid gormonlar).

Ko‘p hollarda bu qurilmalar nuklein kislotalari, ionlar, nuk- 
leotidlar, glikozidlar. sial kislotalari va serebrozitlar saqlovchi oqsil 
labiatli makromolekulalar hisoblanadi. Neyromediatorlar bilan 
o'zaro ta’sir qiladigan qurilmalar ular bilan, ya’ni neyromediatorlar 
bilan bogManadigan hujayra tashqarisiga qaragan gidrofil molekula 
ligandlarni saqlaydi. Gormonlarni (steroid, tiroksin) sezuvchi 
qurilmalar hujayra membranasi ichiga ochiladigan gormonlar bilan 
kompleks hosil qiladigan harakatdagi (ya’ni hujayra ichiga gormon 
chiqaruvchi) ycngil gidrofob ligandlar hisoblanadi.

QurilmaJarning as'osiy qismi hujayra membranasi tashqa- 
risida va ichki qobigMda va hujayra organcllalarida joylashgan.

10
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Dorilar ta’sir qiladigan asosiy nuqtasi mcdiatorlar va gormonal 
qurilmalar, Na' K7-ATFa/.a nasosi, hujayra qobig‘idagi CaH Na+ 
va K+ kanallar hisoblanadi. Bundan ko'rinib turibdiki, dori 
moddalari asosan filogcnctik detcrminlangan biologik jarayonlar 
orqali o‘z ta’sirini namoyon qiladi.

Dorilar ta’sir qiladigan qurilmalar kimyoviy tuzilishi jihati- 
dan murakkab va ko‘p qirrali boMib, tananing turli qatlamlarida 
joylashgan. (2 . 1-jadval).

2.1-jadval
R c ts c p to r  q u r i lm a la r i  va u la r n in g  tu r la r i

Q urilm alar T u rla r i’
Adenozin qurilmalari > > : j >

 

>

a  i-Adrenoqurilmalari а 1Л, a IV, a ,C'
a 2- Adcrnoqurilmalari a u u ~>c
P -adrenoqurilmalari 1 3 ,,P ,,P „
Angiotenzin qurilmalari AT AT 2
Bradikinin qurilmalari B,, Bb
GAMK-qurilmalari ОЛВЛд, GABA r. GABAc,
Gistamin qurilmalari N i, N2, N r„ KV
Dofamin qurilmalari D ,, IK  D3. D t. D5,
Lcykotriyen qurilmalari L N B (, l.'I'C,, LTD.,
M-xolinoqurilmalari M,. M :,, M3. M,
N-xolinoqurilmalari Mushak va neyron tiplari
Opioid qurilmalari ц, 5, k

Prostanoid qurilmalari DP, FP, IP, TP, HP,, HP,, FP3
R purin qurilmalari P P J Y -  P ’/.■ P2T-. P 31
Aminokislotalarni qo'zg'atuvchi 
qurilmalari (ionotrop)

NM DA, AMPA

Y ncyropeptid qurilmalari Y ,, Y2
B o‘lmacha natriyurelik pcptid 
qurilmalari

ANPA. ANPB

Serotonin qurilmalari 5-1 rr1(A-F(, 5-HT,(/VO, 5 -HT3 . S-HT«. 
5-НТял.в, 5-1 IT(, 5-HT7

Xolctsistokinin qurilmalari c:c k a, с с к ц

' Xalqaro nomenklatura.
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Dori moddalarining retseptor bilan ta’siri kimyoviy yoki 
fizik-kimyoviy jarayonlar yordamida yuzaga kelib chiqadi va 
rctscptor faol ligandlar konformatsiyasining o‘zgarishi yoki bir 
necha faol ligandlar guruhlari ta’siri natijasida yuz beradi 
(allosteriya nazariyasi).

Bu jarayonlar tabiati, kuchi, qaytuvchanligi va davomiyligi 
dori moddalarining retseptorlar bilan bogManish xususiyatiga 
bogMiq bo'ladi. BogManishning mustahkamligi ikki atom orasidagi 
elektrostatik o'zaro ta’sirga bogMiq. Bu bogManish murakkab 
jarayon boMib, turli xildagi bogManishlar ishtirok etishi mumkin, 
bu ko‘proq rctseptoming dori moddasi bilan komplementarlik 
xususiyati bilan aniqlanadi va ularning qay darajada yaqinla- 
shuviga bogMiq boMadi (2.2-jadval).

2 .2-jadval
M o d d a la rn in g  «n ish o n »  q u r i lm a la r  bilan 

o‘z a ro  t a ’s iri

O ‘zaro ta ’siri BogManishning tax- 
miniy m ustahkam ligi

Atomlar orasidagi 
masofaga qarab , 
bog‘lanishning 
kam ayishi (r)

Kkal/mol kJ/mol

Kovalcnt bogManish

OOIoun 210-420
Elektrostatik (ion) 
bogManish

5 21 r “

lon-dipol bogManish 2-5 8-21 -3Г
Dipol-dipol bogManish 1-3 4-12
Vodorod yordamida 
bogManish

2 -5 8-21 r 4

Vandervaal sin  
(dispersion) bogManish

0,5 2
- - - .

Г

Gidrofob" bogManish

Dori moddalari va rctscptor orasidagi eng kuchsiz bogManish
-  Vandervaal bogManish hisoblanadi. Bu bogManish dipol bog‘- 
lanish yordamida ro‘y berib. moddaning sezuvchan tuzilmaga

1 Qutblanmagan hujayralarni suv ishtirokida bogManishi 
* CH2-to'g‘ri keladigan 0,7 kkal (3kJ)
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maxsus aloqadorligini ya’ni «affinilct»ligini ko‘rsatadi. Ko'proq 
farmakologik ta’sirning boshlanish davrida dori moddalari va 
retseptor qurilmalari orasida ionli bog'lanish yuz beradi. Bu 
vaziyatlarda dorilar ta’siri qaytar darajada bo'ladi.

Ba’zi bir moddalar (masalan, alkillovchi moddalar) biologik 
substratlar bilan mustahkam va qaytmas kovalent bog' hosil qiladi. 
Dori moddalari va retseptor qurilmalari bilan koordinatsion 
kovalent bog‘ hosil bo‘lishi katta amaliy ahamiyat kasb etishi 
mumkin. Masalan, dori moddalari va antidotlar orasidagi bog‘ 
(unitiol va margimush orasidagi bog‘). Bu bog" mustahkam 
bo'ladi, chunki bu bog‘da retseptor qurilma butunlay ishdan 
chiqadi. Bu bog‘lar xelatlar hosil bo’lishi asosida yotsa, boshqa 
hollarda dorilardan zaharlanishga sabab bo'lishi mumkin.

Amaliyot nuqtayi nazaridan organizmning funksional 
buzilishlariga ta’sir qilish maqsadida ishlatiladigan dorilarni 
retseptor qurilmalari bilan qaytar darajada bog' hosil qilgani 
ma’qul bo'lsa, yuqumli kasalliklar chaqiruvchilariga ta'sir 
qiladigan dorilarning kasallik chaqiruvchisi bilan qaytmas bog' 
hosil qilgani ma’qul.

Dorilarning bir marta kiritilishiga organizm tomonidan 
berilgan javobning miqdori ikki ko'rsatkich -  b ir in ch id an ,  
umumiy retseptor qurilmalarining dori bilan band qilingan miqdori, 
ik k in ch id an ,  dorining maxsus retseptor qurilmalarida saqlanib 
qolish vaqti bilan ifodalanadi. Kiritilgan dorining farmakologik 
javob kuchini Mixaelis-Menten kinctik tcnglamasi bilan ifodalash 
mumkin, ya’ni farmakologik javob dorilar bilan band qilingan 
retseptor qurilmalari soniga proporsional bo'ladi. Bu hodisa qandli 
diabetni insulin yoki temir yetishmovchiligida temir preparatlari 
bilan davolash jarayonida kuzatiladi.

Dori ta ’sirining k u ch i  esa, dorilar tomonidan retseptor 
qurilmalarida hosil qilingan konformatsion o'zgarishlar tezligi va 
xarakteriga bog'liq. Hamma vaqt ham dori miqdorining ortishi 
doriga javob miqdorini kuchaytirmaydi, chunki retseptor 
qurilmalar dori bilan band, shu sababli farmakologik javob 
kuchaymaydi. Masalan, nitritlar ta’sirini shu mexanizm bilan 
tushuntirish mumkin, sababi nitritlar chaqirgan farmakologik
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samara ular miqdorining ortgani bilan ko‘paymaydi. Yuqorida 
aytilganlardan ko'rinib turibdiki, dorilarning farmakologik javobini 
miqdoriy aniqlash juda murakkab jarayondir. Bunda retseptor 
qurilmalarining ahvoli, dorilar bilan reaksiyaga kirishadigan 
retseptor qurilmalarining joylanishi va ularning tabiatini ko‘p 
tomonlama tahlil qilish yo'li bilan tushuntirish mumkin. 
Dorilarning retseptor qurilmalari bilan o'zaro ta’sirini bilishning 
murakkabligi shundaki, ma’lum retseptor qurilmasi bir nechta dori 
moddalari bilan, dori moddalarining o'zi esa, bir nccha funksional 
retseptor qurilmalari bilan reaksiyaga kirishishi mumkin.

Dori moddalarining rctscptor qurilmalari bilan o'zaro ta’sir 
kuchi va xarakteri farmakologik javob bo‘lib, bu jarayon dori 
moddalarining retseptor qurilmalari bilan to'g'ridan to‘g'ri ta’siri, 
kamdan-kam bu tizim o‘zgarishi, kam hollarda esa, reflektor 
o'zgarish natijasi bo'lishi mumkin.

F a rm a k o lo g ik  ja v o b  u m u m iy  yo k i  m ahalliy  bo‘lishi 
mumkin. Doriga mahalliy javob, dori teriga surtilganda, sepilganda 
yoki oshqozon-ichak yo'lidan so'rilmaydigan dorilar ishlatilganda 
kuzatiladi. Dorilar biosuyuqliklarga o'tganda farmakologik javob 
organizmning biror qismida yuz berishi mumkin.

Davolash maqsadiga javob bergan dorining samarasi asosiy 
t a ’sir, qolgan ta’sirlari esa ikk inch i  d a r a ja l i  t a ’s i r  hisoblanadi. 
Dorilarning keyingi ta’siri organizmning funksional buzilishlariga 
sabab bo'lsa. dorining bu ta’siri salbiy ta’sir (St) deyiladi. Shundan 
kelib chiqib, dorining St ni, dorining asosiy ta’siri yoki St deb 
ifodalash mumkin. Masalan, 12 barmoq ichak yara kasalligida 
atropin ishlatilganda oshqozon shira ishlab chiqarishining 
kamayishi asosiy ta’sir bo'lsa, bu vaqtda kuzatiladigan bemor 
og'zining qurishi dorining salbiy ta’siri deb qarash mumkin.

Farmakologik ta’siriga qarab hamma dorilarni ikki guruhga: 
spe ts if ik  (maxsus) va n o sp c ts i l ik  (nomaxsus) ta’sirga ega bo'lgan 
dorilarga bo'lish mumkin.

Darmon dorilar. glukoza, fosfat kislota unumlari. adapto- 
gcnlar (eleuterokokk, jen-shcn) va boshqa moddalar organizmning 
turli biologik ta’min tizimlariga ta’sir qiluvchi, keng qamrovli 
farmakologik ta’sir qiluvchi moddalar hisoblanadi.
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Dori moddalari ma’lum retseptor qurilmalariga agonist yoki 
antagonist sifatida ta'sir qilsa, bunday ta’sir spctsilik (maxsus) 
ta’sir deb qaraladi. Masalan, alfa-. beta-adrcnoqurilmalar va M-, N- 
xolinqurilmalaming agonist va antagonistlari. Bu moddalar 
yuqoridagi turli a ’zolarda joylashgan qurilmalarga ta’sir qilib turli 
xil farmakologik ta’sir chaqiradi.

Dori moddalari tananing ma’lum qismida o'zgarishga sabab 
bo‘lsa, bunday ta’sirini t a n l a b  (sclycktiv) ta’siri deyiladi. Masalan, 
atenalol betai-adrenoqurilmalarni falajlasa, salbutamol esa, beta2- 
adrenoqurilmalarni tanlab qo‘zg‘atadi.

Farmakologik tez ta’sir va kuch li  namoyon bo'lishi doriga 
sezuvchan qurilmalarning ta'sirlanuvchanlik darajasiga bog'liq. Bu 
o‘z navbatida agonistning yuqori affinitetlik xususiyaliga bog'liq 
bo‘lib, agonistni tabiiy agonistning molekulasiga o'xshashligi bilan 
tushuntiriladi. Agonistning faolligi ko‘p hollarda retseptor 
qurilmalari bilan kompleks hosil qilish va bu kompleksning 
tezlikda buzilishiga bogMiq. Retseptor qurilmalarning birlamchi 
yuborilgan dori ta’sirida bo'lganligi tufayli dori qayta yuborilganda 
samarasi sustroq namoyon bo‘ladi.

Dorinjng selyektivligi dorining effektor lo‘qimada to‘planish 
darajasi (bu esa dorining fizik-kimyoviy xossalari bilan aniqlanadi) 
va to'qimaga o'xshashligi (ya’ni membranalar tuzilishi, nazorat 
qilishning o'ziga xosligi, hujayra metabolizmi) bilan tushuntiriladi. 
Tanlab ta’sir qiladigan dorilar katta miqdorlarda butun tizimga 
ta’sir qiladi va doriga xos umumiy farmakologik samara chaqiradi.

Dori ta’sirini baholashda y a s h i r in  d av r .  eng  y u q o r i  t a ’s ir  
c h o ‘qqisi, samaraning davom iy lig i  va qo ld iq  t a ’s i r  d a v r i  tafovut 
qilinadi.

Klinik vaziyatlarda dorining yashirin ta’sir davri dori tan- 
lashda amaliy ahamiyat kasb etadi; dorining yashirin ta’sir davri 
daqiqalarda (masalan, til ostiga qo‘yiladigan nitroglitscrin shakl- 
lari), kunlar yoki oylarda (veroshpiron, krizanol) bo'lishi mumkin.

Yashirin ta’sir davri dorining ta’sir qiladigan joyda to'pla- 
nishi (rezoxin. delagil, oltin preparatlari), yoki ta’siri oraliq mexa- 
nizmlarning (simpatolitiklarning gipotenziv ta’siri) ishtirokiga 
bog'liq bo'ladi.

15

www.ziyouz.com kutubxonasi



Dori ta’sirining saq lan ish  d a v r i  dorining nccha maria qo'lla- 
nish va davolash davomiyligini aniqlaydigan ko'rsatkichdir. Dori
lar samarasi davomiyligining qisqa yoki uzoqligi uning farmako- 
kinetikasiga bog'liq bo'ladi.

Dori samarasining kuchi va davomiyligi birinchidan, 
dorining k ir i t ish  tc/Jigi va retseptor qurilmalari bilan o'zaro 
birikish miqdoriga bog'liq. Masalan, 80 mg furosemidni vcnaga 
yuborilganda siydik haydash samarasi tczlikda kuzatiladi, shu 
miqdorni venaga tomchilab yuborilsa, uning siydik haydash tezligi 
va samarasi kuchi ko'paymaydi.

Kiritilayotgan furoscmid miqdori ko'paytirilsa, uning siydik 
haydash samarasi ortadi. Nitritlar miqdori ko'paytirilganda esa, 
ularning to'sh ortida og'riq qoldirish samara kuchi ortmaydi.

Ikkinchidan, dori samarasi dori ta’sir qiladigan fu n k s io n a l  
t iz im la r  faoliyatiga bog'liq, chunki dorining farmakologik ta’siri 
bu tizimlar bilan o'zaro ta’sir qilish tezligi va bu ta’sirning birin- 
ketinligi bilan aniqlanadi. Bu funksional qurilmalar faolligi 
saqlanganda farmakologik ta’sir me’yorida va adckvat 
determinlangan bo'ladi. Haddan tashqari ortiqcha yoki yetarli 
bo'lmagan hollarda esa farmakologik javob salbiy bo'lishi 
mumkin. Organizmning doriga bunday javobi funksional 
tizimlardagi organik o'zgarishlar davrida kuzatilishi mumkin.

Masalan, kuchli og'riq davrida qon bosimining tushib 
ketishiga javob sifatida og'iz orqali qabul qilinayotgan dorining 
so'rilishi va dori bilan o'zaro ta’sir qiladigan tizimlar javobi ham 
o'zgaradi. Shunga o'xshash vaziyat tireotoksikozda digoksin 
yuborilganda kuzatiladi. miksedcmada esa bunga qarama-qarshi 
javob kuzatiladi.

Dori ta’sir qiladigan funksional tizimlar holatiga inson yoshi 
ham ta'sir qiladi.

Uchinchidan, ishlatilayotgan dorilarning o'zaro ta’siriga bog'liq. 
Dorilarning o'zaro ta’siri natijasida dorining farmakokinetikasi 
yoki retseptor qurilmalarining sezuvchanligi o'zgarishi sababli dori 
samarasi kuchayishi va susayishi mumkin. Masalan, glukokor- 
tikoidlar alfa- va beta-adrenoqurilmalarini ularning agonistlariga 
sezuvchanligini oshiradi.
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Simclidin jigarda leofillin, anaprilinning parchalanishini 
kamaytirib ularning klinik samaradorligini oshirsa, fenobarbilal 
bunga qarama-qarshi. ularning klinik samarasini susaytiradi 
(induktor sifatida).

Amaliyotda ishlatiladigan ba’zi dorilar patologik jarayon 
natijasida o‘zgargan tizim ishiga kuchli la’sir qilishi mumkin. Ma
salan, issiqni pasayliruvchi nosleroid dorilar tana harorati ko'taiil- 
ganda yaxshi ta’sir qiladi, anlidcpressantlar esa deprcssiya va/.i- 
yatida o‘z samarasini yaxshi ko’rsatadi va hokazo.

Bemorga dori tanlashda va optimal dorilar aralashmasini lu- 
zishda dorilarning farmakologik samarasining o’zgarishi zaminida 
turli mexanizmlar yotishini hisobga olish katta amaliy ahamiyatga 
ega.
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3-bob. FARMAKOKINETIKANING KLINIK 
AIIAMIYATl

F a rm a k o k in c t ik a  -  dorilarning so‘rilishini, oqsillar bilan 
bog'lanishini, tarqalishini, biotransformatsiyasi va organizmdan 
chiqib ketish jarayonlarini o‘rganadi va dorining organizmda 
miqdoriy dinamikasi haqida ma’lumot beradi.

Dorilarning farmakologik samarasi dori moddalarining 
retseptor qurilmalaridagi miqdoriga bog'liq bo4ib, bu miqdorni 
organizmda aniqlash murakkab jarayondir, amalda uni aniqlab 
bo’lmaydi. Shu sababli, amalda dorining miqdorini biosuyuqliklar 
(qon, qon plazmasi, zardobi, soMak, siydik)da aniqlanadi, chunki 
dorining kiritilayotgan miqdoriga nisbatan uning qondagi miqdori 
va dorining farmakologik samarasi orasida korrelyativ bogMiqlik 
borligi aniqlangan.

Dorilarning qondagi miqdori ko'proq ularning yuborish 
yo'liga farmakokinelik ko'rsatkichlariga bog‘liq.

3.1. D ori  v o s i ta la r in in g  y u b o r ish  y o ‘Ilari va  so ‘rilishi
Dorining so’rilishi yuborish yo‘liga bog‘liq. Enteral (og‘iz 

orqali, til ostiga, yo 'g’on ichak orqali) va parenteral vena (arteriya 
qon tomiriga, mushakka, teri ostiga), nafas a’zolari orqali yuborish 
yo’llari mavjud bo’lib, dori vena va arteriya qon tomiriga yuboril
ganda to'g'ridan to‘g‘ri qonga tushadi va tez orada qonda dorining 
yuqori miqdori paydo bo'ladi, bu esa dori samarasini tez yuzaga 
kelishini ta'minlaydi. Dori venaga ko‘proq tez samara olish talab 
qilinadigan vaziyallarda yuboriladi, ayniqsa chaqaloq bolalarda. 
Dori venaga tezlikda (bolyus), sekinlik (bir necha daqiqa davomi
da). yoki tomchilab yuborilishi mumkin. Amaliyotda bolyus — 
yuborish va sekinlik (tomchilab) bilan yuborish bir vaqtda tavsiya 
ctilishi mumkin.

Dori vena va arteriya qon tomiriga yuborilganda og‘iz orqali 
yuborilgandagidan farqli o'laroq biotransformatsiyaga kam uchray- 
di, shu sababli venaga. arteriya qon tomiriga yuborilganda dorining 
yuboriladigan miqdori biroz kamroq olinadi.
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Dori enteral va boshqa yo'llar bilan yuborilganda so'rilgadan 
keyin jigardan o ‘tgach katta qon aylanish tizimiga tushadi.

Dorining qon va limfa tizimlariga so‘rilish (adsorbtsiya) deb 
nomlanadi. Dori yuborilgan joydan passiv diffuziya, Пllratsiya, faol 
transport (tashilish), yengil tashilish, pinotsitoz jarayonlari 
yordamida so‘riladi (3.1-shakl).

Passiv (kuchsiz) ^  r :
diffuziya Hi '0

Qutbli leshik (yoriq)
Filtratsiya

p-
?S:.

Faol ;>
transport

Hujayra tashqi Г. Hujayra ichi. i .. Biologik mcmbrana , , , 
b0 sllhS 1 (parda) bo shl'g 1

- transport tizimi 
moddalar molckulasi

3.1-shakl. Dori vositalarining so‘rilish yoMIari.
Og‘iz orqali dori yuborish keng tarqalgan. xavfsiz va 

iqtisodiy jihatdan tejamli fiziologik yo'l bo'lib. amaliyotda keng 
qo'llaniladi. Dori so‘rilishining to'liqligi va tezligi turli omillarga 
bog‘liq bo'lib, ko‘proq individual xarakterga ega bo'ladi.

Og‘iz orqali kiritilgan dori og'iz bo'shlig'i shilliq pardasi 
orqali, uning asosiy qismi esa ichak shilliq pardalari orqali so'rilib. 
jigardan 0 ‘lgach katta qon aylanish tizimiga tushadi. O g'i/ orqali 
ichilgan dori so'lak bilan namlanib qizilo'ngach va oshqozonga
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tushadi. Ko'pgina dori shakllari maxsus qoplama (yoki kapsula) 
ko'rinishida bo'ladi va bu dorini so'lak tarkibidagi fermentlar 
(masalan, amilaza, lipaza) ta’siridan saqlash maqsadida 
tayyorlanadi.

Oshqozon sutka davomida 2-2,5 litr shira ajratadi, u 0 ,3 -
0,5% vodorod xlorid va oqsillarni parchalovehi pepsin fermentini 
saqlaydi. Oshqozon shirasi lipolitik xususiyatiga ham ega.

lshqoriy muhitga ega bo'lgan dorilar ichilganda oshqozon 
shirasi muhilini (pH) ko'zda to'tish kerak, chunki bu dorilar 
kislotali muhitda ionlanadi (3.2-rasm).

Oshqozon shirasi pH 1,4 Qon plazmasi pH 7,4

R - C O O '- i ^  R -  COOH -Г ~ -  R -  COOH R -  СОСГ
H+ H+

R -  OH «- -~ T  R+
—

on- v ...
 ̂ ):■ Slulliq 

parda

R -  COOH - lcuchsiz kislota - - Reaksiyalar birikmalar va ha-
R -  OH - lcuchsiz ishqor rakatining asosiy yo’nalishi

3.2-rasm. Moddalarning oshqozondan so'rilishida pH 
ning ahamiyati.

Masalan, critromitsin, xinidin, teofillin kam ishqoriy muhitli 
bo'ladi, shuning uchun bu dorilarni och qoringa yoki kuchsiz 
ishqoriy (mineral) suvlar bilan ichilgani ma’qul. Oshqozon shirasi 
kuchli kislotali muhitga ega bo'lgan hollarda pilorus spazmi 
natijasida dorining oshqozondan ichakka o'tishi sekinlashadi. Shu 
sababli dori ichishdan oldin ortiqcha oshqozon shirasi kislotali 
muhitini ncytrallagan ma'qul. Bu maqsadlarda sut, mineral suvlar, 
sodali ichimliklar yoki oddiy suv ichish tavsiya etiladi.

Dori ichishdan oldin va ichilgandan keyin sutli kiscl tavsiya 
qilish kerak, bu oshqozon shirasini ncytrallash bilan birga ichilgan 
dorining oshqozon shilliq pardasiga zararli (qitiqlovchi) ta’sirini
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susaytiradi. Kam kislotali muhitga ega bo'lgan vositalar 
(tetratsiklinlar) soda suyuqligi bilan ichilganda uning so‘rilishi 50 
foizga kamayishini ham ko'zda to'tish kerak. Gipoatsid holatlarda 
oshqozonning bo'shalishi (evakuatsiyasi) kuchli bo'lgan 
bemorlarda ichilgan dori tezda ichakka o'tadi va bunday 
bemorlarda dori samarasi tczroq kuzatiladi.

Ko'p dorilar oshqozonda kam so'riladi, dorilarning asosiy 
qismi ingichka ichakda (yuqori qismida) so'riladi. Oshqozon 
harakati (evakuatsiyasi) natijasida pilorik jom ochilib ichilgan dori 
o'n ikki barmoq ichakka tushadi va bu ycrdagi safro suyuqlig'i (1.5-11 
aralashmasi pH=8) va oqsil polipeptid tabiatli dori moddalar, 
gormonlar (vazopressin. korlikotropin, insulin, progcsteron, 
testosteron) faol I igini butunlay yo'qoladi. Safro suyuqlig'i 
tarkibidagi moddalar moyda eruvchan dori moddalarini. dori 
qobig'ini (kapsulalarni) ichakda eriydigan tablctka qobig'ini 
critadi. Dori moddalari ichakda qo'shimcha moddalardan ozod 
bo'ladi. Dori moddasi ichak shirasida buzilsa. dorining faol qismi 
qo'shimcha qismidan sekin ajraladi bu dorining qonga tez va 
batamom so'rilishini kamaytiradi.

Dori qo'shimchalarining (napolnitel) turli-tumanligi bemor 
qonida dori miqdorining katta ko'rsatkichlarda farqlanishiga sabab 
bo'ladi.

Sof holda ajralib chiqqan dori moddasi ichak shirasi bilan 
o'zaro ta'sir qiladi. Safro suyuqlig'i tarkibiy qismi ba'zi dori 
moddalari bilan birikib. erimaydigan aralashma (xclatlar) hosil 
qiladi, bu esa o 'z navbatida dorining biologik o'zlashtirishini 
kamaytiradi (tubokurarin. nistatin, polimiksin).

Safro kislotalari moyda eriydigan dori moddalarining erishiga 
olib keladi va ular passiv diffuziya yo'li bilan qonga so'riladi. 
Bunda dori moddalarining qonga tushishi dori so'riladigan ichak 
qismidagi qon aylanishiga bog'liq bo'ladi. Suvda cruvchi dori 
moddalari ichak shirasida crib, faol transport jarayoni natijasida 
qonga so'riladi. Bu jarayon cnergiya sarfi bilan kechadi.

Ichak harakatining ortishi dori so'rilishini sckinlashtirsa. 
uning sekinlashuvi esa bu jarayonni kuchaytiradi.

21

www.ziyouz.com kutubxonasi



Dorining so*ri 1 ishi dori shakliga bogMiq. Dori moddasi 
eritmadan yaxshi so'riladi, undan keyingi o ‘rinni suspenziya 
ko'rinishidagi dorilar, kapsulalar, oddiy tabletkalar, qobiqli 
tabletkalar cgallaydi va sekinlik bilan so'riladigan dori shakllari 
oxirgi o'rinda turadi. Dori shaklining ko‘rinishidan qat’i nazar, uni 
ovqatdan 2-3 soat keyin 200-250 ml suv bilan ichilsa yaxshi 
so‘ri ladi. Jigarda birlamchi biotransformatsiyaga uchraydigan 
dorilar (anaprilin, apressin, verapamil. etmozin)ni ovqatdan keyin 
ichgan ma’qul, chunki bu holda ular jigarda kamroq birlamchi 
biotransformatsiyaga uehraydi, shuning hisobiga ularning biologik 
o'zlashtirilishi ortadi.

Dori moddalarining so'rilishiga ovqat ham ta’sir qiladi. 
Ovqat qabul qilishda oshqozon harakati buzilishi hisobiga 
izoniazid. levodopa. eritromitsin va boshqa dorilar so'rilishi 
kamayadi. Ayniqsa, oshqozon evakuatsiyasini haddan tashqari 
issiq. kislotali. yog'li, quyuq, ortiqcha sho‘r va achchiq ovqatlar 
dori so'rilishini sekinlashtiradi. Dori moddalarining oshqozonda 
uzoq saqlanishi dorining eruvchanligini oshirish hisobiga ichakka 
o'lgach uning biologik o'zlashtirilishini ko'paytiradi (masalan. 
nitrofurantoin, gipotiazid). Ovqat oshqozon shirasi kislotaliligini 
oshirib dori tarkibidagi moddalarning fizik-kimyoviy xossalarini 
o'zgartiradi. uning parchalanishiga olib keladi(masalan, piratsctam 
tarkibidagi karbonat magniyning parchalanishi).

Ichakda ovqaining dori moddalariga ta’siri turlicha boMishi 
mumkin. Birinchidan, ovqat dori moddalarining ichak devoriga 
yaqinlashuviga qarshilik ko'rsatishi mumkin. Ikkinchidan, ovqat 
ichakda qon aylanishini yaxshilash hisobiga dori so‘rilishini 
kuch ay Li ri s h i mumkin. IJchinchidan. ovqat tarkibidagi ikki valentli 
elcmcntlar dorilar bilan birikib xelatlar hosil qilib. ularning 
faolligini susaytirishi mumkin. Moylar, uglevodlar yoki oqsilga 
boy ovqatlar ampitsillin. oksatsi 11 in, izoniazid kabi dorilar 
so'rilishini susaytirsa, grizeofulvin -  so'rilishini ko‘paytiradi. 
Ovqatda yuqori molckulali (spironolakton. nitrofuranlar, 
grizeofulvin) dori moddalari yaxshi eriydi. Ovqat safro suyuqlig'i 
ishlab chiqilishini kuchaytirib moyda eruvchi (karbomazepin, 
spironolakton, dikumarin singari) dorilar so'rilishini yaxshilaydi.
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Hamma vaqt ham dori so’rilishining kamayishi dori umumiy 
miqdorini kamayishi bilan kcchmaydi, dorining qondagi miqdori 
kamayishi qondagi kerakli dorining bu miqdorini hosil qilish 
vaqtini ko'paytiradi. Dori samarasi uning qondagi sof holdagi 
miqdoriga bog’liq bo'lganligi sababli, dori so'rilishining kamayishi 
uning samarasi susayishiga sabab bo'ladi. Ayniqsa qisqa muddatli 
yarim chiqib ketish davriga ega, ya’ni yomon biologik o'zlashtiri- 
ladigan (masalan, furosemid) dorilar qabul qilinganda. shunday 
hodisa yuz beradi.

Demak, dori og‘iz orqali yuborilganda, dorining qondagi 
miqdorini tez hosil qilish uchun uni ovqatdan ilgari qabul qilish 
kerak. Erishilgan samarani saqlab turish kerak bo'lgan hollarda esa 
dorini ovqatdan keyin qabul qilgan ma’qul. Ovqat hazmini 
yaxshilovchi va darmon dorilarni (vitaminlarni) ovqat vaqtida, 
tuzlar ko'rinishidagi va o'simliklar lindirmalarini ovqatdan keyin 
tavsiya ctgan ma’qul. Ovqat vaqtida ichilgan ba’zi bir dorilar 
so‘rilishi (biologik o'zlashtirilishi)ning kamayishi hamma vaql uni 
ovqatdan ilgari ichishga bersa bo’laveradi degani emas. chunki bu 
holda dori oshqozon-ichak tizimini qitiqlab. oshqozon yallig’lani- 
shi va yara kasalligi qo‘zg‘alishiga yoki dispeptik o ’zgarishlarga 
sabab bo'lishi mumkin.

Ovqat moddalari quyidagi dorilar -  amoksillin, asetilsalitsilat 
kislota, butametamid, digoksin, nitrosorbit. scfalosporinlar, 
nitrofurantoinlar, sulfanilamidlar. fcnobarbital, furosemid, 
fenatsctin dorilar so’rilishini kamaytirsa. glibenkamid, nitrazepam, 
oksazepam, prednizolon, xlorpropamid, teo 1111 in so’ri 1 ishiga ta'sir 
qilmaydi.

Ovqat moddalari quyidagi dorilar -  aspirin, izoniazid. sefa- 
losporinlar, levodopa, pcnitsillinlar. rifampitsin. sotalol, sulfalen, 
teofillin, tetratsiklinlar, fenatsctin biologik o’zlashtirilishini kamay
tirsa, quyidagilar -  gidrolazin. gipotiazid, grizeofulvin, dikuinarol. 
difenin, karbamazepin, labctalol. litiy tuzlari. metaprolol. nitro
furantoin, propranolol, spironalaklon, fenitoin, eritromilsinlaming 
biologik o'zlashtirilishini kuchaytiradi.

Dori moddalari va ovqat moddalarining o’zaro ta'siri 
to‘g‘risida gapirganda, dori moddalari tomonidan ovqat tarkibidagi
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organizm uchun foydali turli biologik faol moddalar so'rilishi 
buzilishini ko’zda to'tish kerak, bu ayniqsa ular uzoq muddat birga 
ishlatilganda kuzatiladi. Masalan, ichiladigan gormon ko'rinishi
dagi faol moddalar folat kislotasi, askorbin kislotasini, riboflavinni: 
bilvosita ta'sir qiluvchi antikoagulyantlar esa, vitamin K so’rili- 
shini kamayiirib, surgilar esa moyda eriydigan vitaminlar so‘ri- 
lishini kamaytirib, lurli patologik holatlarni keltirib chiqarishi 
mumkin.

3.1.1. I)ori vositalarining bolalarda va qariyalarda so‘ri!i- 
shining o‘xiga xosligi

Bolalarda oshqozon shirasi neytral muhitga yaqin (bir oylik 
bolalarda pi 1-5,8: 3-7 oylik bolalarda -  5; 8-9 oyliklarda -  4,5; 3 
yoshdan kattalarga yaqin -  1,5-2,5; ichakda esa kuchsiz ishqoriy 
(7.3-7.6) muhitga tcng bo‘ladi), bu o ‘z navbatida oshqozondan 
dorining ichakka o'tishini sekinlashtiradi. Bolalar ichagida mikro
flora yaxshi laraqqiy etmagan, glukuronidaxa faolligi yuqori, safro 
suyuqlig'i ajralishi past, dorining yo'g'on ichakdan so'rilishi 
sekinlashgan. Yuqorida keltirilgan fiziologik omillarning o'ziga 
xosligi. bolalar amaliyotida ishlatiladigan maxsus yo‘l bilan tayyor- 
langan dori shakllarini ishlatishni talab qiladi. Qariyalarda ham 
oshqozon shirasi kislota muhitining kamayganligi qayd etiladi, bu 
esa o'z navbatida dorilarning oshqozondan ichakka o'tishini va 
so'rilishini hamda biologik o'zlashtirilishini kamaytiradi (3.1- 
jadval).

3 .1-jadval
Yuborish yo‘liga qarab dorilarning qondagi yuqori

m iq d o r in i  k c lib  c h iq ish  v a q ti
D orilar M iqdori, mkg/ml Vaqti

rektal og‘iy. orqali rektal og‘iz orqali
Indomctatsin 2,15 2,85 50 daqiqa 100 daqiqa

Sibazon(seduksen) 0,09 0,19 4 soat 1 soat

Too fill in 0,12 0,6 1 soat 4 soat

Aspirin 25 40 2 soat 1 soat
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Shuning uchun bolalarga dorini ichishga bcrilganda samarasi 
hamma vaqt ham yaxshi boMavermaganligi sababli pediatriya 
amaliyotida dorilar ko'proq parenteral (mushakka. teri ostiga), 
gemodinamika. mikrotsirkulatsiya bu/ilgan hollarda venaga 
yuboriladi.

3.2. Dori vositalarining tarqalishi
Organizmga kiritilgan dori moddalari ko'pincha bir xilda 

tarqalmaydi, cndolclial kapillar to'siqdan oMganlari hujayralararo 
suyuqlikda ko'proq to'plansa, hujayra dcvoridan oson o'tadiganlari 
esa barcha to'qimalarga yaxshi tarqaladi. Dorilarning organizmda 
tarqalishi natijasida dori moddalari ta’sir ko‘rsatadigan joyga 
(biofazaga) yclib borib o 'z klinik samarasini ko’rsatadi. Biofa/aga 
yctib borish uchun dori molckulasi eriydigan boMishi kerak, yirik 
molckulali dori moddalarining so'rilishi va tarqalishining asosiy 
sharti ularning moylarda crish qobiliyatiga bogMiq boMadi.

Suvda va moylarda erimaydigan dorilar hujayra qobig’i 
orqali yoki boshqa tashuvchi (transport) mcxanizmlari orqali 
hujayra ichiga tushgandan so'ng biofaza jarayonida ishtirok etadi 
va samara ko'rsatadi (3.3-rasm).

K a p i l l a r

3.3-rasm . Dorilarni tarqalishijja ta’sir qiladigan omillar.

25

www.ziyouz.com kutubxonasi



Oddiy kapillarlar 
(dcvor qaliniigi OJ-0,3 mkm)

M i y a  V a p i l l a r l a r i
[ d c v o r q a l i n i i g i  0, 1- А Д т к т ) _ _ _ _

A s i r o s i t l a r

K a p i l l a r l a r  d c v o r i d a n  o ' t a d i g a n  m o d d a l a r :

D i f T u / i y a  y o ’ l i  b i l a n  

( H u j a y r a l a r  o r a  y o r i q )

D i f i u / . i y a  y o “  I i  b i l a n  ( y o g ’ d a  e r i y 
d i g a n  b i r i k m a l a r )

H u j a y r a l a r  o r a  y o r i g ' i d a n  
( k c n g l i g i  1 0 0  A )  

r : ^ \ K a p i l l a r l a r  d e v o r i d a g i  o y n a l a r  o r q a l i  ( “ O y n a ”  y o ’ q )
- ' ( k a t t a  m i q d o r d a g i  s u v  o ’ l i s h a  u c h u n ,  

m i » ) ) ,  b u y r n k  k o p ( o k c h a l r i d a )  
c )  P i n o s i t o / .  y o r d a m i d a  ( P i n o s i l o z  h o d i s a s i  y o ' q  y o k i  k a m )

O  F a o l  t r a n s p o r t  y o r d a m i d a

3.4-rasm . Ikki tu r  kap illarlardan  m oddalarni o‘tish prinsiplari 
(O lcndorf va R apoport keltirilgan )

1. Mcmbrana ko‘ririishida faollikga ega
2. Oddiy kapillarga nisbatan 5 marta yuqori. P-gn - P-glikoprotein nasos.

Dorilarning tarqalish hajmi (Vd)- dorining qon plazmasi 
va boshqa suyuqliklarda taxminan bir xil miqdorda tarqalishi uchun 
kerak bo'ladigan suyuqlikning taxminiy hajmiga teng.

Y  _  Organizmdagi moddalarning umumiy miqdori 
d Moddalaming qondagi miqdori

Tarqalish hajmi qon plazmasidagi dori fraksiyalari haqida 
maMumot beradi.

Ko'pgina moddalaning gematoensefal to'siqdan o'tishi qiyin 
kechadi. Huning sababi miya kapillarlarining tuzilishini o‘ziga 
xosligiga bog'liq (3.4-rasm). Miya kapillarlarida boshqa kapillar- 
lardagi singari «tcshiklar» bo'lmaydi. Bu «tcshiklar» orqali 
ko'pgina moddalar o'tadi. Miya kapillarlarida pinotsitoz hodisa
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yo'q. Bu kapillardan yog'lar cruvchi modda miyaga asosan 
diffuziya, ba’zi moddalar faol transport yordamida kiradi. 
Moddalarni GEM lo'siqlaridan o'tishini R-glikoprotein nasos ham 
boshqarib turadi. Ushbu mexanizm moddalarni miyadan qonga 
o‘tishida yordam beradi hamda qonda ba?zi-bir moddalarni miyaga 
kirishiga qarshilik ko'saratadi.

Yo'Idosh to'sig'idan yog'larda cruvchi moddalar (diffuziya 
yo"li bilan) o'tadi. Yo'ldoshda ham R-glikoprotein nasosi bor.

Vj dorilarni optimal miqdorlash hamda yariin chiqih ketish 
konstantasini va «yarim chiqib kelish vaqtini» aniqlash uchun 
kerak.

Dorini yariin chiqib ketish vaqti vaqt davomida, yuborilgan 
miqdorni 50% kamayishi bo‘lib, (T'/2) bilan ifodalanadi.

Yarim chiqib ketish vaqti tarqalish hajmi va klirens vazifasi 
bo‘lib, quyidagi tenglama bilan topiladi.

0,693 • Vd
T 1/2 = --------------- 5

Cl
Ti/2 -  yarim chiqib ketish davri; Vj -  tarqalish hajmi; Cl -  

umumiy klirens.

Masalan, yurak yctishmovchiligida lidokainning to'qimalarga 
kirishi buzilishi sababli uning tarqalish hajmi kamavadi, 
buyraklarda qon aylanishi buzilishi sababli lidokainning klirensi 
ham kamayadi. Bu sharoitda uning yariin chiqib kelish vaqti kam 
o'zgaradi. Shu boisdan lidokainni miqdorlash rejasini faqat yarim 
chiqib ketish ko'rsatkichi asosida aniqlash. uning qondagi 
miqdorining ko'payib ketishiga va zaharlanishga sabab bo'lishi 
mumkin. Shuning uchun ham lidokainni yarim chiqib ketish 
ko'rsatkichi -  klirens hisoblanadi.

Yarim chiqib ketish vaqti, asosan dorilarni yuborish oralig'ini, 
qonda saqlanib turadigan miqdorini hosil qilish vaqtini aniqlashda 
qo'l keladi va bu vaqt ko'proq 5-7 yarim chiqib ketish davriga leng 
bo'ladi.
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Dorining bir me’yordagi miqdori bu vaqtda so'rilayotgan va 
chiqarilayotgan dori miqdori bir-biriga teng bo'ladi. Bu vaqtda 
organi/.mda dori bir xil o'rtacha kattalikda bo'ladi.

Dori bir me’yordagi kattalikda bo'lgan vaqt ichida uning 
klinik samarasi sezilarli darajada namoyon bo'ladi. Dorining yarim 
chiqib ketish davri qancha qisqa bo'lsa, uning bir me’yordagi 
miqdori tczroq yuzaga keladi va katta ko'rsatkichlarda o'zgaruv- 
chan bo'ladi. Shu sababli keyingi paytlarda amaliyotda katta 
ko'rsatkichlardagi bir me’yordagi miqdorning tez va katta 
ko'rsatkichlarda o'zgarishining oldini olish uchun sekinlik bilan 
ajraladigan dori shakllari keng ishlatilmoqda.

Amaliyotda dorining «bir me’yor»dagi miqdorini (Css) dori 
bir marta yuborilganda quyidagi tcnglama bilan ifodalash mumkin: 

F  D
C ss= -----------------------

K«l. ’ Vd • t
Konstanta climinatsiya (Kci.) o'miga, dorining yarim chiqib ketish 

vaqti (T1/2) olinganda tcnglama quyidagi ko'rinishga ega bo'ladi:

1 ,4 4  F  1) • Ti/2
C „ = ------------------------------- ;

Vd -t
bu verda F -  biologik o'zlashtirilishi. t -  vaqt oralig'i.
Dorining biologik o'zlashtirilishi (F) -  dorining og'iz orqali 

yuborilgan miqdoriga nisbatan foizlardagi qonga tushgan sof qismi.
Venaga yuborilganda dorining biologik o'zlashtirilishi 100 foiz 

bo'lsa. boshqa yo'llar bilan yuborilganda turli sabablarga ko'ra bu 
ko'rsatkich 100 foizdan kam bo'ladi. Shu sababli amaliyotda dorining 
biologik o'zlashtirilishi quyidagi tcnglama bilan aniqlanadi:

AUC (mushakka yoki ichishga yuborilganda)
p = ------------------------------------------------------------- (bir xil miqdorda)

AUC (venga)

Al!C (mushakka yoki ichishga) D (venaga)
F = ----------------------------------- •---------------(turli miqdorda yuborilganda)

AUC (venaga) Г) (mushakka yoki ichishga)
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Biologik o‘zlashtirilish va biockvivalcntlik tushunchalari 
tafovut qilinadi.

Biockvivalcntlik -  solishtirma biologik o'zlashtirilish. 
Masalan, turli dori shakllari (tabletkalar, kapsulalar, eritmalar) 
ko'rinishida chiqarilgan bir xil dori turli biologik o'zlashtirilishga 
ega, ya’ni biologik ekvivalent emas.

Dorining biologik o'zlashtirilishi va so'rilishi bir xil 
tushuncha emas. Ichishga tavsiya etilgan dori yaxshi so'rilsa-da. 
uning biologik o'zlashtirilishi past bo'lishi mumkin.

3.2.1. Bolalarda va qariyalarda dori vositalarining tarqa- 
lishining o‘ziga xosligi

Bolalarda dorilarning oqsil bilan bog'lanishi kattalardan 
miqdoriy jihatdan farq qilmasa-da, bu bog'lar kuchsiz bo'ladi va 
dori oqsildan bir-birini yoki endogen metabolitlar tomonidan tezda 
siqib chiqarilishi mumkin, ayniqsa chaqaloqlik davrida oqsil bilan 
bog'lanish kamroq bo'ladi.

Qariyalarda ham dorilarning oqsil bilan bogianishida farq 
bo'ladi, bu qonda oqsil (albuminlar) miqdorining kamayganligi 
bilan tushuntiriladi va 10-15 foizni tashkil qiladi. Bu o ‘/.garish dori 
ajralib chiqayotgan a’zolarda qon aylanishining buzilishi natijasida 
dorilarning chiqib ketishini kamaytiradi. Ayniqsa, dorining chiqib 
ketishi (eliminatsiyasi) a’zoning qon aylanishiga bog'liq bo'lgan 
hollarda dorilar organizmda to’planib qolib, salbiy ta’sir keltirib 
chiqarishi mumkin.

3.3. Dorilarning oqsillar bilan bog‘lanishi
Qonga va limfa oqimiga tushgan dorining bir qismi qon 

oqsillari bilan bog'lanadi, bu o 'z navbatida dori farmakokinctikasi 
va farmakodinamikasiga ta'sir qiladi, chunki dorining oqsillar bilan 
bog'langan qismi faollik ko'rsatmaydi, chunki ular «nishon» 
hujayra bilan o'zaro ta’sirga kirishmaydi.

Qon oqsillari o'ziga xos tuzilishga ega bo'lib. turli dori mod
dalari yoki ularning metabolitlari bilan o'zlarining faol markazlari 
yordamida bog'lanadi. Bog'lanish tezligi va mustahkamligi oqsil-
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ning koni'ormalsion ko'rinishi va oqsil markazlarining dori mole- 
kulasi bilan o'xshashligi va hosil bo'ladigan bog'larning (kovalent, 
ion, vodorod, vandcrvaal) tabiatiga bog‘liq.

Dori va oqsillarning o'zaro ta’siri qaytar jarayon bo'lib, massa 
ta’siri qonuniga bo'ysunadi. Bu jarayon juda tez kechadi, Т.«ю20 m/sck 
atrofida bo'ladi va dorining qondan chiqib kctishini ta’minlamaydi, 
chunki oqsil dori kompleksi hujayra qobig'idan o'tmaydi. Dorining 
kiritilayotgan miqdori uning chiqib kctayotgan miqdoriga tcng 
bo'lganda dorining qon va to'qimadagi miqdori tcng bo'ladi. Dori 
jigar va buyraklar, bosh miya orqali o'tayotganda ma’lum darajada 
faolsizlanadi va oqsillar bilan bog'lanadi. Bu holatda dissotsiatsiya 
darajasi hosil bo'lgan oqsil dori komplcksiga hamma vaqt ham teng 
bo'lmaydi. Shu sababli ba’zi bir dori moddalarining qonda yoki 
to'qimada ko'proq to'planishi kuzatilishi mumkin.

Masalan, propranolol va gidralazin jigardan birinchi marta 
o'tayotganda mctabolizmga uchraydi. Bu holda oqsil bilan dorining 
bog'langan qismi qancha ko'p bo'lsa, dori to'qimaga shunchalik 
kam tushadi va jigarda mctabolizmga tez uchraydi.

Dorining organizmda tarqalish hajmi qancha ko'p bo'lsa, 
uning qondagi miqdori shuncha kam bo'ladi.

Dori moddalari barcha oqsil fraksiyalari (albuminlar, globu- 
linlar) hamda qon lipoproteinlari, kislotali alfapglikoprotcinlar) 
bilan bog'lanishi mumkin. Masalan, tctratsiklinlar 14 foizgacha 
albuminlar. 38 foizgacha turli lipoprotcinlar, 8 foizgacha boshqa 
oqsillar bilan bog'lanishi mumkin. Morfin va kodein ko'proq 
globulinlar; aminazin, imizin-lipoprotcinlar; propranalol va 
verapamil esa kislotali alfai-glikoproteinlar bilan bog'lanadi.

Ko'p hollarda oqsil depo vazifasini bajaradi. Dori va oqsil 
orasidagi bog' qaytar ko'rinishda bo'lganligi sababli, qondan 
chiqib ketgan har bir dorining faol molckulasi oqsil komplcksining 
dissotsiatsiyalanishi hisobiga to'ldiriladi. Bu hodisa dori 
molekulasining qon va to'qima oqsiliga yaqinligiga ega bo'lganda 
kuzatiladi. Dorining to'qima oqsili va yog'larga yaqinligi yuqori 
bo'lsa. dorining qondagi miqdori kam, to'qimada esa yuqori 
bo'ladi. Masalan, dori 75 foizga oqsillar bilan bog'langanda, miya 
va yog'larga so'rilgach uning bu to'qimalarda miqdori ortadi, bu
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esa oqsil dori kompleksi dissotsiatsiya hisobiga to'ldiriladi. Shu 
sababli qonda dori miqdori kamayadi. miya to'qimalarida va 
yog‘larda uning miqdori ortadi.

Ba’zi to‘qimalarda. masalan, qalqonsimon bez to‘qimasida 
yod va mis, suyak to‘qimasida esa tetratsiklinlar yaxshi to‘planadi. 
Tana kuyganda, o ‘sma kasalligi, yurak yetishmovchiligi, jigar 
kasalliklarida, nefrotik sindrom, sepsis, turli jarohatlar, uzoq 
yotgan bemorlarda va qariyalarda oqsil miqdori kamayib ketadi.

Miokard infarkti, buyrak ko'chirib o'tkazilganda, jarrohlik 
operatsiyalaridan keyingi davrda, o ‘sma kasalliklarida, qon 
kasalligida, yarali kolitda kislotali alfarglikoproteinlar ko'payadi.

Gipotireoz, surunkali o‘pka kasalliklari. alkogolizmda 
lipoproteinlar miqdori ortadi. Biriktiruvchi to‘qima kasalliklari. 
jigarning surunkali kasalliklarida, mieloma kasalligida globulinlar 
miqdori ortadi.

KJinikada uchraydigan yuqorida sanab o ‘tilgan holatlar 
dorining qondagi va to'qimadagi sof holdagi miqdorini 
ko‘paytirishi yoki, aksincha, kamaytirishi mumkin. shu sababli 
bunday holatlarda bemorga dorini miqdorlashda buni nazarda 
tutish amaliy ahamiyatga ega.

Ayniqsa, buyrak va jigarning surunkali kasalliklari 
oqsillarning sifat o‘zgarishiga sabab bo'ladi, bu esa dorilarning 
oqsil bilan bog'lanishini o'zgartiradi (3.2-jadval).

3 .2 - jc id v a l

Buyrak va jigar kasalliklarida dorilarning oqsil bilan 
_______ bogManish xususiyatining o^garishi____________

D orilar
Sof holda dori m iqdori,%

K asalliklar
Sog‘ odam da Bem orda

Diazepam 2 6 Jigar kasalligida
Diazoksid 10 13 Buyrak kasalligida
Digoksin 75 82 Buyrak kasalligida
Kloksatsillin 4 11 Buyrak kasalligida
Sulfamelazol 38 62 Buyrak kasalligida
Tiopental 16 28 Buyrak kasalligida
Furosemid 2 6 Buyrak kasalligida
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Dori moddalarining oqsil bilan hog‘lanishining buzilishi turli 
yo‘nalishda bo‘ladi. Masalan, yurak yctishmovchiligida xinidinning 
oqsil bilan bog’lanishi (86 foizdan 82 foizga) kamayadi. surunkali 
o ‘pka yctishmovchiligida (84 foizdan 93 foizga) ortadi, yoki 
jarrohlik opcratsiyalaridan keyin (78,5 foizdan 87,5 foizga) ortadi. 
Keyingi ikki klinik vaziyallarda xinidinning oqsil bilan bog'lanish 
jarayonining ko'payishini qondagi oqsillarda konformatsion 
o^zgarishlar sababli, xinidin bilan bogianadigan markazlarning 
ko'payishi bilan tushuntirish mumkin. Buyrak faoliyati susayishi 
bilan kcchadigan klinik hollarda bemorlarda, difenin, butadion, 
barbituratlar, salitsilatlar va sulfanilamidlarning albuminlar bilan 
bogManish foizi sogMom odamlarga nisbatan kamayadi.

3.4. l)ori vositalarining biotransformatsiyasi
Biotransformatsiya -  ckzogcn va organizmda hosil bladi- 

gan endogen moddalar (masalan, faol radikallar, mutant hujayralar, 
autoantigcnlar), ya’ni kscnobiotiklar, yoki organizm uchun yot 
moddalar deb yuritiladi. Bu moddalar kimyoviy faollikka ega 
bo" lib, organizmda biotransformatsiya jarayoniga tortiladi 
(masalan, yuqori molckular moddalar oshqozon-ichak tizimida 
hazm bo‘lsa, qon tanachalari, lizosomalar va retikuloendotclial 
tizimlarda biotransformatsiyaga uchraydi). Kichik molckulali yot 
moddalar qanday tuzilishga ega bo'lishidan qat'i nazar, bularga xos 
fermentlar yordamida plastik yoki cnergetik ahamiyati boMgan 
ko'rinishga o'tib ishlatiladi yoki organizmdan ajralib chiqadigan 
ko‘rinishni oladi. Kscnobioliklarni biotransformatsiyaga olib 
keladigan ferment tizimlari hujayraaro bo‘shliqda, hujayra yoki 
hujayra organdlalarida. yoki albuminlar, lipoprotcinlar, qon 
tanachalarida joylashgan bo’ladi. Biotransformatsiya murakkab 
jarayon boMib, qator bosqichlardan tashkil topgan va maxsus 
fermentlar ishtirokida kcchadi (3.2-shakl).
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Dori vositalari

Metabolik transformalsiya

Oksidlanish
Qaytarilish
Gidroliz

KONYUGATSIYA

Glukuron kislota 
Sulfat kislota
Aminokislotalar glutationlar bilan 
Metillanish, asctillanish

Metabolitlar va konyugatlar

Ekskretsiya (chiqarilishi)

3.2-shakl. Dori vositalarining organizm da 
biotransform atsiyaga uchrash yo‘llari.

Evolutsion jihatdan qadimiy hisoblangan biotransformatsiya 
yo‘li -  bu konyugatsiya, ya'ni ksenobiotiklar glukuron kislota, 
sulfatlar, glitsin, fosfat, asetil guruhlari biriktirish jarayoni bo' lib, 
buning natijasida ksenobiotiklar suvda cruvchi moddaga aylanadi.
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Oksidlanish-qaytarilish yo‘li evolutsiya nuqtayi nazaridan 
nisbatan yangi уоЧ bo‘lib, ikki lazada kechadi.

I va 11 fazani amalga oshirishda ishtirok etadigan ferment 
tizimi ko'proq hujayra organellalarida joylashgan bo‘ladi.

3.3-jadval
Dori moddalarining biotransformatsiyasi natijasida hosil 

_____________ho‘lgan faol metabolitlar____________
Dori moddalari Faol metabolitlar

Allopurinol Alloksantin
Amiltriptilin Nortriptilin
Aspirin Salitsilat kislota
Butadion Oksimetilbutazon
Diazepam Dczmetildiazepam
Digitoksin Digoksin
Kortizon Gidrokortizon
Metildofa Metilnoradrcnalin
Prcdnizon Prednizolon
Novokainamid Asctilnovokainamid
Propranolol Gidroksipropronalol
Fenatsctin Parasctamol
Xlordiazepoksid Dczmetilxlordiazepoksid

Masalan, aselillanish jarayoni sitosoma va mitoxondriya- 
larda. oksidlanish jarayoni -  mikrosomalarda kechadi.

Biotransformatsiya jarayonida hosil bo'Iadigan moddalar 
zaharsiz yoki kanscrogcn. mutagenlik xossalariga ega bo‘lishi ham 
mumkin. Bu labiatga ega bo‘lgan moddalarning hosil bo'lishi 
tashqi muhitning yomonlashuvi natijasida ekologik muhitning 
buzilishi bilan yanada ko‘payib bormoqda.

Dori moddalari va boshqa tabiatli ksenobiotiklar biolrans- 
formatsiyasi natijasida hosil boclgan moddalar nativ moddalarga 
nisbatan zaharliroq bo'lishi ham mumkin. Masalan, amidopirindan 
dimctilnitrozamin. lidokaindan -  ksilid monoctilglitsin (glitsin 
talvasa chaqirish xususiyatiga ega) hosil boMishi mumkin.
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3.3-jadvalda ba’zi dori moddalarining biolransformatsiyasi 
natijasida hosil bo‘lgan faol metabolitiklar qatori keltirilgan.

Ksenobiotiklar o‘zgarishining birinchi fazasi nosintetik. 11 
fazasi esa sintetik jarayon hisoblanadi.

Nosintetik jarayonlar ikki guruhga: endoplazmatik rcliculum- 
da, ya’ni mikrosomal fermentlar ta’sirida kechadigan; ikkinchi gu
ruh nosintetik jarayonlar mikrosomal fermentlari ishtirokisiz ke
chadigan jarayondir. Bu ikkala jarayon natijasida ksenobiotik mo- 
lekulasi maxsus o‘zgarishlarga uchraydi. buning natijasida faol gu- 
ruhlar hosil bo‘ladi, natijada moddaning suvda cruvchanligi oshadi.

Nosintetik reaksiyalarga oksidlanish - qaytarilish va gidroliz 
jarayonlari kiradi.

Organizmda oksidlanish reaksiyasi asosiy encrgiya manbayi 
boiib, bu energiya organizmda organik molekulalarning parchala- 
nishidan hosil bo‘ladi.

Qaytarilish, ayniqsa gidrolizlanish jarayonlari ham ksenobio- 
tiklarning metabolizmida katta ahamiyat kasb etadi. Gidrolizlanish 
jarayoni ichak tizilmasi, jigar, buyraklarda va qon plazmasida turli 
fermentlar ishtirokida boradi. Buni dori ishlab chiqarishda e’tiborga 
olinadi. Masalan, ichishga beriladigan levomisetin faollikka ega 
emas, ichakdagi lipaza yordamida faol mikrobga qarshi ta'sirga ega 
bo‘lgan moddaga aylanadi.

Ikkinchi tipdagi (sintetik) jarayonlar asosida dori moddalari
ning endogen moddalar (glukuron kislota, sulfat, glitsin, glutation, 
metil guruhlari va suv). bilan birikishi (konyugatsiyalanishi) 
yotadi. Asetillanish va metillanish jarayonlari gidroksil, karboksil, 
amin, epoksid va boshqa faol guruhlar ishtirokida keladi, natijada 
dori molekulasi suvda eruvchan ko’rinishga o4adi va organizmdan 
chiqib ketadi.

Darhaqiqat biotransformatsiyaning 11 fazasi natijasida nofaol 
moddalar hosil bo‘ladi, shuning uchun ham sintciik jarayon 
ksenobiotiklarni zaharsizlantirish jarayoni hisoblanadi.

Quyida dori moddalarining sinlelik reaksiyalari turlari 
keltirilgan:

1. Glukuron kislota qoldig‘i bilan konyugatsiyaga uchraydi: 
aspirin, morfin, parasetamol, nalorfin va sulfanilamidlar.
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2. Parasetamol, morfin, izadrin, salitsilamidlar esa sulfatlar 
bilan konyugatsiyalanadi.

3. Aminokislotalar, salilsilat va nikotin kislotalari glitsin 
bilan, izonikotin kislota glutation bilan, parasetamol glutamin bilan 
konyugatsiyalanadi.

Novokainamid, sulfanilamidlar, asetillanish yo‘li bilan, 
noradrenelin, gistamin, nikotin kislotasi, tiouratsil esa metillanish 
yo’li bilan zararsizlantiradi.

Dorilar metabolizmi ko‘proq jigarda, kamroq buyrakda, 
mushaklarda, ichak dcvorida. teri va o ‘pkada kechadi. Qisman 
dorilar qonda ham metabolizmga uchraydi, 1,73 m2 sathga ega 
bo‘lgan terida (og‘irligi esa 4 kg yaqin) yuqorida sanab o'tilgan 
mctabolizm jarayonlari, ayniqsa dorilar teriga surtilgan vaqtda 
kuzatilishi mumkin.

Ichakda ham yuqorida aytib o ‘tilgan nosintetik va sintetik 
metabolizm jarayonlari ichak fermentlari va mikroflora ishtirokida 
kechadi.

Ichak fermentlari gidroliz va konyugatsiya jarayonlarini 
kuchaytirishi mumkin. Masalan, izadrin ichilganda ichakda sulfat 
bilan konyugatsiyaga uchraydi va faolsizlantiriladi, shu sababli uni 
til ostiga beriladi. Gidralizin -  sintetik yo‘l bilan ichakda 
biotransformatsiyaga uchraydi. Ba’zi bir dorilar ichak shirasidagi 
nospetsifik fermentlar. masalan, pcnitsillin, aminazin, metotreksat, 
levodopa, dopaminlarning ichakdagi biotransformatsiyasiga ega 
ichak tayoqehasi ajratadigan fermentlar yordamida kechadi.

Dorilarni ko‘proq 50-55% jigarda metabolizmga uchraydigan 
(alprenolol, labetalol, etmozin, verapamil, morfin, fenatsctin, 
kortizon, aminazin. izadrin. metaprolol, salitsilamid, impramin, 
organik nilratlar, lidokain, rezerpin, oksprenolol. metiltestosteron, 
aldosteron, pentazotsin, propranolol, gidralizin, nortriptilin, aspirin) 
va o‘zgarmagan ko‘rinishda siydik va axlat bilan chiqib ketadigan 
guruhlarga boiish mumkin.

Jigarda metabolizmga uchraydigan dorilarni ikki guruhga: 
jigar klirensi yuqori va past bo'lgan dorilarga bo'lish mumkin.

Birinchi guruhdagi dorilar uchun yuqori darajada qonda 
so‘rilish (ekstraksiya) qobiliyati yuqori boigan dorilar bo‘lib,
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ularning bu xususiyati ularning biotransformatsiyasida ishtirok 
etuvchi ferment tizimlarining kuchli faollikka ega ckanligi bilan 
tushuntiriladi. Bu dorilarning jigar klirensi jigarning qon bilan 
ta’minlanishiga (ya’ni jigardan oqib o'tayotgan qon miqdoriga) 
bogMiq.

Ikkinchi guruhdagi dorilar biotransformatsiyasida ishtirok 
etuvchi ferment tizimlari hajmi katta emas, shu sababli ularning 
jigar klirensi jigardan oqib o ‘tayotgan qon miqdoriga emas, balki 
fermentlar faoliyatiga va qon plazmasi oqsillari bilan bogManish 
darajasiga bogMiq. Bir xil ferment hajmiga ega, biroq qon oqsillari 
bilan kuchli bogMangan difcnin, xinidan, tolbutamid, qon oqsillari 
bilan kam bogMangan tcofillin, parasctamolga nisbatan kam 
klirensga ega boMadi.

3 .4 -ja d v a l
Jigar metabolizmi yordamida organizmdan 

chiqib kctadigan dorilar

D orilar tavsifi D orilar nomi
Jigar

ckstraksivasi
indcksi

O qsillar bilan 
bogManish 

dara jasi, %
Jigar klirensi Verapamil 0,8 95

yuqori boMgan Labctalol 0.7 50
dorilar Lidokain 0.7 48-50

Morfin 0.5-0,75 35
Penlozatsin 0,8 95
Propranolol 0,64 93
Elmozin 0,7 98

Jigar klirensi past. Aminazin 0,22 98
qon plazmasi Diazepin 0,03 98
oqsillari bilan Digitoksin 0,005 97
bogManish darajasi Difenin 0,3 90
yuqori boMgan Tolbutamid 0,02 98
dorilar Xinidin 0,27 82
Jigar klirensi past va Levomisctin 0.28 60-80
qon plazmasi oqsil-' Parasetamol 0,43 5
lari bilan kam bog‘- Tcofillin 0,09 59
lanadigan dorilar Tiopental 0,28 72-88
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Dorilarning jigar klirensiga qarab farqlash, og‘iz orqali 
bcrilayotgan dorining biologik o'zlashtirilishini bilishda katta 
ahamiyatga ega. Dorilar ichilganda ingichka ichakdan so'rilib 
darvoza vena tizimiga tushadi, jigar orqali o’tib, so‘ngra katta qon 
aylanish tizimiga tushadi. Jigar klirensi yuqori bo‘lgan kuchli 
ekstraksiyaga uchraydigan dorilar jigardan birlamchi o'tish 
vaqtida ko‘proq mctabolizmga (ichilgan dori miqdorining 70—80 
foizi) uchraydi, bu hodisani «presistem eliminatsiya» yoki 
«birlamchi o'tish davridagi mctabolizmga uchrash hodisasi» deb 
yuritiladi.

Bu hodisa natijasida ichilgan dorilarning biologik o'zlashti
rilishi kamayadi.

Dorilarning yuborilayotgan miqdori ortishi bilan ferment 
tizimi hajmi kamayadi (fermentlarni dorilar bilan to‘yinishi 
hisobiga). Buning natijasida dorining biologik o'zlashtirilishi 
ortishi mumkin. Ikkinchi guruhdagi dorilar uchun «presistem meta- 
bolizm» xaraktcrli emas, ya’Di ular jigar orqali «birlamchi» o'ta
yotganda biotransformatsiyaga uchramaydi. Jigarda biotransfor
matsiyaga uchrash yo'li bilan chiqariladigan dorilar (3.4-jadvalda) 
keltirilgan.

«Presistcm» metabolizmga uchrashi natijasida dorilar 
biologik o ‘zlashtirilishining kamayishi ichishga tavsiya etiladigan 
dorilar miqdorini venaga yuborgandagiga nisbatan ko‘paytirishni 
taqozo qiladi (masalan, verapamil, propranalol). Dori presistem 
metabolizmga uchrab faol metabolitlar hosil qilsa dori miqdorini 
ko'paytirish shart emas. Dorilarning presistem eliminatsiya 
hodisasi, nofaol doridan faol metabolitlar olish maqsadida maxsus 
ishlatilishi mumkin (ishlatilayotgan nativ) dorilar kimyoviy 
jihatdan beqaror va oshqozon-ichak tizimidan yomon so'rilgan 
holatlarda). Masalan, oshqozon-ichak tizimidan so‘rilmaydigan 
antibiotiklarni ishlatishda «propreparatlar» nomli dori shakllaridan 
foydalaniladi.

Dorilar biotransformatsiyasiga bemoming yoshi, jinsi, 
ovqatlanish xarakteri, tashqi muhit omillari ta’sir qiladi. Asosiy 
biotransformatsiya kcchadigan a ’zo jigar faoliyalining buzilishi 
natijasida dorilar farmakokinetikasi o'zgaradi.
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Ko'p dorilar jigarda kcchayotgan biotransformatsiya jarayo- 
nini kamaytirishi (ingibitsiya) yoki kuchaytirishi (induksiya) 
mumkin. Ba’zi dorilar (butadion, meprobamat, tolbutamid, 
fcnobarbital. geksobarbital va boshqa barbiturallar) autoinduk- 
torlar, ya’ni o‘z metabolizmini kuchaytirishi yoki, aksincha, 
kamaytirishi (verapamil, propranalol) mumkin.

Nikotin (chekish) oksidaza fermentlari sitoxrom -  450 tizimi 
faoliyatini kuchaytirganligi sababli fenatsetin, tcofillin kabi dorilar 
biotransformatsiyasini kuchaytiradi.

Jigarda kechayotgan dorilar biotransformatsiyasini susayti- 
ruvchi sabablardan qat’i nazar, dorilarning yarim chiqib ketish 
vaqti uzayishi bilan xaraktcrlanadi (ayniqsa, dori uzoq ishlatil
ganda). Teofillin. oksaz.cpam, verapamil, etmozin. levomisetin 
jigarda biotransformatsiyaga uchraydigan dorilarning farmakokinc- 
tikasiga ta’siri aniqlangan. Jigar sirrozi, gcpatitlarda jigar 
hujayralari (gepatotsitlar) va qon aylanishining ham buzilganligi 
sabali jigar klirensi yuqori boMgan dorilarning farmakokinetikasi 
va biologik o'zlashtirilishi ham o'zgaradi. Jigar sirrozida bu 
dorilarning biologik o'zlashtirishi ortadi. buning sababi, 
birinchidan, ular mctabolizmining kamayishi bo'lsa, ikkinchidan -  
portakaval anastomoz orqali bu dorilarning ko'p qismi jigarga 
tushmay to'g'ridan to'g'ri katta qon aylanish tizimiga tushishi 
mumkin. Jigar klirensi yuqori bo'lgan dorilar venaga yuborilganda 
ham ularning metabolizmi kamayadi, biroq bu kamayishning 
kattaligi o'zgaruvchan, chunki bu dorilarni metabolizmi jigarda 
qon aylanishining axvoliga bog'liq bo'ladi.

Jigar klirensi kam bo'lgan teofillin va diazepam ham jigar 
sirrozida o 'z metabolizmini o'zgartiradi (gepatotsitlar faoliyatining 
buzilishi sababli). Ogir jigar sirrozida qonda albuminlar 
miqdorining kamayishi sababli kislotali xarakterga ega bo'lgan 
dorilar (albuminlar bilan bog'lanadigan) fenition va tolbutamid 
metabolizmi o'zgaradi, ya’ni qonda ularning bog'lanmagan 
miqdori ortishi mumkin.

Jigar klirensi yuqori bo'lgan dorilarning jigar kasalliklarida 
farmakokinetik ko'rsatkichlarining o'zgarishlari (3.5-jadvalda) 
keltirilgan.
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3.5-jadval
Jigar kasalliklarida jigar ckstraksiyasi yuqori boMgan
dorilarni farmako (inctik ko 'rsatkichlarini o'zgarishi

Dori
moddalari

Jigar cks
traksiyasi 
ko'rsat

kichi

Yuborish
yo‘li

Plazma
klirensi

o'zgarishi,
%

Biologik
o‘zlash-

tirilishining
o‘zgarishi,

%
Labelolol 0,7 ichishga 62 91

venaga 26 -
I.idokain 0.7 venaga 35-40 -
Pentazotsin 0,8 ichishga 46 278
Propranolol 0,6 ichishga 33 42

Jigar kasalliklarida dorilar klirensi kamayadi, yarim 
chiqariiish davri esa ortadi, bunga jigarda qon aylanishi va dorilar 
ekstraksiyasining buzilishi sabab bo'ladi. Dorilarning jigar 
ekstraksiyasining buzilishi: a) jigar hujayralari faolligini 
kamayishi: b) jigar to'qimalari tomonidan dorining tutib qolinishi, 
bog'lanishi va buzilishi; d) dori moddalarining qon plazmasi 
oqsillari bilan bog'lanishining kamayishi bilan bogMiq bo'ladi.

Jigar faoliyati buzilganda dorilarning markaziy asab tizimiga 
zaharlovchi ta’siri ortadi. Jigar-buyrak sindromi dorilar 
metabolizmiga va ularning chiqarilishiga ham yomon ta’sir qiladi. 
Shu sababli jigar kasalliklarida barbituratlar, narkotik analgetiklar, 
MAO ingibitorlari, fenatiazinlar, androgen steroidlar umuman 
tavsiya etilmaydi yoki ehtiyotlik bilan tavsiya etiladi.

3.5. Dori vositalarining chiqarilishi
Dorilar climinatsiyasi (chiqib ketishi) ko'rsatkichi umumiy 

(plazma) klirens hisoblanadi. Umumiy klircns(CI) vaqt birligi 
ichida dori, dori mctabolitlaridan butunlay tozalanadigan qon 
plazmasini shartli hajmiga tcng u (ml/daq)da ifodalanadi.

Dori vositalari ularning metabolitlari va konyugatlari asosan 
siydik va safro bilan chiqariladi.

Buyrak ekskretsivasi dori va dori metabolitlari buyrak 
koptokchalar fillralsiyasi (passiv jarayon) va kanalchalar sekretsiyasi
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(faol jarayon bo‘lib, fermentlar ishtirokida kechadi) yordamida dori 
metabolitlari qondan chiqariladi va kanalchalar reabsorbsiyasi 
natijasida dorilar yoki dori metabolitlarining bir qismi qonga qayta 
so'riladi (3.5-rasm).

P a s s i v  f i l t r a l s i y a  
.  ( q o n  z a r d o b i d a  e r i g a n ,  k i c h i k  

m o l c k u l a l i  m o d d a l a r )

F a o l  r e a b s o r b s i y a  

( a m i n o  k i s l o t a l a r ,  g l u k o z a ,  

s i y d i k  k i s l o t a s i )

P a s s i v  r e a b s o r b s i y a  

( V o g M a  c r u v c h i  b i r i k m a J a i )

Eslatma: Ncfron 

y  Faol transport

... I... .. I  Passiv diffuziya transport
ш ф »J

3.5-rasm. Dori vositalarining huyrak lar orqali chiqarilishiga 
ta ’sir qiluvchi ja rayon lar.

Koptokchalar filtratsiyasi jarayoni davomida qon plazma- 
sidan erkin (sof) ko'rinishdagi 5000 molekula og'irligiga ega 
bo'lgan moddalar birlamchi siydikka o'tadi. Bu jarayon energiya 
sarfi bilan kechadi.
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Filtratsiya jarayoni quyidagilarga bogMiq:
1 . Hujayra metabolizmiga va energiya balansi holatiga.
2. Dori moddalarining energiya muvozanati ta’siriga.
3. Tashuvchi transport tizimni chiqib ketuvchi dori bilan to‘yi- 

nishiga va boshqa narsalar bilan qarama-qarshi o'zaro ta’siriga 
bogMiq.

Yaxshi ionlanadigan kuchsiz kislotalar va ishqorlar yaxshi 
sckrctsiyaga uchraydi (3.6-jadval).

Qayta so'rilish distal kanalchalarda kechadi, oddiy diffuziya 
miqdor (konsentratsiya) gradiyenti asosida kechadi. lonlanmagan 
va yog‘da eruvchi moddalar qayta yaxshi so'riladi.

Aminokislotalar, glukoza, askorbin kislotasi, siydik kislotasi 
va boshqa suvda eruvchan moddalarni birlamchi siydikdan qonga 
tashlaydigan maxsus tizim ham ishlaydi. Bu moddalar siydik bilan 
chiqarib yuboriladi.

3 .6-jadval
Kanalchalarda faol transport tizimlar yordamida

chiqariladigan moddalar
Kuchsiz kislotalar Kuchsiz ishqorlar

Diakarb, uregit, furosemid, veroshpiron, 
gipotiazid, asetilsalitsilat kislota, butadion, 
indometatsin, probenetsid, sulfinpirazon, 
klofibrat, metotreksat, penitsillinlar, 
sulfanilamidlar. fenobarbital, xlorpramazin, 
nalidikson kislota, aminazin.

Trisiklik antidep- 
ressantlar (amit- 
riptilin, imizin), 
fenamin, gistamin, 
morfin, xinin, 
xinidin.

Dori va dori metabolitlarining siydik bilan chiqib ketish 
tezligi filtratsiya, sekretsiya va reabsorbsiya jarayonlarining tezligi 
bilan ifodalanadi. Son jihatdan chiqib ketish tezligi buyrak 
klirensi bilan ifodalanadi. bu kattalik esa o‘z navbatda vaqt ichida 
dori moddasidan (metabolitdan) butunlay tozalangan (/ yoki ml 
lardagi) qon plazmasi (zardobi) miqdoriga teng.

lonlangan va suvda eruvchan moddalarning moyda eruvchan 
moddalarga nisbatan buyrak klirensi yuqori, shu sababli birinchi 
guruhga kiruvchi dorilar buyraklar orqali tez chiqib ketadi, lipofil 
moddalar esa ncfronlarda qayta so'rilganligi sababli uzoq va 
sekinlik bilan chiqib ketadi.

42

www.ziyouz.com kutubxonasi



Kuchsiz kislota va ishqoriy muhitga ega boMgan dori 
moddalarining ionlanish darajasi siydikning kislotali muhitiga 
bogMiqligi bilan ifodalanadi va ularning buyrak klirensi siydik pHiga 
bogMiq boMadi. Kuchsiz ishqor muhitiga ega boMgan dori moddalari 
(ionlanish konstantasi pKa=7,5-10) siydikning kislotali muhitida 
yaxshi ionlanadi qayta kam so'riladi va tez chiqariladi. Kuchsiz 
kislotalar (pKa=3-7,5) siydikning ncytral yoki kislotali muhitida 
yaxshi ionlanadi va bu muhilda ularning chiqib ketishi tezlashadi. 
Siydik muhitining u yoki bu tomonga o’zgarishi dorilarning chiqishini 
tezlashtirishi yoki sekinlashtirishi mumkin (3.7-jadval).

3.7-jadval
Dorilarning chiqib kctishining siydik pH ga 
_______________bogMiqligi_______________________

Ishqoriy muhitda tez chiqib 
kctadigan dorilar

Kislotali muhitda tez chiqib 
kctadigan dorilar

Aminokislotalar, probenitsid, 
Asetazolamin, streptomitsin. 
Barbituratlar, salitsilatlar, 
Sulfanilamidlar, nitrofurantoin, 
Nalidikson kislota, bu'tadion.

Imipramin, xloroxin, kodcin, 
xinin. xinidin, miksclitin, 
morfin, fcnamin. novokain, 
novokainamid.

3.8-jadval
Buyrak yctishmovchiligida ba’zi dori vositalarining

farmakologik faol metabolitlari to‘planishi va salbiy ta’siri
Dori

moddalari Faol metabolitlar Salbiy ta’sir belgilari

Allopurinol Oksipurinol Toshmalar, ksantin -  
oksidazalar faolligining 
susayishi

Klofibrat Xlorfcnoksiizomoy
kislota

Miopaliya

Metildofa O-sulfameti ldofam in Gipotenziya
Natriy
nitroprussid

Tiosianat To’qima gipoksiyasi va 
metabolitik asidoz

Novokainamid N-asetilnovokainamid To'qima gipoksiyasi va 
metabolitik asidoz, yurak 
ritmining buzilishi
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davomi

Sulfanilamidlar Atsetillangan Mikrobga qarshi faolligi
metabolitlar susayishi, zaharlanish

belgilarining oshishi

Ba’zi bir dorilar qon va siydik muhitini (pH) o'zgartirishi 
mumkin. Masalan, ammoniy xlorid. askorbin kislotasi, asciiI- 
salitsil kislotasi va boshqa salitsilatlar siydik muhitini kislotali 
tomonga, diakarb, antatsid moddalar, tiazid siydik haydovchilar 
aksincha, siydikni ishqorlaydi. Bu dorilarning o'zaro ta'sir qilishini 
dorilarni qo'shib ishlatilganda hisobga olish kerak.

Kuchli kislotalar (pKa >2) va kuchli ishqorlar (pKa<12) 
birlamchi siydikda yaxshi ionlanadi va ularning klirensi siydik 
pHiga bogMiq boMmaydi.

Bcmorning yoshi dorilarning buyrak ekskretsiyasiga ta’sir 
qiladi. Masalan, buyrak kanalchalari orqali ajraladigan dorilarning 
chiqib ketishi qariyalarda sezilarli kam boMadi (novokainamid, 
klofibrat, penitsillinlar, metildofa). Yuqori molckulali yurak 
glikozidlari -  koptokchalar filtratsiyasi orqali ajralish tezligi 
kamayadi.

Bolalarda, ayniqsa chaqaloqlik davrida dorilarning buyraklar 
orqali chiqarilishi kattalarga nisbatan sekin boradi, shu sababli 
bolalarga dori tanlashda buni e ’tiborga olish kerak boMadi.

Buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda quyidagi hodisalar 
sodir bo'ladi:

1. Buyrak koptokchalari filtratsiyasi, kanalchalar reabsorb- 
siyasining kamayishi sababli dorilar organizmda to'planib qolib, 
qonda ularning miqdorini ko'paytiradi.

2. Buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda asosiy tizimlar 
faoliyatining buzilishi sababli dorilar yoki ular metab’olitlarining 
zaharliligi ortadi.

3. Buyrak yetishmovchiligida dorilar metabolizmining buzili
shi ularning chiqib ketishi susayishiga olib keladi,

4. Dorilarning oqsil bilan bogManishining kamayganligi 
sababli qonda dorining sof holdagi miqdori ko'payadi va shu
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sababli, bu bemorlarga dorining bir martalik miqdori kamaytiriladi 
yoki kiritish oralig‘i uzaytiriladi.

Yuqoridagi sabablarning y ig‘ indisi natijasida buyrak 
yetishmovchiligi bor bemorlarda dorilarning salbiy (zaharlovchi) 
ta’siri ortadi.

Amaliyotda buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarga dorilarni 
kiritish va miqdorlash tartibini korreksiya qilish maqsadida 
nomogrammalardan foydalaniladi. Nomogrammalarda qon 
zardobidagi kreatinin miqdoridan kelib chiqib. bemor tana og'irligi 
va bo‘yi o‘lchamiga qarab kreatinin klirensi aniqlanadi. Bemorning 
kreatinin klirensi darajasiga qarab, bemorga berilayotgan dori 
klirensini aniqlasa boMadi. Buyrak yetishmovchiligini c'tiborga 
olmaslik dorilar yoki metabolitlari to'planishi natijasida ularning 
salbiy ta’sirining kuchayishiga olib kelishi mumkin.

Buyrak yetishmovchiligi bilan kechayotgan kasallikda 
gemodializ yoki peritoneal dializ o4kazilayotgan bemorlarda 
dorilarni miqdorlash tartibi qiyin masala hisoblanadi. Dializ 
natijasida kiritilayotgan dorilarni bir qismi chiqib ketadi, bu esa 
ularning farmakokinetik ko‘rsatkichlarini o ‘zgarishiga olib keladi. 
Masalan, buyrak yetishmovchiligining ogMr ko‘rinishida salitsilat 
kislotasini yarim chiqib ketish vaqti 2-3 soatdan, dializ natijasida 
4 soatgacha ortsa; fenobarbitalniki -  115 soatdan -  8 soatgacha 
kamayadi.

Dorilarning fizik-kimyoviy xossalarini va farmakokinetik 
ko‘rsatkichlarini bilib, ularni dializ davrida chiqib ketish tezligi 
haqida mulohaza yuritish mumkin. Kichik molekula ogMrligiga 
(molekula ogMrligi 500 ga qadar) ega boMgan dorilar dializ 
membranasidan yaxshi o'tsa, yuqori molekulali dorilar (geparin 
6000—20000 yaqin), vankomitsin (3300 molekular ogMrlikka ega) 
kam o‘tadi.

Suvda eruvchan dorilar yaxshi, yog‘da eruvchan va tarqalish 
hajmi katta boMgan moddalar (masalan, digoksin -  600/) yomon 
dializlanadi, chunki dorining ko‘p qismi lo'qimalarda tarqalgan 
boMadi. Oqsil bilan bogMangan moddalar yomon dializlanadi.

Buyrak yetishmovchiligi natijasida oqsil sintezi va sifatini 
buzilishi va turli endogen metabolitlar bilan oqsilning birikishi
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hisobiga dori moddalarining oqsil bilan bog'lanishi kamayishi 
mumkin, bu dorilar jigar klircnsining ko‘payishiga olib kelishi 
mumkin, chunki gemodializ jigar qon aylanishini yaxshilaydi.

Aminoglikozidlar, penitsillinlar, teofillin, izoniazid va 
ko'pgina boshqa dorilarning gemodializ jarayonida organizmdan 
chiqib ketishi yaxshilanadi.

Dorilarni chiqarilishi jarayonini miqdoriy aniqlashda: 
eliminatsiya tezligi konstantasi (K0i,ni), «yarim chiqib ketish vaqti» 
(ti/2) va umumiy klirens (total, Clj).

Kciim -  dori moddalarining organizmdan chiqib ketishi 
formula yordamida topiladi:

K-clim = 0*693 
tj/2

Moddalarning organizmdan chiqib ketish tezligi haqida yana 
«yarim chiqib ketish» (yarim eliminatsiyasi) -  tj/2 yuborilgan 
moddaning qon plazmasida 50% kamayishi vaqti: 

t 1/ ^  0.693 = 0.693-Vd.
Kelmi Cly

bu ko'rsatkich dorining samarali (statsionar) konsentratsiyasini 
keltirib chiqaradigan miqdori va kiritish oralig'ini topishda ishlatiladi. 
Dori miqdorlashda yuborilgan dori miqdorini 90% «4 -  yarim chiqib 
ketish» vaqti ichida kuzatilishini ko'zda tutish lozim. Biroq, ti/2 faqat 
chiqarilgan miqdorga bog'liq bo'lmay. baikim dori biotransfor- 
matsiyasi va to'planishiga ham bog'liq bo'lgan kattalikdir.

Moddalarning chiqib ketish miqdorini miqdoriy aniqlash 
uchun klirens -  (Cl; tozalanish) ko'rsatkichi ham ishlatiladi. Bu 
ko'rsatkich -  vaqt birligi i-ehida (tana og'irligi yoki uning sathi 
hisobida: ml/daq, ml/kg/daq, 1/nr/s) ko'zda tutgan holda 
yuborilgan dori moddadan tozalangan plazma hajmiga teng.

Umumiy (total, Clj), hamda buyrak (CIk) va jigar (Clp) 
klirensi farqlanadi.

Cl] moddanin» chiqarilishi tezligi 
Qon plazmasidagi miqdor 

Umumiy klirens. tarqalish hajmi (Vd), «yarim chiqib ketish» 
vaqti (ti,,2) va chiqib ketish konstantasi tezligi (Ксцт) 
ko'rsatkichlariga bog'liq va quyidagi formula bilan topiladi:
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Cl-J — Vd . Kelim — V h- 0 ,6 9 3

1 1/2

Buyrak klirensi filtratsiya, sckrctsiya va reabsorbsiya 
jarayonlariga bogMiq. Buyrak klirensi haqida siydik va qon 
plazmasidagi dori modda ko'rsatkichlarini solishtirish yoMi bilan 
(siydik ajralish tezligini hisobga olgan holda) ifodalash mumkin.

Jigar klirensi dorini gepatotsitlar bilan ushlab biotrans
formatsiyaga uchrashi hamda safro bilan ajralib chiqishi bilan 
bogMiq kattalikdir.

Dorilarning safro suyuqlig‘i bilan ajralib chiqishi. Molc- 
kula ogMrligi 300 dan kam boMmagan yog’da cruvchi ko’pgina 
dorilar gepatotsitlar qobig‘i orqali oddiy diffuziya yoMi bilan 
organizmdan chiqarilishi mumkin. Dorilarning salrodagi miqdori 
qon plazmasidagi miqdoriga teng boMadi. Dorilarning faol 
transport yoMi bilan jigar orqali chiqishida glutation -  S 
transferaza katta ahamiyat kasb etadi. Dorilarning suvda cruvchi 
metabolitlari (konyugatlari) qon plazmasidan safroga yaxshi o'tadi. 
(3.6-rasm).

Ekskmsiya I

3.6-rasm . M oddalarning ichak va jigar sirkulatsiyasi.
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Dorilar molckular og'irligining ortishi va ularning oqsillar 
bilan bog‘lanishi ularning safro suyuqlig‘i bilan chiqib ketishiga 
monelik qiladigan omillar hisoblanmaydi, chunki ko'p dorilar 
uchun bu yo’l asosiy chiqib ketish yo‘li hisoblanmaydi. Shu bilan 
bir vaqtda dorilarning (ampitsillin, rifampitsin) safro bilan ko'proq 
chiqib ketishi bu dorilarning safro suyuqlig‘ida miqdorining yuqori 
boiishi, bu dorilardan o4 yo‘ llari kasalliklarida samarali 
ishlatishga imkon beradi.

Dorilarning fizik-kimyoviy xossalari, o‘pka ventilatsiyasi va 
qon aylanishi, dorilarning qonda va to‘qimalarda eruvchanligi kabi 
omillar quyidagi (gazsimon og'riq qoldiruvchilar, ammoniy xlorid, 
yodidlar, kamfora, kumarinlar, efir moylari, etanol) kabi 
dorilarning nafas yo‘Ilari orqali chiqib ketishini taminlaydi. 
Etanolning 90 foizi jigarda oksidlanadi, qisman o'pka orqali 
chiqariladi. Chiqarilayolgan havo tarkibidagi etanolning miqdori 
uning qon plazmasidagi miqdori bilan yaxshi korrelatsiyada 
bo'ladi, bu amaliy ahamiyatga ega.

Dorilarning ona suti bilan ajralib chiqishi. Dorilarning 
ко‘кгак suti orqali chiqib kelishi amaliy ahamiyat kasb etmasa-da, 
biroq ko'proq sut bilan emizish davrida buni hisobga olish kerak 
bo'ladi, chunki sut tarkibidagi dori miqdori ona qoni plazmasidagi 
miqdoriga teng yoki yuqori bo'lishi mumkin. Dorilarning chaqaloq 
organizmiga o'tadigan qismi dorining fizik-kimyoviy xossalariga, 
uning oqsil bilan bog'lanishi, kiritish rcjasiga (miqdori, kiritish 
oralig'iga va kiritish yoMiga) bog‘liq bo4adi. Oqsil bilan yaxshi 
bogManadigan dorilar ona qon plazmasida, moyda cruvchilari esa 
ona suti tarkibida (masalan, barbituratlar) yaxshi to'planadi. Ona 
sutida teofillin ona qon plazmasidagi miqdorning 70 foiziga yaqin. 
levomisetin -  50 foiz. pcnitsillin va sefalosporinlar esa 20 foizni 
tashkil qiladi. Eritromitsin, telratsiklinlar, sulfanilamidlar, litiy, 
mcprobamat, aspirin, terbutalin ona sutida yaxshi to'planadi.

Ona sutidagi dorilarning oz miqdori ham chaqaloqda turli 
allergik belgilarni chaqirishini esda lutish kerak.

Ona suti bilan chaqaloqqa o'tgan ko'pgina dorilar bola uchun 
xavf tug‘dirmasa-da, quyidagi dori (litiy, 'o'smaga qarshi dorilar,
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izoniazid, levomisetin, sitostatiklar, radioaktiv tashxis moddalari) 
ishlatilganda bolani cmizishni vaqtincha to‘xtatish tavsiya etiladi.

Dorilarning so‘lak bilan ajralishi. Dorilar yoki dori 
metabolitlari soMak orqali passiv diffuziya yoTi bilan ajralib 
ehiqadi. Ularning chiqib ketish tezligi dorining plazma oqsili bilan 
bog'lanishi hamda so‘lak pHiga, dorini moylarda eruvchanligi va 
pKa ga bog‘liq. Dorilarning so iak  bilan ajralish qobiliyati juda 
o‘zgaruvchan bo‘lganligi sababli bu yo'l amaliy ahamiyat kasb 
etmaydi. Biroq pKa -7ga yaqin boMgan (antipirin) yetarli miqdorda 
so’lak bilan ajralganligi uchun uni jigar oksidazalari faolligini 
aniqlash maqsadida ishlatiladi.

Ter orqali. ko'z yoshi bilan, vaginal suyuqlik bilan dori 
vositalarining chiqib ketish amaliy ahamiyatga ega emas.
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4-bob. Farmakodinamika va farmakokinctikaning 
o‘zaro bog'liqligi

Dorilarning samaradorligi ularning qondagi sof miqdoriga 
bog‘liq, dori miqdori ortishi bilan (ma’lum darajaga qadar) uning 
ta’siri ortib boradi. Lekin, bu qonuniyat hamma vaqt ham 
kuzatilavermaydi, chunki dorining faqat ma’lum qismigina unga 
sezuvchan «nishon» qurilmalar bilan bog’lanadi. Bundan ko'ri- 
nadiki, dorilarning farmakodinamikasi ularning farmakokinetikasi 
bilan uzviy bog‘liqdir. Shu sababli samarali, xavfsiz, individual 
farmakoterapiyani o‘tkazish uchun vrach, dorilar farmakodina
mikasi va farmakokinetikasini bilishi kerak.

Dori moddalari organizmga kiritilganda quyidagi bosqich- 
lardan o'tadi: dorining kiritilgan joyi —> qondagi dori miqdori —> 
to'qima va a'zolardagi dori miqdori —* birlamchi farmakologik 
javob.

Doriga birlamchi javob dori moddalarining dorini sezuvchi 
«nishon» qurilmalarida to‘planish darajasi bilan ifodalanadi. 
To'qima (a’zolar) qon bilan yaxshi ta’minlanayotgan hollarda unga 
sezuvchan retseptor qurilmalari dori moddalariga tez to'yinadi va 
ularda to'planayotgan dori miqdori tezlikda uning qondagi miq
doriga yaqin bo'ladi. Shuning uchun bu holatda dorining samarasi 
uning miqdoriga muvofiq bo'ladi. Qonda dori miqdori esa uning 
yuborilgan miqdoriga proporsional ravishda ortadi (4.1-shakl).

4.1-shakl. «M iqdor-sam ara» bog'liqlikni ko 'rsatuvchi chizilma.
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Shunday qilib, dorining ta’siri ma’lum fazalarda kechadi, 
ya’ni dorining so'rilishi va tarqalishi dorining farmakokinetik 
bosqichini, doriga organizm tomonidan biologik reaksiya esa 
farmakodinamik bosqichni tashkil qiladi.

Dorining farmakologik samarasini miqdoriy aniqlash 
imkoniyati bo'lsa, bu samaraning dori miqdoriga bog'liqligini 
aniqlash mumkin bo'ladi. Bu bog'liqlik ko'proq gipcrbolik yoki 
chiziqli bog'lanish ko'rinishida (4.2-shakl) boiadi: ya’ni dori 
miqdori ortishi bilan dori samaradorligi asta-sekin eng yuqori 
nuqtaga chiqadi. Eng yuqori samara 20% va 80% oralig'ida 
dorining qon zardobidagi miqdori bilan proporsionallikda yuz 
beradi. Dorining 50% samarasiga javob bcradigan dori miqdori 
orasidagi bog'liqlik amaliy ahamiyatga ega boigan qiymat boiib, 
ES50 belgisi bilan ifodalanadi.

aV.9
§eoj

V Я 3

B / /

/ L /

/

/ A / Л

! J / /
\£>

6 7

Miqdorlari

4.2-shakl. M odda ta ’sirining 
m iqdoriga bog'liqligi.

4 — chiziqli bog'lan ish ; B — giperbolik  
bog 'lanish; D  -  S-sim on bog ianish

DORI MODDASI TA’SIRINI 
UNING MIQDORI VA 

KONSKNTRATSIYASIGA 
BOG'LIQLIGI

Dori m oddasi la 's irin ing  uning m iq- 
dori yoki konsenlratsiyasiga bog 'liq  
ekanligi quyidagi qonuniyallarning 
biri bilan ifodalanislii m um kin:

Л ) chiziqli oddiy bog 'lan ish  (nar- 
kotiklar. 4.2-shakl, Л chizi i);

B) m iqdor logaril'masi bilan sam ara 
orasidagi gipcrbolik yoki chiziqli bog '
lanish (m orfin. 4 .2-shakl. B ch izig 'i);

D) S-sim on bog 'lan ish  (asetilxolin,
4.2-shakl. D chizig i).

B a 'z i hollarda dori m oddasining 
ta 's iri qon bilan organdagi konscn- 
traisiyasining farqiga bog 'liq  bo 'ladi. 
Bunday ta ’sirini potcnisial la ’sir deb 
alash rasm  b o ig an .

Terapevtik va salbiy la'sir chaqiradigan dori miqdori sifat 
jihatidan bir xil ko'rinishda bo'ladi. ES50 kattaligi bilan farqlanadi: 
50% samara chaqiradigan dori miqdori, salbiy ta’sir chaqiradigan 
miqdorga nisbatan kamroq miqdorda kuzatiladi. ES50 kattaligi 
terapevtik samara uchun kam samara va birinchi salbiy ta’sir

51

www.ziyouz.com kutubxonasi



chaqiradigan dori miqdori orasidagi farq dorining samara diapazoni 
(xavfsizlik «yo‘lagi», samara ko'zgusi) deb yuritiladi. Samara 
diapazonining yuqori chcgarasi bilan uning eng pastki chegara- 
sidagi oraliqni dorining o'rtacha lerapevlik diapazoni deyiladi 
(4.3-shakl).

4.3-shakl. T erapevtik  indcks va plazm a m iqdori «Pm /vaqt» 
orasidagi bog‘Iiqlikni ko 'rsatuvchi chizilma.

Dori bir marta kiritilganda uning qondagi miqdori ortib 
boradi va eng yuqoriga ko'tarilgach kamaya boshlaydi. Dorining 
qondagi miqdori terapevtik diapazonga ko'tarilganda uning 
terapevtik samarasi kuzatiladi. Dorining qondagi miqdori 
terapevtik diapazonda qancha uzoq saqlansa, uning samarasi ham 
shunchalik davomli bo'ladi. Dori samarasini uzaytiruvchi usul 
uning miqdorini ko'paytirish hisoblansa, bu usulning imkoniyati 
chegaralangan, chunki dorining qondagi miqdori terapevtik 
diapazoni yuqori chcgarasidan ortib kctsa, uning salbiy ta’siri 
kuzatila boshlaydi. Shu sababli dorini qayta yuborish zaruriyati 
tug'iladi.

Farmakokinctika va farmakodinamikaning vazifasi -
dorini kiritish rcjimiga doir asosli maslahat bcrishdan iborat. ya'ni 
dorining crishilgan samarasini saqlab turuvchi miqdori va uni 
kiritish rejimi -  dori samarasi tez va dori miqdorini terapevtik 
diapazon (kcnglik)da saqlab turishni ta’minlovchi miqdorda
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boMishi kerak. Quyida (4.1-jadval) ba’/.i dorilarni terapevtik 
diapazonda ushlab turishni la’minlovchi miqdorlari kattaligi 
keltirilgan.

4 .1 - ja d v  a  I

Ba’zi bir dori moddalarining qon zardohidagi terapevtik 
diapazoni (kengligi)

Dorilarning nomi Terapevtik diapazoni (kcngligi)
Qon tomirlarig a ta’sir qiluvchi dorilar

Digitoksin 10-20 ng/ml
Digoksin 0.8-2 ng/ml
Lidokain 2-7 mkg/ml
Xinidin 3-6 mkg/ml

Markaziy asab tizimiga ta’sir qiluvchi dorilar
Amilriptilin 100-250 ng/ml
Galoperidol 20-250 ng/ml
Diazepam (seduksen) 10-100  ng/ml
Imipramin (imizin) 100-250 ng/ml
Litiy 0,6-1,2 E/ml
Nortriptilin 50-150 ng/ml
Oksazepam (tazepam) 1-2  mkg/ml
Xlordiazepoksid (elcnium) 1-3 mkg/ml
Xlorpromazin (aminazin) 50-300 ng/ml

Talvasa t;a qarshi dorilar
Karbamazepin (tigretol) 5-10 mkg/ml
Fenitoin (difenin) 10-20 mkg/ml
Feno barbital 10^40 mkg/ml

Boshqa dorilar
Asetaminofen 1- 10  mkg/ml
(paratsctamol)
Varfarin 1- 10  mkg/ml
Indometatsin 0.5-3 mkg/ml
Teofillin 5-20 mkg/ml
Tolbutamid 50-100 mkg/ml
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Ba’zi bir dorilar uchun individual chegara populatsida 
topilgan o'rtacha sezuvchanlik miqdoridan kam farq qiladi, shu 
sababli bu miqdorni individual davolash maqsadlarida bexavotir 
ishlatsa boMadi. Ba’zi bir dorilar, masalan, ko'pgina beta- 
bloklovchi (falajlovchi) moddalar uchun organizmning individual 
sezuvchanligi katta diapazonda yotganligi sababli, ularning 
populatsiyada olingan o'rtacha terapevtik miqdori individual 
farmakotcrapiya uchun to'g'ri kelmaydi.

Dorilarning terapevtik diapazonini kengligi yoki (ta’sir 
doirasini) aniqlashni qiyinlashtiradigan omillardan biri faol 
metabolitlar hosil boMishidir. Bu holatlarda qon zardobida dori va 
uning faol metabolitlari miqdorini aniqlashni taqozo etadi. Dori 
metabolitlari samarasi nativ dorining samarasiga teng bo'lganda 
ular (dori va metabolitlar)ning miqdorini qo'shish bilan 
kifoyalangan bo'ladi. Biroq, ko'p hollarda metabolit samarasi nativ 
dorining samarasidan farq qiladi, bu esa, dorining terapevtik 
diapazonini aniqlashni qiyinlashtiradi. Maxsus topilgan usullarni 
qo'llash yo'li bilan metabolitlar o‘rnini va ularning samarali va 
toksik miqdorini aniqlash mumkin.

Dorilarning terapevtik diapazonini va ularning o'rtacha 
farmakokinetik ko'rsatkichlarini aniqlash yo'li bilan dorilarni 
qondagi o'rtacha terapevtik diapazonda ushlab turadigan kiritish 
rejimini aniqlash mumkin. Individual farmakoterapiyaning vazifasi 
bunday hollarda individual bemorda dorilarning farmakokinetik 
ko'rsatkichlariga asoslangan holda kiritish rejasini aniqlashdan 
iborat bo'ladi.

Masalan. ma’lum sabablarga ko'ra bemorda dorining klirensi 
sog'lom odamlarda topilgan o'rtacha ko'rsatkichdan kam bo'lgan 
holatlarda, bu bemorda erishilgan samarani saqlab turish 
maqsadida dorini kamroq miqdorda yuboriladi, aks holda dorining 
salbiy ta’siri ortishi mumkin. Yarim ajralib chiqish davri 
o'rtachadan kam bo'lgan individlarga dorini tez-tez kiritish tavsiya 
qilinadi. aks holda davolash samarasiz bo'ladi.

54

www.ziyouz.com kutubxonasi



Misol: Tcoflllinni crishilgan sam arasini quw atlovchi 
m iqdorini topish.

O 'tkir bronxial aslma xurujini to‘x tat ish uchun tcofillinning 
qondagi maqsadli miqdori 10 mg// (Holforel et al., 1993). Agar bemor 
chekmasa, boshqa kasalliklari bo'lmasa, hisoblash uchun o 'rta klirens 
ko'rsatkichni 2,8 //soat 70 kg (ilova 3, 490-bet). Dori venaga 
yuborilganda, biologik o’zlashtirilishi ko'rsatkichi (F -l) .

Dorining kiritish tezligi = CL x TC = 2,8 //s / 70 kg x 10 mg// = 
28 mg/s / 70 kg.

Demak, bemor uchun hisob bo'yicha infuziya tezligi 28 mg/s / 70 kg 
bo'lishi kerak.

Astma xuruji to'xtatilgach. shifokor teofillinni davomli dori 
shaklida (har 1 soatda) foydalanib erishilgan samarani quwatlovchi 
miqdorni topishi mumkin. Ilova 3 (490-bet)ga ko’ra teofillin 
bioo‘zlashtirilishi 0.96 ga teng,

Dorini kiritish oralig'i 12 soat bo'lganda, kiritilayotgan dorining 
quwatlovchi miqdori quyidagicha aniqlanadi:

Q uw atlovchi m iqdor = K iritish tc/.litii x H ar galgi k iritish lar
F

orasidagi vaqt = 28 mg/s x 12 s = 350 mg 
0,96

Demak dorini qondan topilgan (350 mg) atrofida ushlab turish 
uchun bemorga har 12 soatda ichib yuriladigan tabletka yoki kapsula 
yozib beriladi. 8 soatlik rcjimda ichib turilganda esa bu miqdor 233 mg, 
kuniga bir marta berilsa: 700 mg. Amalda teofillinni bioo'zlashtirish 
ko’rsatkichini hisobga olinmaydi, chunki bu ko'rsatkich 1 ga teng.

Davolash kursi davomida (ayniqsa, davolash boshlangan 
davrda) dorining qon plazmasidagi miqdorini aniqlab borishni tera
pevtik monitoring (kuzatuv) deyiladi. Bu kuzatuv, yuborilayotgan 
dori miqdori har bir odam uchun aniqlangan samarali diapazon 
chegarasida yoki uning ortib ketganligini aniqlash maqsadida 
o'tkaziladi. Bunday kuzatuvlar, ayniqsa qisqa terapevtik diapazonli 
dorilar (litiy preparatlari, talvasaga qarshi dorilar, antiaritmik, 
yurak glikozidlari, trisiklik antidepressantlar, aminoglikozidlar) 
yuborilganda amaliy ahamiyat kasb etadi.
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Jahon sog'liqni saqlash tashkiloti ekspertlari aniqlashiga 
ko'ra, dorilarni davolash, tashxis qo'yish va kasalliklarning oldini 
olish maqsadida ishlatish jarayonida kuzatiladigan organizm uchun 
zararli ta’sirlari dorilarning salbiy ta’siri deb yuritiladi.

Dorilarning salbiy ta’siri patogencziga qarab quyidagi 
guruhlarga bo'linadi:

1. Asosiy farmakologik ta’siri bilan birga kechadigan salbiy ta’- 
sirlar. 2. Zaharli ta’siri. 3. Allergik ta’siri. 4. Dorilarga o'rganib qolish.

5.1. Dori vositalarining farmakologik ta ’siri bilan birga 
kcchadigan salbiy ta’sirlari

Aniq klinik holatlarda davolash maqsadida yuborilgan dori 
moddalari bir vaqtning o’zida turli ko'rinishdagi sezuvchan 
qurilmalarga ta’sir qilishi natijasida kuzatiladigan va davolash 
maqsadlariga javob bcrmaydigan ta’sirlarga salbiy ta’sir deyiladi. 
Masalan, yurak glikozidlari terapevtik miqdorda miofibrillardagi 
K+ Na"1 ATFazani falajlab yurak mushagi qisqarishini kuchayti- 
radi, bir vaqtning o'zida tomirlardagi K+, Na+ ATFazani falajlash 
hisobiga periferik qon tomirlar qarshiligini kuchaytirib qon 
tomirlarini toraytiradi. Ularning bu ta’siri salbiy ta’sir hisoblanadi.

Antianginal. gipotenziv maqsadlarda yuborilgan kalsiy 
nasosini falajlovchilar, oshqozon-ichak tizimi tomonidan ich 
qotishiga sabab bo'lishi mumkin, bularning keyingi ta’siri ularning 
salbiy ta'siri hisoblanadi.

Yallig'lanishga yoki allergiyaga qarshi ishlatiladigan gluko- 
kortikoidlar qandli diabet, podagra, oshqozon-ichak tizimida croziv 
yaralar chaqirishi mumkin. ularning keyingi ta’siri salbiy ta’siri 
hisoblanadi.

Spazmolitik maqsadlarida yuborilgan atropin sulfat chaqirgan 
og'iz qurishi, yurak urishlar sonining ortishi ham uning salbiy 
ta'sirlari hisoblanadi.

Ba'zi dorilarning salbiy ta’siri ularning terapevtik ta’siri natija
sida ham kelib chiqishi mumkin. Masalan, ta’sir doirasi keng antibio- 
tiklar chaqiradigan ich ketish ularga chidamli stafilokokklar o'sishi

5-bob. D ori vosita larin ing  salbiy ta ’s irlari
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yoki ular chaqiradigan disbakterioz natijasida kclib chiqishi mumkin. 
Dorilarning salbiy la’siri ularning miqdoriga bogMiq boMmaydi.

5.2. Dorilarning zaharli ta ’siri
Dorilarning zaharli ta'siri, dorining qon zardobidagi miqdori 

ortib ketganda, yoki to‘qima qurilmalarining doriga sczuvchanligi 
ortib ketishi natijasida kelib chiqishi mumkin. Birinchi holatda 
dorining zaharli ta’siri bemor uchun adckvat miqdor yuborilganda 
yoki dori farmakokinetikasi o'zgargan holatlarda: qon plazmasi 
oqsillari bilan bogManishi kamayganda, biotransformalsiyasi 
sekinlashganda, buyraklar bilan chiqib ketishi susayganda yuz 
berishi mumkin (5.1-rasm).

Dari iromtaUrining umumiy Miqdorlar 
t a s i r  s x e m a s i

] Chegara miqdor r

O'rtacha terapevtik —----
m i q d o r  < 3 ,

Y u q o r i  t e r a p e v t i k
m i q d o r

t e r a p e v t i k - - - - - - - - - - - - - - - - - “
m i q d o r  . S

Noallergik tabialli salbiy ta'sir 
Allergik reaksiyalar 
Zaharli tasiri

DVlami zahajlanish miqdor- 
larda ta’sir qilish lohalan

5.1-rasm. Dori vositalarining farm akotcrapcvtik  va salbiy 
ta ’sirlarini dori m iqdoriga bog‘liqligi (m orfinning asosiy, 

salbiy va zaharli ta ’sirlari keltirilgan).
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Dorilar kinetik ko‘rsatkichlarining o‘zgarishi bir vaqtda 
ishlatilgan dorilarning o'zaro ta’siri hamda dorilar kinetikasida 
ishtirok etuvchi ferment tizimlari faoliyatining buzilishi bilan 
bog'liq bo'lishi mumkin.

Dorilarning zaharli ta’sirining ikkinchi sababi to'qima 
qurilmalarining doriga sezuvchanligi ortib ketishi (idiosinkraziya), 
tug'ma (genetik determinlangan) yoki turli kasalliklar natijasida 
orttirilgan bo'lishi mumkin.

Dorilarga sczuvchanlikning ortib ketishi dorilar biotransfor- 
matsiyasi bosqichida uchrab, dorilarning turli biologik reagentlar 
bilan o'zaro ta’siri natijasida yuz beradi.

Buning asosiy sabablaridan biri dori biotransformatsiyasida 
qatnashadigan fermentlarning irsiy kamchiligi (yo'qligi yoki ular 
faolligining susayishi). Masalan, salitsilatlar, sulfanilamidlar va 
nitrofuranlar keltirib chiqaradigan gemoliz ko'proq glukoza-6- 
fosfatdegidrogenazalar yetishmasligi natijasida kelib chiqadi.

Dorilarning zaharli ta’siri mahalliy (terining qitiqlanishi 
natijasida turli teri toshmalari, nekroz, tromboflebit) yoki umumiy 
ko'rinishda (gipoglikemiya -  antidiabetik dorilar, gipotenziya -  
qon bosimini tushiruvchi dorilar, depressiya -  antidepressantlar 
ishlatilganda uchrashi mumkin.

Dorilarning zaharli ta’siri ko'proq terapevtik diapazoni kam 
bo'lgan va organizmda to'planish xususiyati yuqori bo'lgan 
dorilar (antiaritmik, aminoglikozidlar, sitostatiklar) ishlatilganda 
uchraydi.

Buyraklar orqali o'zgarmagan holda ajraladigan dorilar 
(yurak glikozidlari) yoki jigarda metabolizmga uchraydigan dorilar 
(antiaritmik, trankvilizalorlar)ning qondagi miqdori bu a’zolar 
faoliyati buzilganda ortib ketishiga va salbiy ta’sirlari paydo 
bo'lishiga olib keladi.

Dorilarning jigar biotransformatsiyasida ishtirok etuvchi 
fermentlar tizimi ishining falajlanishi dorining qondagi miqdori 
ortib kctishining asosida yotadi. Ferment tizimining falajlanishi 
qaytar yoki qaytmas darajada bo'lishi mumkin. Dorining to'qima 
qurilmalari bilan bog'lanishi (kovalent elektrostatik bog'lanishlar) 
dorilardan qaytmas zaharlanishlarga sabab bo'ladi.
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Dorilardan zaharlanishning umumiy qonuniyatlarini kuzatib, 
hayot uchun zarur a’zolar faoliyati buzilgan hollarda o'ziga xos 
kechishini esda tulish kerak. Jigar gepatotsitlari qobig'i 
jarohatlanganda, yuqori reakliv tabialga ega boMgan pcroksidlar va 
gidropcroksidlar -  sof radikallar hosil qiladi. Dori moddalari o‘zaro 
ta’sirga kirishib bu qurilmalar yuzasida o'ziga xos o‘zgarishlar yuz 
berishi mumkin, bu o'zgarishlar hujayra butunligi buzilishiga olib 
kelishi mumkin. Masalan, metgemoglobin hosil qiluvchi dori 
moddalari gemoglobinning kislorod tashish faolligi falajlanishiga 
olib kelishi mumkin. Ba’zi guruh dorilari eritrotsitlarni buzib 
gemolizga sabab bo'lishi mumkin. Organizmda pirouzum, sut 
kislota, mayda molekulali moy kislotalari miqdorining ortishi, KoA
-  yetishmovchiligi, elektrolit va kislota-ishqor muvozanatining 
buzilishi, K+,Na+ATFaza faolligining susayishi, membranalar 
o‘tkazuvchanligining ortishi dorilarning zaharli ta’siri yuzaga 
chiqish patogenezida katta o'rin tutishi mumkin.

Ba’zan dorilarning birlamchi zaharli ta’siri natijasida 
antigenlar hosil bo'lib, antitela biosintcziga va organizm 
sezuvchanligining ortib ketishiga sabab bo'lishi mumkin. Shu 
sababli ba’zi vaqllarda dorilarning zaharli ta'sirini bir vaqtning 
o ‘zida allergik ta’sir deb qarash ham mumkin (masalan, Laycl 
sindromi, toksikodermiya).

Dorilarning zaharli ta’siri ularning ko'proq ayrim a’zolarga 
tanlab ta’sir qilishiga bog'liq bo'ladi (jigar, buyraklar. o'rta quloq, 
markaziy asab tizimiga tanlab ta'siri).

Dorilar erkak va ayol jinsiy hujayralarining takomillanishiga 
ta’sir qilib, xromosomalar aberratsiyasi va mutatsiyasiga sabab 
bo'lishi mumkin.

5.3. Dori vositalarga allergik reaksiyalar
Allergik reaksiyalar ko'p dorilarga xos bo'lib, organizmni 

oldindan doriga sezuvchanligi oshgan bemorlarda uchraydi.
Dorilarga allergiya ularning miqdoriga bog'liq bo'lmagan 

holda uchraydi. Allergik rcaksiyalarning kuchi dorining xossalari, 
kiritish yo'li, bemoming individual va spctsifik sezuvchanligi bilan 
belgilanadi.
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Dorilarga allergiya asosida mayda molekulali dori moddala
rining qon plazmasi proteinlari bilan birikib antigen xususiyatli 
birikmalar- «gaptenlar» hosil qilishi yoki oqsillarning asetillanishi 
ularga antigcnlik tabiatini beradi.

To'qimalarning allcrgiyalanishi 4 xil ko‘rinishda yuz berishi 
mumkin.

Birinchi tipdagi allergik reaksiyalar benzilpenitsillin, 
streptomitsin, novokain, B vitamini. turli vaksina va zardoblar 
qayta yuborilganda uchraydi va anafilaktik shok, bronxlar spazmi 
yoki cshakem kabi klinik belgilar bilan namoyon boMadi.

Dorilarga anafilaksiya immunologik jarayon boMib, semiz 
hujayralar va bazofillarda uchraydigan IgE antigeni ishtirokida 
kechadi, (semiz hujayra va bazofillaming buzilishi ko‘p 
miqdordagi allergiya mediatorlari -  gistamin, bradikinin, 
serotonin), sekinlik bilan reaksiyaga kirishuvchi A substansiya 
hosil boMishi bilan kechadi.

Birinchi tipdagi allergik reaksiyalar ichida bemor hayoti 
uchun eng xavflisi anafilaktik shok boMib, allergiya mediatorlari 
ta’sirida periferik mayda qon tomirlar o'tkazuvchanligining ortishi. 
qon bosimining tushib ketishi, trombotsitlar yopishqoqlik 
xususiyatining kuchayib ketishi kabi klinik belgilar bilan kechadi.

Xinidin, fenatsctin, salitsilatlar, sulfanilamidlar, penitsillin- 
lar, scfalosporinlar, metildofa va boshqa qator dorilar periferik qon 
shakllari elcmcntlari yuzasidagi oqsillar bilan birikib sitotoksik 
ta'sir qiluvchi antigen kompleksini hosil qiladi. Bu antigen 
komplcksi gumoral antitelalar hosil boMishini kuchaytiradi, hosil 
boMgan antitelalar qon shakllari yuzasiga so‘rilib, ularning 
buzilishiga -  sitotoksik immun jarayonga sabab boMadi (ikkinchi 
tipdagi reaksiya).

Bu jarayonning rivojlanishida faollovchi antitelalar kompleksi 
hosil boMishi asosiy o'rin tutadi. Sitotoksik ta’sir etuvchi bu modda-- 
la r-  ancmiya, trombotsitopeniya va agranulotsitozga sabab boMadi.

Uchinchi tipdagi allergik reaksiyalar IgM, IgG immoglo- 
bulinlarni biriktiruvchi zaharli immun komplekslar hosil boMishi 
bilan bogMiq. Bu komplekslar qon tomirlari bazal membranasida 
va ularni o'rab turgan to'qimalarda topilgan. Hosil bo'lgan kom-
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plckslar gistaminni, kinnin tizimini iaollashtiradi va trombotsitlar 
yopishqoqligini oshirib, mikrotromblar paydo bo‘lishini va qon 
tomirlarni toraytiruvchi aminlar hosil boMishini ko'paytiradi.

Allergik zararlanish rivojlangan joyiga qarab vaskulil, 
dermatit. nefrit, alveolitlar ko‘rinishida namoyon bo‘lishi mumkin.

Komplementni ortiqcha faollashuvi natijasida kinninlar, 
serotonin, gistaminning ortishi natijasida anafilaktik shok 
rivojlanishi mumkin.

To‘rtinchi tipdagi allergik reaksiya zardob kasalligi kclib 
chiqishida asosiy o'rin tutadi. Penitsillinlar, sulfanilamidlar va 
qator boshqa dori moddalari yuborilgach 8-10  kundan keyin zardob 
kasalligiga o‘xshash simptomlar (teri toshmalari, teri qichishi. tana 
haroratining ko'tarilishi, artralgiya va limfoadcnopatiya) yuzaga 
kelishi mumkin.

IV turdagi allergik reaksiyalar ko‘proq dori yuborilgandan 
so‘ng 24-48 soatdan keyin asta-sckinlik bilan rivoj topadigan 
(tuberkulin tipida) allergik reaksiya bilan xarakterlanib, hujayra 
immuniteti ko‘rinishida kcchadi.

Bu tipdagi allergik reaksiyalarning asosiy mediatori 
limfokininlar (yuqori molekulali polipcptid, oqsil yoki glikoprotcid 
tabiatli) bo'lib, sensibilizatsiyalangan T-limfotsitlarning allcrgenlar 
bilan o‘zaro ta’siri natijasida hosil boMadi. Bu tipdagi allergik 
reaksiyalar dermatit hamda ko'chirib o'lkazilgan a’zolar (buyrak. 
jigar)ning organizm tomonidan qabul qilinmasligi ko‘rinishida 
namoyon boMib, allcrgenlar teri orqali tushganda uchraydi.

Dorilarga nisbatan paydo boMadigan reaksiyalarning klinik 
belgilari rivojlanish tczligiga qarab 3 turga (tipga) boMinishi mumkin.

Birinchi turdagi reaksiyalarga eshakemi, bronxial astma, 
gemolitik anemiya, anafilaktik shok kirib. bu reaksiyalar dori 
yuborilgach oMkir, ba'zan bir necha daqiqalar yoki bir soat 
davomida kelib chiqadi.

Dori kiritilgach bir necha soat yoki kunlardan keyin kelib 
chiqadigan reaksiyalar o'rtacha tezlikda yoki sekinlik bilan 
rivoj lanadi va shilliq parda yoki teri tomonidan (eshakemi, 
dermatit, angionevrotik shish, eksloliativ dermatit, nekrotik 
epidermoliz, konyunktivit), kollagenozlar (periarteriit, teri sili,
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artralgiya), qonning zararlanishi (granulotsilopeniya, aplastik 
anemiya, trombotsitopeniya), tana haroralining ko'tarilishi, rinit, 
bronxial astma, buyraklar, jigar, yurak-qon tizimi faoliyatining 
buzilishi ko'rinishida kechishi mumkin.

Dori moddalari salbiy ta’sirlarining klinik kcchishini og'ir- 
ycngilligiga qarab quyidagi guruhlarga bo'lish mumkin:

1 . 0 ‘lim bilan tugaydigan (fetal ko'rinishi) anafilaktik shok.
2. Og‘ir (Morgani-Adams-Stoks va Layel sindromi) 

kechadigan salbiy ta’sirlar.
3. Dori berish to‘xtatilgach kelib chiqadigan davolashni talab 

qiladigan o'rtacha og'irlikda kechadigan salbiy ta’sirlar.
4. Maxsus davo talab qilmaydigan dori berishni to'xtatish yoki 

miqdorini kamaytirish. bilan o'tib kctadigan yengil salbiy ta’sirlar.
Dorilar chaqiradigan salbiy ta’sir xavfini to'g'ri baholash 

uchun dorilardan kelib chiqadigan salbiy ta’sirlarning kelib 
chiqishini oshiradigan va ularning kechishini og'irlashtiradigan 
omillarni hisobga olish kerak. Bular quyidagilardir:

-  dori moddalari ta’sir qiladigan a’zo va tizimlarning 
funksional holati;

-  dori to'g'ridan to'g'ri ta’sir qiladigan a’zolarning yashirin 
yoki aniq kasallik holati, jigar, buyraklar faoliyatining buzilishi 
natijasida dorilar biotrasformatsiyasini buzilishining klinik 
kechishining og'ir-yengilligi, u yoki bu tizimning zararlanish xavfi > 
yuqori ekanligi bilan bclgilanadi.

Dorilarning so'rilishi va biotransformatsiyasida oshqozon- 
ichak tizimi katta o'rin tutadi. Shu sababli oshqozon-ichak tizimi 
tomonidan kelib chiqadigan dorilarning salbiy ta’siri patogenetik 
kelib chiqish mcxanizmiga qarab turlicha bo'lishi mumkin.

Oshqozon-ichak tizimi tomonidan uchraydigan salbiy 
ta’sirlar kelib chiqishi dori moddalarining bu tizim bilan to'g'ridan 
to'g'ri ta’sirlanishi yoki dorilarning jigar va ichakdagi 
biotransformatsiyasining izdan chiqishidan vujudga kelishi 
mumkin. Bunda dori yoki uning metabolitlarining bu a’zolar bilan 
ta’sirining davomiyligi katta o'rin tutadi.

Oshqozon-ichak tizimi tomonidan dorilar chaqiradigan 
allergik reaksiyalar tez va asta-sckinlik bilan rivojlanishi mumkin.
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Ular klinik. bclgilariga qarab, turli-tuman boMadi va dorilar 
chaqiradigan kasalliklar ichida katta guruhni tashkil qiladi va 
oshqozon-ichak tizimida yaralar paydo boMishi, gastrit, enterit, 
gepatitlar ko'rinishida kechadi.

Dorilarga allergik reaksiya natijasida jigar kam zararlanadi 
va bu zararlanish jigar parenximasining yalligManishi natijasida 
kelib chiqadigan tiqilib qolish sariqligi ko'rinishida kechadi. 
Masalan, izoniazid jigar parenximasini zararlasa, fcnotiazinlar 
tiqilib qolish sariqligini vujudga keltiradi.

Siydik ajratuvchi a’zolarning dorilarni organizmdan ajralib 
chiqishi o‘rnining o‘ziga xosligi sababli buyraklar dorilarning salbiy 
ta’siriga ko'proq uchraydi.

Buyrak tizimida va buyraklar limfa bo'shliqlarida qonga 
nisbatan dorilar miqdori yuqori bo'lishi hamda buyraklar qon 
aylanishining yuqoriligi, buyraklarning dori biotransformatsiyasi 
va eliminatsiyasidagi o'rni, buyraklar to'qimasining dorilar bilan 
uzoq vaqt to'qnashuvi ularning salbiy ta’sir qilishi uchun qulay 
imkoniyat yaratadi. Dorilarning buyraklarga eng xavfli salbiy 
ta’siri nefrit va nekronefroz hisoblanadi.

Buyraklar to'qimasi zararlanishining patogenetik mexaniz- 
mida ko'proq buyrak to'qimasining dorilardan to'g'ridan to'g'ri 
zaharlanishi yotadi.

Ba’zan nefronning zararlanish asosini immun javobning 
buzilishi tashkil qiladi bu ko'proq nefron qurilmalari. asosan bazal 
membrana oqsil denaturatsiyasi yotadi. Antibiotiklar, sitostatiklar 
proksimal kanalchalar va Genii halqasi fermentlari tizimi ingibitorlari 
bo'lib, ularda qaytmas o'zgarishlar yuz berib, faoliyatining buzili- 
shiga olib keladi. Ba’zi hollarda dorilar va ularning metabolitlari 
nefron strukturalari bazal membranasi, kanalchalar, tomirlar atrofida 
va interstitsiyda to'planib qolishi ham mumkin. Ularning buyrak 
jomchalarida to'planib qolishi buyrak-tosh kasalligiga olib kelishi 
mumkin, sulfanilamidlar chaqiradigan konglomeratlar.

Dorilar chaqiradigan nefropatiyalar simob. oltin, sulfanila
midlar, antibiotiklar, analgetiklar ishlatilganda ko'proq uchraydi. 
Nefropatiya simptomlari, laboratoriya o'zgarishlariga qarab 
buyrakning qaysi qismi ya’ni buyrak jomchalari yoki kanalchalari
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va intcrstitsiyning ko'proq zararlanganligini farqlash un 
davolashda vrach laktikasini tanlashga yordam beradi.

Yurak-qon tomirlarining dorilardan zararlanishi fleboskleroz. 
flcbit, vaskulitlar koi'inishida kechishi mumkin. Sulfanilamidlar, 
dikumarinlar. rezcrpin prcparatlari miokardit. pcrikarditga sabab 
bo'lishi mumkin.

Dorilar nafas yo'llari orqali kiritilganda yuqori nafas yo'llari- 
ning qitiqlanish belgilari (tumov. hiqildoq shishi, traxeobronxit) 
yuzaga kelishi mumkin.

Qon hosil qiluvchi a’zolar va periferik qon tomirlari 
tomonidan dorilar: DVS sindromi, pansitopcniya, agranulotsitoz 
bclgilarini chaqirishi mumkin.

Keyingi yillarda dorilarga ruhiy va jismoniy o'rganib 
qolishga qarshi kurashga katta c’tibor berilmoqda.

5.4. Dorilarga o‘rganib qolish
Dorilarga o'rganib qolish (qaramlik) inson ruhiy va jismoniy 

vujudida ma’lum o'zgarishlar bilan kcchadigan holat bo'Iib. ma’
lum guruh dorilarni inson ruhiy va jismoniy kayfiyatida yengillik 
sezish maqsadida ichadi, o'rganib qolgan dorilarni kiritish to'xtatil- 
ganda og'ir ruhiy va jismoniy jihatdan og'ir iztirobga tushadi.

Dorilarga o'rganib qolish ma’lum shartli reflektor aloqalar 
yoki dorilarning markaziy asab tizimida kcchayotgan ba’zi 
ncyromcdiatr va biokimyoviy jarayonlarga ta’siri bilan bog'liq. 
Opiy guruhiga kiruvchi og'riq qoldiruvchi dorilarga qaramlik 
ularning opial qurilmalari yoki endogen ligandlari (endorfin va 
enkefalinlar) ta'siridan bo'lsa kerak degan taxminlar bor.

Dorilarga ruhiy qaramlik markaziy asab tizimiga ta’sir qiluv
chi dorilarga patologik talpinish bo'lib. bu dorilar lo'xtatilgand 
inson ruhiy kayfiyatida abstinensiya (kayl) ko'rinishida keehadir 
diskomfort yuzaga keladi (5.1-jadval).

5 . J - ja c h

0 ‘rganib qolish chaq iruvchi dori guruhlari

Dori vositalari Doriga o'rganish 0 ‘rgani
Ruhiy Jismoniy qolish

Morfin, geroin, kodien va b. 4- + +
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1 davo mi
Barbituratlar 4- 4- 4
Benzodiazepinlar + 4 4-
Etil spirti + 4- +
Kokain + - —
Hind kanopi (nasha) + - ±
LSD-25 (dietilamid lizergin + - 4-
kislota)

Dorilarga jismoniy qaramlik o'rganib qolingan dorilarni 
organizmga kiritish to‘xtatilganda abstincnsiya hodisasi bilan 
tavsiflanadigan holat hisoblanadi (opiy guruhidagi dorilar). Hozirgi 
kunda bunday holallarning oldini olish va davolash bilan 
narkologik markazlar shug'ullanadi.

5.5. «IVxtatish» sindromi
Iste’mol qilib yurilgan ba’zi dorilarni kiritish to'xtatilganda 

kelib chiqadigan organizm holati bo‘lib, bunda kasallikning 
qaytalanishi kuzatiladi. Masalan, klofelin berish to‘xtatilganda 
gipertoniya (xafaqon) xuruji, xinidin -  yurak ritmi buzilishining 
kuchayishi, antianginal dorilar to'xtatilganda yurak sohasidagi 
og'riqning kuchayishini kuzatish mumkin.

5.6. « 0 ‘g‘irlash» sindromi
Ba’zi bir dorilar ayrim a'zo yoki uning ma’lum sohasi 

faoliyatini yaxshilash hisobiga a’zoning qolgan qismi faoliyatining 
buzilishiga sabab bo'lishi mumkin. Masalan, kuchli vazodilatatorni 
ishlatish qon tomirlari normal a’zo yoki tizimlar faoliyatini 

yaxshilash hisobiga qon tomirlari sklerozga, uchragan a’zo (yurak) 
.,yLpki uning biror qismiga qon kelishini kamaytirib ishemiyaga olib 

olishi mumkin. Masalan, stenokardiya og'irlashishi mumkin.
Doriga chidamlilik, dori samarasizligi dori miqdorini 

ivo‘paytirish hisobiga qoplanadi, bu esa o‘z navbatida dorining 
J.aharli (salbiy) ta’sirini keltirib chiqaradi. Bu hodisa asosida, 

■ ko‘proq doriga individual sezuvchanlikning kamayishi yotadi.
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Tibbiyot amaliyotida vrach dorilarni qo'shib ishlatadi. Bunda 
dorilar o'zaro ta’sir qilishib, asosiy farmakologik ta’sirni kuchini, 
xarakterini va davomiyligini hamda salbiy (nojo'ya) ta’sirini 
kuchaytiradi yoki susaytirish mumkin.

Buning asosida sinergizm yoki antagonizm hodisasi yotadi.
Dorilar orasidagi sinergizm hodisasi quyidagi ko'rinishlarda 

yuz bcrishi mumkin: sentizatsiya, dorilar ta’siri qo‘shilishi 
(summatsiya), o'zaro bir-biri ta’sirining o‘zgartirmasligi (additiv), 
ta’sirning kuchayishi (potensirlash).

Kombinatsiya tarkibiga kirgan dori moddalari bir yo‘nalishda 
ta’sir qilsa. bunday hodisalar sinergizm deb ataladi (grckcha -  Syn
-  «birgalikda». ergo -  «ishlayapman» dcgan so‘zlardan olingan). 
Kombinatsiya tarkibiga kirgan ayrim dori moddalarining ta’sir 
kuchi birga qo‘shiIadigan bo'lsa, bunday hodisani additiv ta’sir 
deyiladi, bordi-yu, aralashma ta’siri kombinatsiya tarkibiga kirgan 
dorilar ta’siri yig'indisidan (jamidan) yuqori bo'lsa, bu hodisani 
kuchaytirish (potensirlash) deb yuritiladi.

Kombinatsiya tarkibiga kirgan dori moddalari bir-biriga aks 
ta'sir ko‘rsatadigan bo‘lsa, bu hodisani antagonizm (grckcha anti -  
«qarshi», agon -  «krsatish» degan so'zlardan olingan). 
Aralashma tarkibiga kirgan dori moddalarining kimyoviy yo'l bilan 
bir-birini ta’sirini neytrallash hodisasiga antidotizm deyiladi.

Masalan, glukoza bilan birga kiritilgan insulin kaliy ionlari- 
ning hujayraga kirishini yaxshilashi, temir preparatlari bilan birga 
yuborilgan C vitamini temirning qondagi miqdorini ko'paytirishi 
(sinergizm hodisasi), furosemid va tiazid unumlarini, nitroglitserin 
va beta-adrenoblokatorlarni, bcta-adrenopozitiv va teofillinni birga 
ishlatilganda ta'sirini qo'shilishi (additiv) hodisa ro‘y beradi, 
prednizolon va eufillinning bronxlar astmasi xurujida ishlatilishi, 
beta-adrenoblokatorlar va kaltsiy blokatorlarining qo'shib 
ishlatilishi (IBS kasalligida) potensirlash hodisasiga asoslangan.

Dorilarning quyidagi o ‘zaro ta’siri farqlanadi:
Dorilar yuborilgunga qadar shprisdagi yoki lomizgichlardagi 

o'zaro ta'siri -  farmatsevtik o'zaro ta’siri.

6-bob. D ori vosita larin ing o ‘zaro ta ’siri
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Bir-biriga zid boMgan dorilar (masalan, ishqor va kislotalar, 
oshlovchi moddalar va yurak glikozidlari, alkaloidlar va ishqorlar) 
ni qo‘shib ishlatilganda o’zaro fizik va kimyoviy reaksiyaga 
kirishib, bir-birining farmakologik ta'sirini yo'qotadi.

Buning natijasida dori cho‘kmaga tushib qolishi, eruvchan- 
ligi, rangi, hidi, eng muhimi uning farmakodinamik samaradorligi 
o‘zgarishi mumkin. Ko‘proq ziddiyatlik hodisalar miksluralar, 
poroshok (kukun)lar, venaga yuboriladigan eritmalar tayyorlash 
jarayonida uchrashi mumkin.

Farmatsevtik ziddiyatlik hodisalari dorilarning oshqozon- 
ichak tizimidan so'rilishi buzilishiga sababchi boMishi mumkin. 
Masalan, xlorid kislota bilan magniy trisilikat (almagel)ning o'zaro 
ncytrallanishi, digoksin. aminazinning so'rilishini buzishi mumkin. 
Xolcstiramin ta'sirida qalqonsimon bcz gormonlari (triyodlironin) 
so'rilishining buzilishi, bu dorilarni olayotgan bemorlarda 
gipotircoidizm kelib chiqishi mumkin.

6.1. Dorilarning farmakokinetik fazasidagi o‘zaro ta’siri
Dorilarning so'rilish, tarqalish. biotransformatsiya, chiqib 

ketish jarayonida bir dori tomonidan ikkinchi dorining qondagi 
miqdori o'zgarishi natijasida farmakokinetik o'zaro ta’siri kuzati
ladi (6. 1-jadval).

6 . 1 - j u d v a l

Dori vositalarining farmakokinetik 
o‘zaro ta’siri

Dori aralashm alari guruhi 1 va II guruh dorilarni o ‘/.aro ta’siri
1 11 Sam ara T a’sir mcxanizmi

Vositali ta ’sir 
qiluvchi 
antikoagulantlar 
(ncodikumarin 
va b.)

Almagel

Xolestir-
amin

1-guruh dorilari- 
ning qonni suyul- 
tirish samarasi 
susayadi
Yuqoridagi t a ’sir

Almcgcl 1-guruh 
dorilarini oshqozon- 
ichakdan so 'ri
lishini qiyinlash- 
tiradi
Xolestiramin 1-gu
ruh dorilarini oshqo
zon-ichak lizilma- 
sida bog 'lab  so 'ri
lishini kamaytiradi
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Salitsilatlar 
(Aspirin va b.)

Fenobar-
bital

Salitsilatlar 
ta ’sirini susayishi

Fenobarbital salit- 
silatlami jigardagi 
biotransfor mat- 
siyasini kuchay- 
tiradi

Opioid og 'riq  
qoldiruvchi 
dorilar (morfin 
va b.)

MAO in- 
gibitorlari

1-guruh dorilarini 
ta ’sirini kuchayi- 
shi va uzayishi 
(Nafasni qiyin- 
lashtiruvchi 
darajada)

M AO ingibitorlari 
1-guruh dorilarini 

jigardagi m etabo
lizmini falajlaydi.

Q onda qandni 
kam aytiradigan 
dorilar (butam id 
va b.)

Butadion Q onda qandni 
kamaytirish 
samarasini 
kuchayishi

Butadion 1-guruh 
dorilarini qon oq
sillari bilan bog '- 
dan siqib chiqaradi 
va qondagi m iq
dorini ko 'paytiradi

Salitsilatlar 
(Aspirin va b . )

Rczorbtiv 
ta ’sir qila
digan an
tatsid 
m oddalar

Salitsilatlar 
ta ’sirini susayishi

Antatsidlar salitsi- 
latlarni buyraklar 
orqali chiqishini 
kuchaytiradi. Salit- 
silatlami qondagi 
miqdori kam ayadi

Dorilarinng so'rilishi jarayonidagi o'zaro ta’siri oshqozon- 
ichak tizilmasining hamma qismlarida yuz bcrishi mumkin. Klinik 
nuqtayi nazardan dorilarning so'rilish tezligi va to'liqligining 
o'zgarishi ahamiyatga ega.

Oshqozon va ichak muhitining o'zgarishi dorilar moleku- 
lasining ionlanish qobiliyatini, ularning moylarda eruvchanligini 
o'zgartirib, so'rilishini buzishi mumkin. Shu sababli antatsid 
moddalar, oshqozon shirasi (pli)ni oshirib, kislotali muhitga 
(antikoagulantlar, ba'zi bir sulfanilamidlar, salitsilatlar, butadion) 
ega bo'lgan dori moddalarining ionlanishini ko'paytirib, ularning 
so'rilishini kamaytiradi.

Bundan tashqari, anlatsidlar oshqozon motorikasini susay- 
tiradi. ko'p dorilar bilan birikma hosil qilib, ularning so'rilishini 
buzadi. ya’ni dorilarni o'zaro ta’sirini oldindan aytish mushkul 
masaladir.
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Oshqozon motorikasini sckinlashtiruvchi moddalar ular bilan 
bir vaqtda ishlatilgan dorilar so'rilishini buzadi. Xolinoblokatorlar, 
trisiklik antideprcssantlar, opiatlar oshqozon-ichak motorikasini 
susaytiradi. Narkotik og'riq qoldiruvchilar bilan birga ichishga 
berilgan antiaritmik dorilar so'rilishini sekinlashtiradi. Fcnobar- 
bital-grizeofulvin va dikumarin so'rilishini kamaytiradi, kontra- 
septik steroidlar C vitaminning qondagi miqdorini ko'paytiradi, 
folat kislota so'rilishini buzadi. PASK. rifampitsin. mctotrcksat 
so'rilishini kamaytiradi. Oshqozon-ichak tizimida qon aylanishi
ning kamayishi (o'tkir va surunkali yurak yctishmovchiligida) 
dorilar so'rilishini kamaytiradi.

Ichak florasining o'zgarishi ham dorilar so'rilishiga ta’sir 
qilishi mumkin. Masalan, antibakterial moddalar ta’sirida ichak 
mikroblarining buzilishi K vitamini sintczini buzadi. bu esa o'z 
navbatida bilvosita ta'sir qiluvchi qon suyultiruvchi dorilar 
(antikoagulantlar) ta’sirini kuchaytirishi mumkin.

Ovqat moddalari ham dorilar so'rilishiga va biologik o'zlash- 
tirilishiga ta’sir qilishi mumkin. Ovqat moddasi kaplopril, aspirin 
so'rilishini kamaytirsa, aksincha, gidrolazin, labetol, propranolol, 
spironolaktonlar so'rilishini kuchaytiradi.

6.1.1. Tarqalish fazasida dori vositalarining o‘zaro ta’siri
A’zo va to'qimalar qon aylanishiga ta’sir qiladigan dori 

moddalari birga ishlatilayotgan dorilarning tarqalishiga ta'sir 
qilishi mumkin. Masalan. yurak yetishmovchiligi bor bemorlarda 
buyraklarda qon aylanishini kamayishi va buyrak koplokchalari 
filtratsiyasi buzilganligi sababli siydik haydovchi moddalarning 
ta’siri ancha sust kechadi. Bemorlarga kiritilgan qon tomirlarini 
kengaytiruvchi va yurak qisqarish qobiliyatini oshiruvchi dorilar 
diuretiklar ta’sirini kuchaytiradi.

Qonning reologik xususiyatlarini yaxshilovchi moddalar 
(trental, dipiridamol, reopoliglyukin) dori vositalarining mayda qon 
tomirlarda tarqalishini yaxshilaydi.

Intal, glukokortikoidlar olayotgan bronxlar obstruksiyasi bor 
bemorga bir vaqtda bronxlarni kengaytiruvchi dorilar 
(simpatomimetiklar) yuborilsa, yuqorida aytilgan preparatlarni
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bronxlarning kerakli joyiga tarqalishini yaxshilaydi va 
samaradorligini oshiradi.

6.1.2. Dori vositalarining oqsil bilan bogManish fazasidagi 
o‘zaro ta’siri

Dorilar kombinatsiyasidagi oqsil bilan bogManish qobiliyati 
yuqori boigan dorilar oqsil bilan bogiangan boshqa dorilarni siqib 
chiqarish, ularning qon plazmasidagi sof miqdorini oshirish 
hisobiga ularning farmakoterapevtik samarasini va salbiy ta'sirini 
kuchaytirishi mumkin. Yuqoridagi qonuniyat qon plazmasi oqsili 
bilan 85 foizdan ko‘p bogiangan dorilar uchun (masalan, oqsil 
bilan bogiangan digitoksinning 98 foizdan 96 foizga kamayishi 
uning qondagi sof holdagi miqdorini 2 martaga oshiradi, bu esa 
bemor uchun xavflidir). Bu hodisa digitoksin bilan klofibrat bir 
vaqtda ishlatilganda kuzatilishi mumkin. Salitsilatlar, butadion, 
klofibrat bilvosita ta’sir qiluvchi qonni suyultiruvchi moddalar 
miqdorini ko'paytiradi, bular o‘z navbatida lidokain, propranalol, 
xinidin, veropamil, digitoksinni oqsildan siqib chiqaradi va 
qondagi sof miqdorini ko‘paytiradi.

6.1.3. Dori vositalarining biotransformatsiya jarayonidagi 
o‘zaro ta’siri

Dorilar biotransformatsiyasi asosan jigarda mikrosomal 
fermentlar ishtirokida kechadi. Ko'p dorilar bu jarayonni 
tezlashtirishi yoki sekinlashtirishi aniqlangan.

Bu jarayonni tezlashtiruvchi dorilarni induktorlar (barbiturat- 
lar, DDT, geksaxloran, alkogol. kofe), o'z metabolizmini kuchayti- 
ruvchilarni (fenobarbital, butadion, nitratlar) autoinduktorlar deb 
yuritiladi. Induktorlar bilan birga yuborilayotgan dorilar miqdorini 
ko'paytirish kerak bo'ladi (masalan, bilvosita antikoagulantlar). 
Induktorlarni kiritish to'xtatilganda u bilan yuboriladigan dori 
miqdorini kamaytirish tavsiya qilinadi, aks holda dorining salbiy 
ta’siri kuzatilishi mumkin.

Mikrosomal ferment tizimi faolligini susaytiruvchi moddalar 
(narkotik, og'riq qoldiruvchi, aktinomitsin, antideprcssantlar, 
simetidin va boshqalar) ingibitorlar deb ataladi, bular bilan bir
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vaqtda kiritilayotgan dorining jigarda mctaboli/.mi susayishi 
hisobiga ularning qondagi miqdori oshib ketadi va salbiy ta’sir 
xavfi ortadi. Masalan, simctidin bilvosita ta'sir qiluvchi qonni 
suyultiruvchi dorilarni jigardagi metabolizmini susaytirib, qon 
oqish xavfini kuchaytiradi.

Levomisetin -  tolbutamid, difenilgidantion va ncodikuma- 
rinni jigardagi metabolizmini susaytiradi, natijada (levomitsctin va 
tolbutamid bir vaqtda ishlatilganda) gipoglikemik komaga sabab 
boMishi mumkin.

Bir dorining ikkinchi bir dori metabolizmini buzishidan ama
liyotda foydalaniladi. Masalan. alkogolizmni davolash maqsadida 
teturamdan foydalaniladi, chunki tcturam alkogol metabolizmini 
asetilaldegid bosqichida falajlaydi, asetilaldcgidning to'planishi 
insonda noxushlik, ko'ngil aynish belgilarini keltirib chiqaradi.

Jigar qon aylanishini kamaytiruvchi dorilar, jigardan birinchi 
bor o‘tishda mctabolizmga uchrovchi (propranolol, vcrapamil)larning 
qondagi miqdori ko‘payishiga olib keladi, chunki ularning jigardagi 
metabolizmi jigardan o’tayotgan qon miqdoriga bogMiq boMadi.

6.1.4. Dori vositalarining chiqib ketish fazasidagi o‘zaro ta’siri
Dori va dori metabolitlari (faol metabolitlar ham) 

organizmdan buyraklar, safro suyuqligM, o'pkalar hamda soMak, 
sut bilan chiqib ketadi. Dori va ularning metabolitlarini ajralib 
ehiqaradigan asosiy a'zo buyraklar hisoblanadi.

Dorilarning buyraklardagi o’zaro ta’sir mexanizmi asosida 
kuchsiz kislota va ishqorlarning buyrak kanalchalaridagi faol 
transport uchun kurashishi yotadi. Siydik muhitini (pH) 
o‘zgartiruvchi modda ikkinchi bir dori yoki uning metabolitining 
ajralib chiqishini o ’zgartirishi mumkin (masalan, natriy bikarbonat 
pHni kuchaytirishi, yoki askorbin kislotasi -  pllning susaytirishi), 
dorilarning buyraklar orqali chiqishini sezilarli o'zgartirishi mum
kin. Siydikni ishqoriy muhiti «kislotali» xossaga ega boMgan dori
lar (butadion, barbituratiar. sulfanilamidlar, salitsilat kislota) kli- 
rensini oshiradi. Aksincha, kodein, morfin, novokainning buyraklar 
orqali chiqishi siydikning kislotali muhitida ko‘payadi. Bu hodisa, 
masalan, barbituratlardan zaharlanganda yoki dorilarning salbiy
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ta’sirining oldini olish maqsadida (masalan, sulfanilamidlami 
ishqoriy muhitli suyuqliklar bilan tavsiya etish) ishlatiladi.

\e(Vondagi sckretsiya yordamida chiqib kctishga raqobat 
natijasida ba'zi dorilarning buyrak klircnsini kamaytirib, ularning 
organizmdagi miqdori ko‘payishiga olib keladi. Shu yo'l bilan 
digoksin sekretsiyasi -  spironolakton, penitsillinlar, indometatsin, 
butadion, aspirin ajralib chiqishiga ta’sir qiladi, ya’ni ularning 
to'planishiga olib keladi.

Furosemid - aminoglikozidlar, ampitsillin va sefalosporinlar- 
ning to'planishiga va ularning salbiy ta’siriga sabab bo‘ladi (ularni 
sekretsiyasining bloklash hisobiga).

Xinidin digoksinning ajralib chiqishini kamaytirishi 
natijasida uning qondagi miqdorini 2 marta oshirishi mumkin.

Glukokortikoidlar -  salitsilatlar sekretsiyasini tezlashtiradi, 
glukokortikoidlarni to‘xtatish salitsilatlardan zaharlanishga olib 
kelishi mumkin.

Demak. dorilarning farmakokinetik fazasida o'zaro ta’siri do
rilarning so'rilishi, tarqalishi, metabolizmi va ajralib chiqishi, oqsil 
bilan bog'lanishi fazalarida yuz berishi mumkin, bu o'z navbatida 
dorining qondagi miqdori o'zgarishiga olib keladi. Farmakokinetik 
fazada dorilarning o'zaro ta’sirini oldindan aytish qiyin.

6.2. Dori vositalarining farmakodinamik o‘zaro ta’siri
Ta'sir qilish joyiga qarab farmakodinamik ta’sirlar shartli 

ravishda spetsifik qurilmalarga (sezuvchan qurilmalar uchun 
kurash, ta’sir qilish joyida dorilar kinetikasining o'zgarishi, 
mediatorlarga ta’siri, maxsus qurilmalar sezuvchanligining 
o'zgarishi) ta’siri yoki organizm (fiziologik) tizimlari boshqaruviga 
ta’siri ko'rinishida yuz berishi mumkin (6 .2-jadval).

6 . 2 - j a d v a l

Dori vositalarining farmakodinamik o‘zaro ta’siri

Dori aralashm alari guruhi I va II guruh dorilarni o ‘zaro ta’siri
I II Samara T a’sir nicxanizm i

Dcpolarizatsiya 
yo 'li bilan ta ’sir 
qiladigan kura-

Antixolin-
cstcraz

moddalar

I -guruh 
dorilarini 
ta ’sirini

Anlixolincslcraz 
moddalar asetilxolinni 

gidrolizlanishiga
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resimon m odda
lar (ditilin)

kuchayishi va 
uzayishi

qarshilik k o ‘rsatadi, 
chunki asitilxolin 
ditilin sincrgisti 

hisoblanadi (ikkala 
modda subsinaptik 

mcmbranalarni 
depolarizatsiyalaydi)

a-
Adrenofalajlov- 
chilar (fentola- 

min va b.)

Adrenalin A drenalin
ning qon to- 
mirlarini to- 
rayliruvchi 
ta ’sirini k a
m aytiradi 

yoki «para- 
doksal» ta ’

siri kuzatiladi 
(qon bosimini 
kam aytiradi)

ci-Adrenofalajlovchilar 
adrenalinni 

ziddiyatchisi 
hisoblanadi. 

a-Adrenoqurilm alari 
falajlanishi oqibatida, 

adrenalin qon-tomirlari 
|)-adrenoqurilmalarini 

qo 'zg 'a tad i

Simpatolitiklar 
(rezcrpin va b.)

Simpatomi- 
mctiklar 
(cfcdrin 

va b.)

Simpatomi-
metiklar
ta ’sirini

susayishi

Sim patolitiklar adrc- 
nergik-qurilm alarda 
noradrenalinni chi- 
qishida sim patom i- 

m ctiklam ing zid- 
diyatchisidir

Ftorotan Adrenalin Yurak ritmini 
buzilishi

Ftorotan miokardni 
adrenalinga 

sezuvchanligini 
oshiradi

Asetilsalitsilat
kislotasi

Neodiku- 
marin, fini- 

lin va b.

Qon oqishi 
ku/atiladi

Asetilsalitsilat kislota 
oshqozon shilliq qa- 

vatini yaralaydi, qonda 
protrom bin miqdorini 

va trombotsitlar 
yopishqoqligini 

kamaytiradi.
Penitsillin Tetratsik- 

linlar, levo- 
misctin

Pcnitsillinni 
m ikrobga 
qarshi ta ’- 

sirini susay- 
tiradi

Penitsillin boMinayot- 
gan hujayrasiga ta ’sir 
qiladi, tetratsiklin va 

levomisctin bo’li- 
nayotgan hujayralarni 

boMinishini susayliradi
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Sulfanilamidlar Novokain Sulfanilamid- Novokan gidrolizi
larning mik- natijasida paraami-
robga qarshi nobenzoy kislota hosil

ta ’sirini boMadi, bu modda
susayishi sulfanilam idlam ing

ziddiyatchisi
hisoblanadi.

Retseptor uchun kurashda bir tomonlama (agonistlar) yoki 
qarama-qarsbi yo'nalishda (antagonistlar) ta’sir qiladigan dori 
moddalari bir vaqtda yuborilganda kuzatilishi mumkin. Misol, alfa- 
adrenoretseptorlarni fentolamin falajlashi natijasida undan keyin 
yuborilgan adrenalin past qon bosimini ko'taruvchi ta’sir qilish 
yoki aksincha qon bosimini pasaytirishi mumkin.

Yurak ishemik kasalligi va bronxospazm bor bemorlarga bir 
vaqtning o‘zida beta-adrcnoqurilmalarni falajlovchi va faollovchi 
moddalar yuborilganda dorilar ta’sirining butunlay kamayishi 
kuzatilmaydi, chunki yuborilgan dorilar turli tipdagi (ko‘rinishdagi) 
beta-adrenoqurilmalarga ta’sir qiladi, chunki beta-adrenofalajlovchi 
moddalar bcta-adrenoqurilmalar bilan kuchli bogMangan boMadi.

Doriga sezuvchan qurilmalarda bir vaqtda yuborilgan ikki 
yoki undan ortiq dorilar biri ikkinchisini faol boMmagan qismi 
bilan bogManishiga (kinetikasiga) ta’sir qilishi mumkin. Trisiklik 
antidepressantlar tomonidan guanetidinning gipotenziv ta’sirini 
susaytirishi bunga misol boMishi mumkin.

6.2.1. Dori vositalarining mediator atrofidagi o‘zaro ta’siri
Qo‘zg‘atuvchi mediatorga ta’siriga qarab dorilarni bunday 

o ‘zaro ta'siri 3 xil ko'rinishda boMishi mumkin.
Birinchi ko'rinishi: Biror dori ikkinchi dori ta'sirida ishtirok 

etadigan mediatorning tarqalishini. transportini, metabolizmini 
yoki uning bogManishini buzishi mumkin. Masalan, rezerpin va 
monoaminooksidaza falajlovchilarini bir vaqtda yuborish. Rezerpin 
MAO buzadigan katexolaminlar ajralib chiqishini osonlashtiradi, 
ularning zaxirasini kamaytiradi. MAO falajlovchilari katexolamin- 
larni buzilishdan saqlab, ularning miqdorini ko'paytiradi bu esa 
qon bosimining ko‘tarilishiga olib kelishi mumkin.
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Ikkinchi ko‘rinishi: Biror dori mcdiatorni uning maxsus 
sczuvchi mos kclmagan qurilma bilan o'zaro ta'sirini buzishi 
mumkin. Kalsiy ionlari uchun o'lkazuvchanlikni buzuvchi 
aritmiyaga qarshi dorilar lidokain va verapamil orasidagi o'zaro 
ta’sir, bunga misol bo'ladi.

Uchinchi ko'rinishida dori moddasi organizmdagi biologik 
jarayonni birin-kelin falajlaydi. Masalan, simpatik asab tizimining 
turli qismlarining faolligiga ta'sir qiluvchi klonidin va 
ganglioblokatorlarni bir vaqtda ishlatish.

Maxsus sezuvchi qurilmalarning o'zgarishi ikki turda bo'lishi 
mumkin: dori effektor hujayra yoki a'zolarda joylashgan ikkinchi 
bir dori uchun nishon-hujayralarga ta'sir qilib, ularning 
sczuvchanligini o'zgartirishi mumkin. Masalan, ftorotan yoki 
siklopropan narkozi vaqtida yurak mushagining adrenalinga 
sezuvchanligining ortishi, diurctiklar kiritilganda ionlarning 
kamayishi (gipokaliyemiya) natijasida yurak mushaklarining yurak 
glikozidlariga sezuvchanligining o'zgarishi.

Sezuvchi qurilmalarning ikkinchi lur o'zgarishi (masalan, 
yurak glikozidlari va rezerpin, ishlatilganda yurak urishlari 
sonining kamayib ketishi bilan namoyon bo'lishi mumkin).

6.2.2. Dori vositalarining fiziologik nazorat mexanizmini 
turli pog‘onalaridagi o‘zaro ta’siri

Fiziologik nazorat tizimning turli pog'onalarini tashkil qilgan 
to'qima va a’zolarga turli guruhdagi dorilarning bir-biriga aloqador 
bo'lmagan o'zaro ta’siri. Masalan, yurak yetishmovchiligi bor 
bemorga qon aylanishi tizimining turli qismlariga ta'sir qilish 
maqsadida yurak glikozidlari, qon tomirlarini kengaytiruvchi va 
siydik haydovchi dorilarni bir vaqtda tavsiya etish.

Bunday o'zaro ta’sir va yuqorida ko'rib o'tilgan dorilarning 
o'zaro ta’siri natijasida dorilarning organizmga salbiy ta’siri. 
ayniqsa suv-tuz muvozanati buzilgan holatlarda bu xavf yanada 
ortadi. Masalan, siydik haydovchi dorilar chaqirgan gipokaliyemiya 
yurak glikozidlarining salbiy (zaharlovchi) ta’sirini kuchaytiradi.

Dorilarning bemor laboratoriya ko'rsatkichlariga ta’siri ham 
kuzatiladi. Masalan. propranolol qonda tiroksin (T4) miqdorini
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oshirishi, glukozani kamaytirib insulin chaqirgan gipoglikemiyani 
kuchaytirishi mumkin. Mctildofa, xinin, nikotin kislotasi, 
riboflavin, tetratsiklinlar katta miqdorlarda kiritilganda siydikda 
katexolaminlar miqdorini oshiradi, ularning siydik bilan ajralib 
chiqishi vazodilatatorlar (nitroglitserin, kalsiy antagonistlari, 
gidrolazin) ta’sirida kuchayadi.

Dorilarni kombinatsiya qilishning asosiy maqsadi dorilar 
samaradorligini oshirishdan va xavfsizligini kamaytirishdan iborat 
bo’lib. farmakotcrapiyaning bu bosh maqsadiga vrach faqat 
fiziologiya, kasallik patogenczi, dorilarning farmakokinetik va 
farmakodinamik ko‘rsatkichlarini yaxshi bilganidagina erishishi 
mumkin.
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7-bob. Klinik farmakologiyaning pcdiatriyaga 
xos tomonlari

7.1. Klinik farmakogcnctika
Farmakogenetika tushunchasi Fogel (1959) tomonidan 

kiritilgan. Farmakogenetika individlarning dori moddalariga irsiy 
omillar natijasidagi o'ziga xos reaksiyalarining kelib chiqishini 
o'rganadigan farmakologiyaning bir qismi.

1. Soradi (1984) fikricha. farmakogenelikaning maqsadi 
dorilar metabolizmida ishtirok etuvchi fermentlar tizimidagi 
buzilishlar va shu sababli kelib chiqadigan patologik holatlarni 
tashxislash, oldini olish va davolash bilan shug'ullanishdan iborat.

Ma’lumki, dorilarning organizm bilan o'zaro ta'siri dorilar
ning biologik faolligi. biologik o'zlashtirilishi, dorilar metaboliz
mida va ajralib chiqarilishida ishtirok etuvchi tizimlarning faoliyati 
bilan belgilanadi. Farmakogenetika dori vositalariga irsiy 
bcriladigan tipik va atipik organizm reaksiyasini o'rganadi.

Organizmning dorilarga atipik reaksiyasining irsiy sabablari 
omillari asosan dorilarni biotransformatsiyasida ishtirok etuvchi 
fermentlar nuqsonlar yoki dorilar ta’sir qiladigan qurilmaning irsiy 
kamchiligi (defekti) ko'rinishida uchrashi mumkin.

Dorilar metabolizmining irsiy buzilishi natijasida uchray
digan atipik reaksiyalarni ikki asosiy guruhga bo'lish mumkin:

1. Dorilar kiritish natijasida aniqlanadigan ferment tizimlari- 
ning irsiy nuqsoni.

2. Modda almashinuvining irsiy buzilishi natijasida dorilarga 
uchraydigan atipik reaksiyalar.

Organizmga tushgan dori moddalari maxsus fermentlar 
yordamida metabolizmga uchraydi, bu fermentlar maxsus oqsillar 
bo'lib, bu fermentlarning organizmda hosil bo'lishi irsiy nazorat 
ostida kechadi. Ixtisoslashgan genlar mutatsiyasining buzilishi shu 
gen nazoratida bo'lgan fermentlar tuzilishi va xossalarining irsiy 
buzilishi -  enzimopatiyaga olib keladi.

Gen mutatsiyasi tabiatiga qarab hosil bo'layotgan ferment 
sintezining tezligi buzilishi yoki atipik ferment hosil bo'lishi 
mumkin (7.1-jadval).
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7.1-jadval
D orilar m ctabolizm idagi b a ’zi bir irsiy

polimortlzmga (miso lar)
Nuqson Dori va ishlatilishi Klinik oqibatlari

Oksidlanish Bufuralol (P-adrenoqu- 
rilmalar falajlovchisi)

P-adrenoqurilmalar 
falajlanishini kucha- 
yishi. qayt qilish

Oksidlanish Dcbrizoxin (qon bosi
mini tushiiadigan dori)

Ortostatik gipotoniya

Oksidlanish Etanol Yuzlerisini qizarishi, 
yurak o'ynashi

N- asctillanish Gidrolazin (gipotenziv 
dori)

Volchankasimon
simptomlar

N- asctillanish Izoniazid (silga qarshi 
dori)

Periferik neyropaliya

Oksidlanish Spartcin Oksidlanishda kuzatila
digan zaharli belgilari

Oksidlanish Mcfcnitoin (epilcpsiyaga 
qarshi dori)

Miqdori ortib kctishiga 
aloqador zaharlanish 
belgilari

Efir gidrolizi Tobulamid 
(gipoglikemik dori)

Miokardni zaharlanish 
belgilari

Oksidlanish Suksinilxolin
(miorelaksant)

Davomli apnoc

7.2. Dori vositalari kiritilganda aniqlanadigan ferment 
tizimining irsiy yetishmovchiligi (fermentopatiyalar)

7.2.1. Atipik pscvdoxolincstcraza
Q o n  z a r d o b id a  va  tu r l i  t o 'q i m a l a r d a  u c h r a y d ig a n  

p s c v d o x o l in c s tc r a z a  f e rm c n t i  ( 3 0 0 0 0 0  m o le k u la  o g ' i r l ik d a g i  
g l ik o p r o te id  b o ' l ib ) ,  u x o l in  e l i r la r in i  va  tu r l i  a l i f a t ik  k is lo ta la r  
g id ro l iz in i  b o s h q a ra d i .  B u  f c r m c n tg a  q iz iq ish  s u k s in i lx o l in  (d iti l in ,  
l i s tc n o n ,  m io r c la k s in )  t ib b iy o t  a m a l iy o t ig a  k i r i t i lg a c h ,  turli 
b e m o r l a r d a  bu d o r ig a  s c z u v c h a n l ik n i n g  ka t ta  d i a p a z o n d a  farq 
q il i sh i  a n iq l a n g a n d a n  s o 'n g  b o sh la n d i .  S u k s in i lx o l in  (d i t i l in )  xo l in  
v a  k a x r a b o  k is lo ta s i  c f ir i  b o ' l i b .  uni 0 ,2 — I m g /k g  v e n a g a  
y u b o r i l g a c h  k o 'p c h i l i k  b e m o r l a r d a  s k c le t  m u s h a k la r i  b o 's h a s h i b
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nafas olishi to‘xtaydi, bu reaksiya davomiyligi ko‘pchilik 
populatsiyada 2-3 daqiqani tashkil qiladi. Buning sababi, 
suksinilxolin qonda va to'qimalarda pscvdoxolincstcraza fermcnti 
ishtirokida tezda gidrolizlanib faolsizlanliriladi.

Biroq ba’zi bir odamlarda mushaklarni bo‘shashuvi va 
nafasning to‘xtashi 2-3 soatgacha davom etishi mumkin. Bu 
odamlardagi biokimyoviy kuzatuvlar ularning qon zardobida 
psevdoxolincsterazaning kamligini ko'rsatdi. Avvaliga buning 
sababi psevdoxolinesterazaning jigarda hosil boiishidagi 
kamchilik bilan tushuntirilgan bo‘lsa, keyinchalik ferment 
faolligining pasayish sababi uning aminokislota tarkibidagi 
nuqsonga bogMiqligi aniqlandi. Bu bemorlar qarindoshlarini 
tekshirish ular qonida ham pscvdoxolincstcraza kamligi aniqlandi 
va bu kasallikni irsiy tabiatga ega ekanligi ma'lum boidi.

Psevdoxolinesteraza fermcnti oqsil qismining sintczini 
nazorat qiluvchi gen alleliyasi hosil boMishiga olib keladi. hosil 
boMgan ferment normal (faol) lermentdan o'zining aminokislota 
tarkibi bilan farq qiladi.

Atipik psevdoxolinesterazaning berilishi autosom-retsessiv 
xarakterda boMib. 1:2500 nisbatda uchraydi. Anamnczda 
enzimopatiya borligi ehtimoli boMsa, gcnetik maslahatxonalarda 
tekshiriladi va aniqlanadi.

Irsiy berilgan atipik pscvdoxolincstcraza yetishmovchiligi turli 
millat va clatlar orasida turlicha tarqalgan. Masalan. gctcrozigotali 
E[U alleliyali atipik pscvdoxolincstcraza yevropaliklar orasida 2-A 
foizdan oshmagan holda ba'zi bir populatsiyalar ichida. chex va 
slovaklarda (7 foizgacha), cron va iroq yaxudiylari orasida bu 
individlar soni 10 foizgacha boradi. ya’ni 1:400 nisbatda uchraydi.

Uzoq davom etayotgan apnoeni davolash uchun bemorga 
normal xolinesteraza yoki qon yuborish tavsiya etiladi.

Sarkoplazmatik retikulum irsiy anomaliyasi bor bemorga 
galotan, kofein, suksamctoniy va boshqa ba’zi bir dorilarni 
yuborish kalsiy ionlarining aktomiozin bilan bogManishi buzilishi 
natijasida kislota-ishqor muvozanatini buzadi. Anestcziologiya 
amaliyotida bu anomaliya xavfli gipertermiyaga olib keladi va 
oMim bilan tugaydi. Bu holatga birdaniga yurak urishi sonining
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ortishi. poliapnoe, tana haroratining 42°C gacha ko'tarilishi, qon 
bosimining ko'tarilishi, bemor yurak qorinchalari fibrillatsiya- 
sidan nobud bo'ladi. Bu sindromni davolash gipotermik aralashma 
yuborish. bcmorni muz bo'laklari bilan o'rash, oshqozonni yuvish, 
kalsiyni yaxshi utilizatsiya qilish maqsadida novokain yuborishdan 
iborat. Xavfli gipcrtermiya jarrohlik opcratsiyalari vaqtida bolalar 
o'rtasida 1:400, kattalarda esa 1:50000 nisbatda uchrashi mumkin.

7.2.2. Glukoza-6-fosfatdegidrogenaza yetishmovchiligi 
(G-6-FD)

G-6-FDning irsiy yetishmovchiligi eng ko'p uchraydigan 
enzimopatiya bo'lib, dunyo bo'yicha 2 mln. ga yaqin odam bu 
enzimopatiyani tashuvchi individlar hisoblanadi.

G-6-FD fcrmcnti uglevodlar (eritrotsitlarda ham) almashi- 
nuvida asosiy o'rin tutadi. G-6-FD glukoza-6-fosfatning, 6- 
fosfoglukonatga oksidlanishini boshqaradi. Bu reaksiya natijasida 
hosil bo'lgan nikotinamid dinikolindinuklcotidfosfat (NADIMS^) 
glutationni (glutationreduktaza ishtirokida) qaytalashda hamda 
metgemoglobinni gemoglobinga qaytarishda ishtirok etadi.

Qaytarilgan glutation esa gemoglobin va oltingugurt saqlov- 
chi fermcntlarni turli ovqat va dori moddalarining oksidlovchi 
ta'siridan saqlaydi va eritrotsitlar qobig'i butunligini ta’minlaydi.

G-6-FD yetishmovchiligi bor individlarda oksidlovchi (7.2- 
jadval) dorilar kiritilganda eritrotsitlar qobig'ining buzilishiga 
(qaytarilgan glutation kamayishi sababli), ya’ni gemolitik krizga 
sabab bo'ladi.

7.2-jadval
Glukoza-6-fosfatdcgidrogena/.a yctishmovchiligida gemolitik 

ta ’sir qiluvchi dorilar

Asctanimid Pcntaxin Toluidin ko'ki
Dapson Primaxin Trinitrotoluol
Kinotsid Sulfanilamid Furaltadon
Naftalan Salazosulfapiridin
Ncoarsfcnamin Sulfamctoksipiridazon Fenilgidrazin
Nitroluran Sulfapiridazon Furazolidon
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davomi
Nitrofurantoin Sulfascamid
Pamaxin Tiosulfon

O'tkir eritrotsitlar gemolizi birinchi marta bezgakka qarshi 
primaxin ishlatilgan Amerika negrlarida topilgan bo'lib, 1:10 nisbatda 
uchraydi. Biokimyoviy va genctik kuzatuvlarning ko'rsatishicha 
(G-6-FD) fenncnt faolligi bu negrlarda 15 foizdan oshmaganligini 
ko'rsatdi, G-6-FD sintezi ribosomalardagi X-xromosomalar irsiy 
apparati tomonidan boshqariladi. 150 dan ortiq G-6-FD atipik ferment 
turlari ma’lum. G-6-FD kamligi, mavjud individlar borligi oksidlovchi 
ta’sirga ega dori yoki ovqat moddalari is’tcmol qilganda aniqlanadi. 
Bunday individlarda surunkali nospetsifik kamqonlik uchraydi va bu 
kamqonlik bilirubin miqdorining ortib ketishi (gipcrbilirubincmiya), 
safro yo'llarida va o't pufagida bilirubin toshlari va oyoqlarda 
surunkali yaralar bilan kechadi.

0 ‘rta yer dengizi xavzasida va Yaqin Sharq mamlakatlarida 
yashovchi aholi orasida G-6-FD faolligi 4 foizga yaqin bo'lishi 
adabiyotlarda keltirilgan.

Bu individlarda oksidlovchi dorilargina emas, balki aholi 
tomonidan ovqat uchun keng ishlatiladigan ot loviyasi «Vicia fava» 
ham gemolitik krizga sabab bo'lishi ma’lum, bu kasallik «Favizm» 
deb nomlangan.

«Vicia fava» tarkibiga kiruvchi V-glikozid metabolitlari (vitsin 
va konvitsin) kuchli oksidlovchi zahar bo'lib, uning oksidlovchi kuchi 
askorbin kislotasidan 10 -20 barobar yuqori ekanligi aniqlangan.

«Favizm» kasalligi ko'proq tana haroratini ko'tarilishi, adina- 
miya, qonda eritrotsitlar soni 2 mln/mm3 gacha kamayishi va kollaps 
bilan, kamroq esa, bosh og'rishi, uyqu bosishi, qayt qilish, sariqlik 
bilan boshlanadi. G-6-FD yetishmovchiligidagi sariqlik jigarning 
bilirubinni glukuronlash faolligining buzilishi bilan tushuntiriladi.

Quyidagi dorilar — askorbin kislota. asetilsalitsilat kislota. 
metil ko'ki, nitritlar, sulfanilamidlar, fcnatsetin, xloramfenikol, 
xloroxin ma’lum holatlarda (infeksiya, jigar va buyraklar faolligi 
buzilganda, diabetik asidoz sharoitida) G-6-FD yetishmovchiligi 
bor individlarda gemoliz keltirib chiqarishi mumkin.

81

www.ziyouz.com kutubxonasi



Bunday individlar soni 0-15 foiz, yer kurrasining ba’zi 
joylarida 30 foizga yetadi.

G-6-FD enzimopatiyasi bor bemorlarda dorilar va ovqat 
moddalari keltirib ehiqaradigan gemolitik kamqonlikning oldini 
olish uchun bu enzimopatiyani topish maqsadida oilalarni genetik 
tekshiruvdan o'tkazish kerak. G-6-FD enzimopatiyasi topilganlarga 
gemolitik kamqonlik chaqiradigan dorilarni, ishlatish xavfli 
ekanligini tushuntirish va loviya, qizil smorodina va qoraqatlarni 
bemor ovqatidan chiqarib tashlash tavsiya etiladi.

G-6-FD nuqsoni bor ota-onalar bu enzimopatiya bilan 
ularning bolalari ham kasallanishi mumkinligini bilishlari kerak.

7.2.3. Asetiltransfcrazalar yetishmovchiligi
Silni davolash uchun ishlatiladigan dorilar (izoniazid, tuba- 

zid)larni amaliyotda ishlatish bu dorilarga sezuvchanlik bemorlar 
orasida turlicha ekanligini ko'rsatdi. Bu dorilarni ba’zi bemorlar 
yaxshi qabul qilsa, boshqa bemorlarda bu dorilar bosh og'rishi, 
bosh aylanishi, ko'ngil aynishi, qayt qilish, to‘sh orqasida og'riq, 
yurak urishlar sonining ko'payishi, polincvrit, qo'zg'aluvchanlik, 
uyqusizlik kabi salbiy ta’sirlarga sabab bo'lishi ma’lum bo'ldi.

Individlarning izoniazidga sezuvchanligining har xilligiga 
uning metabolizmi, asetillanish, qisman gidrolizlanishning 
buzilishi sabab ekanligi aniqlandi.
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7. 1-rasm. Dorilar mctabolizmining irsiy polimorfizmi.
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Chizmada 6 soatdan keyin 9,8 mg/kg miqdorda izoniazid 
qabul qilgan 267 ta bemor qon zardobidagi dori miqdori haqidagi 
ma’lumotlar keltirilgan. Chizma bimodal xaraktcrga ega. 6 soatdan 
keyin qon zardobidagi izoniazid miqdori 2,5 mg/ml boMgan 
bemorlar, sekin asetillovchilar deb qabul qilingan (Evans D.A. P., 
Manley K. A., MeKusick V. A. Generic control of isoniasid 
metabolism in man. Br. Med. J., 1960; 2: 485).

Izoniazidning jigarda asetillanishi N-asetiltransferaza 
ishtirokida kechadi. Odamlarda bu fermentning faolligi turlicha 
boMib, ularda izoniazidga sezuvchanlikning turlicha ekanligi bilan 
izohlanadi. 4 mg/kg izoniazid qabul qilgan bemorlarning bir 
qismida preparatning 6-7 foizigina siydik bilan atsetillangan 
metabolitlar ko‘rinishida boshqalarida esa bu ko‘rsatkichning ikki 
barobar ko‘pligi aniqlangan. Sekinlik bilan asetillovchilarda 
izoniazidning qondagi miqdori tez asetillovchilarga nisbatan yuqori 
bo‘lgani aniqlangan. Izoniazidning faolsizlantirish darajasi 
bemorga 10 mg/kg hisobida bir marta dori berilgandan 6 soat vaqt 
o‘tgach uning qon plazmasidagi miqdori - 1 mkg/kg boMganlar tez 
asetillovchilar, bu koi'satkich 5 mkg/kg boMgan bemorlar esa, 
sekin asetillovchilarga kiradi (6. 1-rasm).

Bir va ikki tuxum hujayrali egizaklar ustida olib borilgan 
populatsiya kuzatuvlari odamlarda uchraydigan izoniazidga 
sezuvchanlik turlicha ckani irsiy tabiatga ega boMib, N- 
asetiltransferazalar polimorfizmi bilan bogMiq ekanligini 
ko‘rsatadi. Bu hodisa turli millat va clatlar orasida keng diapazonda 
tarqalgan boMishi aniqlangan (7.3-jadval).

7 . 3 - j a d v a l

Turli etnik guruh lar va clatlar orasida tez yoki 
sekin asctillovchilarning tarqalishi

Etnik guruhlar 
va clatlar

Tez asetillov
chilar, %

Sekin asetillov
chilar, %

Yevropoidlar 58,6 41,4
Negroidlar 54,6 45,4
Eskimoslar 10,5 89,5
Yaponlar 12,0 85,0
Xitoylar 22,0 78,0
lnduslar 59,0 41,0
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Izoniazid metabolizmidagi individuallik dori bilan davolash 
natijasiga ta’sir qiladi, sekin asetillovchilarda dorining salbiy 
ta’sirlari ko'proq va kuchliroq kcchishi mumkin.

Bemorlarni izoniazid bilan davolash vaqtida izoniazid 
metabolizmidagi farqni ko'zda tutib, dorini to‘g‘ri miqdorlash 
tavsiya etiladi, ya’ni sekin asetillovchi bemorlarga dori miqdorini 
tez asetillovchilarga nisbatan kam miqdorda berladi. Bundan 
tashqari, sekin asetillovchi bemorlarga izoniazid bilan piridoksin 
(B6 vitamini) birga berish tavsiya etiladi, bu izoniazid chaqiradigan 
polinevrit va boshqa zaharlanish belgilarining oldini oladi.

Individlarda apressin, sulfadimezin, gidrolazinlarni asetilla- 
nishi turlicha ekanligi aniqlangan. Shu sababli bemorga bir vaqtda 
izoniazid va apressin yoki sulfadimezin berilganda ular orasida 
mos kelmaslik bo'lishini hisobga olish kerak.

7.2.4. Akatalaziya va gipokatalaziya
Katalaza vazifasi modda almashinuvi va dorilar ta’sirida 

organizmda hosil bo‘layotgan peroksidlarni quyidagi tenglamada 
(2N2O2 — (ката.ш,а ) > 2N2O+O2) k o i’satilganidek parchalashdan
iborat. Vodorod peroksid tibbiyot amaliyotida yaralar va 
jarohatlami mexanik tozalash maqsadida ishlatiladigan vosita. 
Katalaza yana etil va metil alkogoli metabolizmida ham 
qatnashadi. Katalaza faol bo'lganda endogen va ekzogen hosil 
bo'lgan peroksidlar va boshqa endogen moddalar, shu jumladan 
gemoglobinni oksidlab ulgurmaydi.

Odam qonida va to'qimalarida katalaza bo'lmasligini yapon 
olimlari Takaxara va Midjomoto aniqlashgan. Bular burun 
sinuslarining gangrenali granulomasi bor 11  yoshli qiz bola 
yarasini peroksid bilan yuvganlarida kislorod pufakchalari hosil 
bo'lmagan, qon rangi jigarrang qora tusga bo'alganligini 
kuzatganlar. Biokimyoviv tekshiruvlar bu qizcha qonida va 
to'qimalarida katalaza yo'qligini tasdiqlagan. Bu kasallik 
akatalaziya deb nomlangan.

Bu kasallikka chalingan oila a'zolarini irsiy tekshiruv 
natijalari ko'rsatishicha, akatalaziya autosom-retsessiv yo'l bilan 
berilishini ko'rsatdi. 1978-yilga kelib dunyo bo'yicha 100 mingdan
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ortiq akatalaziya kasalligi yozilgan. bu bemorlarning 50 foizidan 
ortig‘ida kasallik ogMz va burun-halqum gangrenasi ko^rinishida 
kcchganligi aniqlangan.

Akatalaziya balog'at yoshiga yetmagan bolalarda qaytalanib 
turadigan tisb milklari yarasi bilan kechadi. Kasallik og’ir o ’tganda 
milk gangrenasi, milk alrofiyasi va tishlarning tushishi kuzatiladi.

Akatalaziya (gipokatalaziyaga) tashxis qo‘yish anamnez 
ma'lumotlari va maxsus biokimyoviy tckshiruvlar ko’rsatkichlariga 
asoslanadi. Bemor anamnezida tez-tez og’iz bo’shlig’i va burun- 
halqum sohasida shamollash kasalliklari borligi va bunday 
bemorlarning spirtli ichimliklarga yuqori sezuvchanligi aniqlangan. 
Akatalaziyada etanol sekin oksidlanishi natijasida spinning 
parchalanishidan hosil boMayotgan formaldegid (spirt yonishidan 
hosil boiadigan oraliq mahsulot) qonda kam to'planganligi sababli 
etanoldan zaharlanish belgilari kuchsizroq namoyon boMadi.

Akatalaziyani aniqlashning oddiy usuli bemor qoniga 
vodorod peroksid critmasi qo'shilganda uning ko‘piklashmasligi 
akatalaziya belgisi hisoblanadi. Yarim soat muddat o ’tgach 
qonning jigarrang qora ko‘rinishi yo‘qoladi, oqsil dcnaturatsiyasi 
natijasida oq-sariq cho’kma paydo boMadi. Cho’kma usti 
suyuqlikda gemoglobin parchalanishidan hosil boMadigan 
pentdiopentni topish mumkin.

Akatalaziyani davolashning maxsus usuli yo‘q. YAlligManish 
o‘chogM boMganda antibiotiklar. sulfanilamidlar tavsiya etish, 
antiseptiklardan foydalanish mumkin. Kasallik asoratlarini oldini 
olish uchun ogMz. burun halqum bo‘shliqlari gigiyenasiga rioya 
qilish tavsiya qilinadi.

7.2.5. Uridindifosfoglukurontransfcraza (UDFGT) yctish- 
movchiligi

Bu enzimopatiya yetishmovchiligi bilan tugMlgan bolaga 
jigarda glukuronlanishga uchraydigan dorilar (K va PP-vitaminlari. 
estrogenlar, androgenlar. glukortikoidlar) kiritilganda qon 
gemolizisiz kamqonlik va bogManmagan bilirubin miqdori 
ko‘payib ketishi bilan kechadi. Irsiy beriladigan enzimopatiya
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(UDFGT yetishmovchiligi) yuqoridagi dori moddalari 
yuborilganda aniqlanadi.

Gcmolizsiz irsiy sariqlik ikki ko'rinishda: yadroli sariqlik 
bilan kechadigan giperbilirubinemiya (Kriglcr-Nayara sindromi) va 
o'smirlar idiopatik oilaviy giperbilirubinemiyasi (Jilber- 
Mcylcngraxt sindromi) ko'rinishida uchraydi.

Novobiotsin, streptomitsin, xloramfcnikol, progestcronlar 
normada uridindifosfoglukurontransferaza (UDFGT) faolligini fa- 
lajlaydi, shu sababli bu dorilarni yuqoridagi bemorlarga tavsiya 
etilmaydi, kortizon, xlormitsetin metabolizmi irsiy beriladigan 
sariqliklarda buzilgan: ular glukuronidlarga aylanmaydi va orga
nizmda to‘planib qoladi. shu sababli bu preparatlarni yuqoridagi 
kasalliklarda juda oz miqdorlargacha kamaytirish tavsiya etiladi.

Fenobarbital. ziksorin kabi dorilar esa UDFGT faolligini 
oshiradi, shu sababli bu dorilar irsiy beriladigan sariqliklarni, 
ferment yctishmasligi yoki progesteronning fermentga falajlovehi 
ta’siridan kelib chiqadigan chaqaloqlarda uchraydigan fiziologik 
sariqlikni davolash uchun tavsiya etiladi.

7.2.6. Modda almashinuvining irsiy buzilishlarida uchray
digan dorilarga atipik reaksiyalar

Modda almashinuvining irsiy buzilishi natijasida uchraydigan 
kasalliklar: lug‘ma metgemoglobinemiya, chaqaloqlar irsiy 
gemolitik sariqligi, podagra va qand kasalliklarida dorilarga 
sezuvchanlik o'zgaradi.

Tug‘ma metgemoglobinemiya. Oksigemoglobindan farqli 
olaroq metgemoglobin kislorod bilan kuchli bog‘lanadigan 3 valentli 
temir saqlaganligi uchun kislorod tashish vazifasini bajaraolmaydi. 
Eritrotsitlar normada 0.5-—3 foizgacha metgemoglobin saqlaydi. 
Quyidagi dorilar (nitroglitserin, sulfanilamidlar, xloramfcnikol, 
PASK, antipirin va boshqalar) katta miqdorda, uzoq vaqt ishlatilganda 
metgcmoglobin-mctgcmoglobinreduktaza yoki diaforazalar ta’sirida 
tezda qaytariladi. Metgemoglobinreduktaza irsiy yetishmovchiligi bor 
bemorlar qonida metgemoglobin miqdori 30-40 foizgacha oshishi 
mumkin. Bu bemorlarning yuqorida sanab o4ilgan (metgemoglobin 
hosil qiluvchilar) dorilarga sezuvchanligi yuqori bo‘lib, bemor qonida
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metgemoglobin hosil boMishi kuchayib, bemoming ko‘karib ketishiga 
sabab boMadi, buni esa davolashga lo‘g‘ri keladi. Mctgemoglo- 
binreduktaza yetishmovchiligi autosom-rctsessiv yoM bilan beriladi. 
Uning quyidagi:

1) metgemoglobinreduktazaning butunlay boMmasligi:
2) faolligi susaygan ferment borligi; 3) atipik tuzilishdagi ferment 
yetishmovchiligi ko'rinishi farq qilinadi. Eng ogMri mctgemog- 
lobinreduktaza butunlay yolqligi boMib, bunda bemorda kislorod 
etishmasligi doim saqlanadi. Yashirin kechadigan metgemoglobin- 
reduktaza buzilishi maxsus belgilarsiz kcchadi va metgemoglobin 
hosil qiluvchi dorilar kiritilganda aniqlanadi. Bu dorilar kiritilishi 
natijasida kelib chiqqan yoki kuchaygan mctgemoglobincmiyalarni 
davolash bemor vena qon tomiriga 1— 2  mg/kg metil kki yoki
0,3 g 3 mahal askorbin kislotasi berishdan iborat.

Metgemoglobinrcduktaza yetishmovchiligining oldini olish 
bunday bemorlarni o'z vaqtida aniqlash va ularga metgemoglobin 
hosil qiluvchi dorilar kiritishdan (ichishdan) saqlashdan iborat.

Metgemoglobinrcduktaza yetishmovchiligi bor odamlarning 
sianid kislotaga sezuvchanligi juda kamligi (adabiyotlarda bunday 
odamlar kaliy sianidni oMim chaqiradigan miqdoridan 40 barobar 
ortiq qabul qilganda ham zaharlanish belgilari kuzatilmaganligi 
yozilgan) aniqlangan.

Qonda metgemoglobinrcduktaza fermcnti xaddan tashqari 
yuqori boMganda yashirin jigar porfiriya kasalligi kelib chiqadi. 
Yashirin kechayotgan jigar porfiriyasi bor odamlarda 
sintetazalarning kuchli faolligi natijasida ular qonida, siydigida s- 
aminolevulin va porfobilinogen miqdori yuqori ekanligini 
aniqlangan. Bu kasallik o'tkir ichak sanchigM, qoMlardan 
boshlanadigan polinevrit va mushak falajligi. ruhiy buzilishlar va 
epileptik tutqanoqlar ko'rinishida kechadi.

Barbituratlar, sulfanilamidlar, cstrogenlar (kontratseptik 
estrogenlar ham), amindopinin. grizeofulvin, ba’zi tinchlantiruvchi 
va epilcpsiyaga qarshi dorilar bu kasallikning boshlanishiga va 
qaytalanishiga sabab bo'lishi mumkin. Bunga bu dorilar tomonidan 
epsilon-aminolcvulin kislota miqdorining qonda ko'payishi sabab 
boMadi. Porfiriya kasalligi bor bemorlarda ruhiy buzilishlar va
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cpilcptik talvasa xurujlari borligi sababli, bunday bemorlarda 
tinchlantiruvehi dorilar va barbituratlar ishlatishning xavfi katta. 
Bu dorilarni kiritish esa og’ir asoratlarga, hatto o'limga sabab 
bo'lishi mumkinligini nazarda tutish kerak. Porfiriya kasalligi 
Shvetsiya, Norvegiya, Janubiy Afrikada keng tarqalgan.

Adabiyotlarda shu kungacha yozilgan enzimopatiyalarning 
mavjudligi, ularni o‘z vaqtida aniqlash, oldini olish va davolash 
farmakogenetika fanining asosiy vazifasidir.

Biroq vrachlik amaliyotida bemorlarni farmakogenetika talab- 
lari darajasida tekshirish (enzimopatiyalarni aniqlash) qiyinligini 
hisobga olgan holda real hayot uchun turli kasalliklar va dorilar 
haqidagi farmakogcnetik maMumotlar bankini yaratish va vrachga 
o‘z vaqtida yetkazib turish bilan inson salomatligi uchun yuqorida 
sanab o'tilgan xatarli enzimopatiyalar xavfini kamaytirish mumkin.
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8-bob. Ilomiladorlik davri va homilada dori vositalarining 
klinik farmakologiyasini o'ziga xosligi

Homilador ayolni davolash murakkab jarayon bo'lib, vrach- 
dan homiladorlik davrida ishlatiladigan dorilarning klinik farma
kologiyasini o‘ziga xos tomonlarini puxta bilishiikni taqozo qiladi.

Birinchidan, homiladorlik davrida ona-yoMdosh-homila 
yahlit bir murakkab biologik li/im bo'lib faoliyat ko'rsatadi.

Ikkinchidan, adabiyotlarda keltirilgan ma'lumotlarga qara- 
ganda, majruhlik bilan tug'ilgan 5% bolalarda majruhlikning 
sababi dorilarga lo‘g'ri keladi.

Uchinchidan, homilador ayollarning 60— 80 foizi turli 
xildagi dorilar (ko'ngil aynishi va qayt qilishni toLxtatuvchi -  
homilaning birinchi 3 oyligida; gistaminga qarshi dorilar -  
homilaning 6 oylik davrida; turli tinchlantiruvehi va siydik 
haydovchi dorilar)ni qabul qilishi aniqlangan.

Turtinchidan, onalar oTimining 76,4 foizi (S. Shinagama, Ka- 
tagiri, 1979) to‘g‘ridan to'g'ri dorilarga bogMiq ckanligi aniqlangan.

Bcshinchidan, homilador ayol ichayotgan dorilar 
vositalarning jinsiy hujayralar hosil boMishi va ularning rivojlanish 
davrlarida urugManish, yopishish (implantatsiya) hamda 
embriogenezga ta'sir qilishi mumkinligi aniqlangan.

Yuqoridagilarni ko‘zda tutgan holda homilador ayollarni 
davolashda vraeh quyidagilarni bilishi kerak:

1. Homilador ayol qabul qilayotgan dorilarning hammasini 
ham xavfsiz deb boMmaydi. chunki barcha dorilar yo'ldosh orqali 
homilaga o‘tishi mumkin: Homiladorlikning 32— 35 haftalarida 
yoMdoshning dorilar o'tkazuvchanligi (ayniqsa ona asabiylash- 
ganda) kuchayadi. Diabct. preeklampsiya va xafaqon kasalliklari 
homiladorlikning oxirgi kunlarida qon aylanishining nisbatan 
sekinlashuviga, bu esa dorilarning yo'ldosh orqali homilaga 
o‘tishini biroz sckinlashtirsa-da, shu bilan birga dorilarning homila 
organizmidan ajralib chiqishini susaytiradi.

2. Homilador ayolga beriladigan dorilarning samaradorlik 
imkoniyati ularning zararli xavfidan yuqori boMishi kerak.
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3. Homiladorlikda va homilada dorilar farmakologiyasi bir- 
biridan keskin farq qiladi.

4. Homiladorlik davrida dorilar farmakokinetik ko‘rsat- 
kichlarining o'zgarishi, ularni kiritish yo‘llarini, miqdorlashni va 
kiritish rejasini o ‘zgartirishni taqozo qiladi.

5. Tug‘ish yoshidagi ayollarga teratogen yoki embriotoksik 
ta’sir xavfi yuqori boMgan dorilar aniq ko‘rsatmalar va qoniqarli 
kontratseptik himoyasiz berilmaydi.

6 . Dorilarning faolsizlantirilishi va chiqarilishi pasayganligi 
sababli homilador ayolda (homilada ham) ularning ta’siri 
davomliroq (jumladan, salbiy ta’sirlari ham) boMadi.

Quyidagi omillar homilador ayol organizmida dorilar 
miqdorining o‘zgarishiga ta’sir qiladi:

1. Dorilarni miqdorlash rejasi, ya’ni ularning bir martalik 
miqdori, qayta kiritishlar soni, kiritishning davomiyligi, kiritish 
yoMlari.

2. Homilador ayol organizmining fiziologik holati 
(oshqozon-ichak tizilmasi, qon aylanish a’zolari, jigar, buyraklar va 
yoMdosh)ning funktsional holati.

3. Dori moddalarining fizik-kimyoviy xossalari -  molekular 
ogMrligi, yog'da eruvchanligi, ionlanish qobiliyati, qon zardobi 
oqsillari bilan bogManishi, tarqalishi.

4. Homilaga aloqador omillar - dori moddalarining homila 
organizmida metabolizmga uchrashi.

Homila rivojlanishi davomida quyidagi qaltis (kritik) davrlar 
farqlanadi:

1. Blastogcnez davri, ya’ni amnionning implantatsiya- 
lanishidan oldingi rivojlanish davri boMib, jinsiy hujayralar 
qo‘shi!gandan blastotsitlarning detsidual qobiqqa kirguncha 
boMgan davri (1 hafta davom etadi). Bu davrda dori moddalarining 
embriotoksik ta’sir xavfi yuqori boMib, homiladorlik yuz bermay 
embrion oMimi bilan tugaydi.

2. Embriogenez davri (implantatsiya hamda organogenez va 
yoMdosh hosil boMish davri) homiladorlikning 3-4 oylik davriga 
to"g‘ri keladi. Bu davrda dori moddalarining salbiy ta’siri teratogen
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va embriotoksik ta’siri bilan namoyon bo'lishi, ya’ni homila turli 
tugina majruhliklar bilan tug'ilishi mumkin.

3. Tug'ishdan oldingi davr -  bu davrda onaga yuborilgan dori 
moddalar chaqaloqning ona qornidan tashqari muhitda yashashga 
moslashish qobiliyatini susaytirishi mumkin.

A. D o r i  m o d d a l a r i  e m b r i o t o k s i k  v a  t e r a t o g e n  x a v j i  

d a r a j a s i g a  q a r a b  q u y i d a g i  g u r u h l a r g a  b o  l in a d i :

1. Yuqori darajada xavfli dorilar. Bu dorilar ishlatilganda 
horniladorlikni sun’iy to'xtatish tavsiya etiladi. Sitostatiklar 
(metotreksat, siklofosfamid, vinkristin, ftoruratsil) bular folat 
kislotasi sintezini buzadi va homiladorlikning birinchi trimestrida 
embrionning oMimiga va homilaning tushib kctishiga olib keladi. 
Normal homilada esa, bosh suyagi yuz qismi deformat- 
siyalanishiga, suyaklanishning buzilishiga sabab bo'ladi.

2 . Antimikotik va o'smaga qarshi antibiotiklar (aktinomitsin. 
rubomitsin).

3. Immunodepressantlar (azatioprin, imuran), bular otalanish 
davrida ham ta’sir qilishi mumkin.

B) E m b r i o to k s ik  v a  t e r a t o g e n  ta  ’s i r  d a r a j a s i  o  ‘r t a c h a d a n  

y u q o r i  b o  'Ig a n  d o r i  m o d d a l a r i

Bu moddalar homiladorlikning 3— 10 haftasida ishlatilganda 
embrionning o'limiga va homilani tushib ketishiga sabab bo'lishi 
mumkin.

1. Antibiotiklar (aminoglikozidlar, tctratsiklinlar, rifampitsinlar).
2. Protozoylarga qarshi moddalar: aminoxinolinlar (delagil, 

plakvenil, xloroxin), xinin, xinidin.
3. Talvasaga qarshi (difenin, finlepsin) moddalar.
4. Parkinsonizmga qarshi moddalar.
5. Litiy tuzlari.
6 . Steroid va nosteroid yallig'lanishga qarshi moddalar.
7. Peroral antidiabetik moddalar.
8. Neyroleptiklar.
9. Etil spirti.
10. Bilvosita ta’sir qiluvchi antikoagulyantlar (sinkumar, 

pelentan).
1 1 . Antitireoid (mcrkazolil, yodidlar) moddalar.
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C. Teratogen va embriotoksik ta ’sir xavfi kam bo 'Igan dorilar
1. Mikroblarga qarshi (jumladan, biseptol ham) sulfanil

amidlar.
2 . Protozoylarga (mclranidazol, fajizin) qarshi moddalar.
3. Tritsiklik antidepressantlar.
4. Trankvilizatorlar (meprotan, meprobamat).
5. Parkinsonizmga qarshi (L-Dopa) moddalar.
6. Jinsiy (estrogen) gormonlar.

8.1. Homiladorlik davrida dori vositalari farmakokineti- 
kasining o'ziga xos tomonlari

Homiladorlik davrida oshqozon-ichak tizimi faoliyatining 
o'zgarishi dorilar so'rilishini o'zgartirishi mumkin. Oshqozon 
harakati va shira ishlab chiqarish faoliyatining susayishi suvda 
yomon eriydigan dorilar so'rilishini kamaytirsa, aksincha, ichak 
faolligining susayishi natijasida ko'p dorilarning uzoq vaqt ichakda 
turib qolishi tufayli ularning so'rilishi ko'payishi mumkin. 
Mushakka yuboriladigan dorilarning so'rilishi ham susayadi, bunga 
qon aylanishining kamayishi sabab boiadi.

Homiladorlik davrida aylanib yuruvchi qon hajmi ko'payadi, 
buyrakning filtrlash qobiliyati hamda jigarning ferment 
faoliyatining ortishi ma’Ium darajada dorilarning tarqalishiga, 
metabolizmiga va ajralib chiqib ketishiga ta’sir qiladi.

Homiladorlik davrida hujayra tashqarisidagi suyuqlik qismi 
va oqayotgan qon hajmi hamda buyraklar qon aylanishi va 
glomerulyar filtratsiyaning oshishi homila va amnion suyuqligida 
dori moddalari miqdorining ortishiga olib kelishi natijasida 
homilador ayol qon zardobida homilasiz ayol qon zardobidagidan 
dori miqdorining kamroq boiishiga (masalan, ampitsillin. 
sefazolin, kanamitsin va gcntamitsin) olib keladi.

Homiladorlik toksikozi davrida suyuqlikning hujayra tashqa- 
risida tutilib qolishi natijasida dorilarning tarqalishi o'zgaradi.

Homiladorlik va homiladorlikdan keyingi davrning birinchi 
kunlarida (albuminlar miqdorining ortishi, ulardagi sifat 
o'zgarishlar va qonda moy kislotalari miqdorining ortib ketishi 
natijasida) dorilarning qon zardobi oqsillari bilan bog'lanishi
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kamayishiga, bu esa o"z navbatida qondagi dori sof miqdorining 
ortib ketishiga olib keladi. Masalan, homiladorlikda diazepamning 
qonda sof holdagi miqdori 3 barobardan yuqori bo‘lgani 
kuzatilgan.

Homiladorlik davrida jigardagi dorilar mclabolizmida 
qatnashadigan fermentlar faolligi estrogenlar la’sirida kamayadi, 
progestinlar esa, aksincha, sitoxrom-R45o ga bog'liq monooksidazalar 
faoliyatini oshiradi. Homiladorlik davrida n-dcmetilazalar va 
glukuroniltransferazalar faolligi susayganligi aniqlangan. Buning 
tasdig‘i sifatida homiladorlik davrida kofeinning yarim ajralib chiqish 
davri (tso) ko‘payganligi sababli (homiladorlikning birinchi 3 oyligida
-  5,3s, 6-oyligida -  12 s, 9-oyligida -  18 soatni tashkil qiladi) uning 
qondagi miqdori ortib ketadi.

Homiladorlik davrida (ayniqsa 9 oylikdan keyin) buyrak 
filtratsiya qobiliyatining oshishi ba’zi-bir moddalarning (masalan, 
nitritning) qayta so'rilishini kuchaytiradi.

8.2. Homilada dori vositalarining farmakokinctikasini 
o‘ziga xosligi

Homilada hujayra tashqarisidagi suyuqlikning moMligi suvda 
eruvchi dori moddalarining tarqalish koMamini ko'paytiradi va 
bunda yog‘da eruvchi (tiopental, diazepam) dori moddalarning 
tarqalishi kamayadi.

Homila a’zolarining maxsus dorilardan zararlanishi o'sha 
a’zoning tarkibiga bog‘liq. Masalan, homila miyasida suvning 
ko'pligi va miyelin moddasining kamligi miya to'qimasining 
moyda eruvchi moddalardan zaharlashidan saqlaydi.

Homilada oqsil kamligi tufayli uning to'qimalari ona va 
chaqaloqlarga nisbatan dorilar bilan kam bog'lanadi. Biroq, 
homiladorlik davrida ona qoni oqsillarining dorilar bilan bogManish 
qobiliyatining kamayishi tabiiy metabolitlar—gormonlar, moy 
kislotalari tomonidan dorilarni ona qoni oqsilidan siqib chiqarish 
hisobiga ona qonida dorilar miqdorining ortib ketishi va ona- 
homila tizimida dorilarning tarqalishiga ta’sir ko'rsatishi mumkin. 
Bu o‘z navbatida homila qon aylanish sistemasining o‘ziga xosligi
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hisobga olinadigan bo‘lsa homila uchun zaharlanish xavfini 
tug‘dirishi mumkin.

Homila jigaridagi dorilar mclabolizmida ishtirok etuvchi 
fermentlar faolligining pastligi yoki yo'qligi tufayli homilada 
dorilar metabolizmi sekinlik bilan kechadi.

Oksidlanishda ishtirok etuvchi mikrosomal fermentlar (sitoxrom 
R 450) homila jigarida homiladorlikning 1— 3-oyida paydo bo‘lsa-da, 
bu fermentlaming faolligi kattalardagi fermcntining 1/5-4/5 qismiga 
teng bo'ladi. Jigar birligiga olganda sitoxrom R450 miqdori 
kattalarnikiga o'xshash miqdorda homilaning 14— 25-hafialigida 
paydo bo'ladi. Dorilarni gidroksidlovchi (NADF-maxsus sitoxrom-S- 
reduktaza va NADF-sitoxrom R(5o-reduktaza) fermentlari yetarli 
faollikka ega bo'ladi. Fenobarbitalning fermentlar faolligini 
kuchaytirish (induksiyalovchi) qobiliyati kam bo'ladi. Fermentlaming 
endogen metabolitlarni oksidlash xususiyati ksenobiotiklaming 
oksidlash xususiyatiga nisbatan kuchli bo'ladi. Kattalarda metabolizm 
markazi jigar bo'lsa, homilada bu vazifani ko'proq buyrak usti bezlari 
bajaradi. Chunki sitoxrom-Riso miqdori buyrak usti bezlarida jigarga 
nisbatan yuqori bo'ladi. Siloxrom-R.150 izocnzimlarning ayni vaqtda 
faollikka ega bo'lmagan turli xil ksenobiotiklarga nisbatan oksidlovchi 
ta’siri turlicha bo'ladi. Masalan, teofillin kofeinga nisbatan erta va tez 
metabolizmga uchraydi. Homila jigar to'qimasining teofillinni 
kofeinga aylantirish qobiliyati ham aniqlangan.

Yo'ldoshning oksidlovchi qobiliyati va degidrogenazalar 
(alkogoldegidrogenaza, aldegiddegidrogenaza) faolligi past va 
homilaning rivojlanish davriga qarab o'zgarib boradi.

Homilada boshqa fermentlar va fermentaliv jarayonlar 
faolligi ham past bo'ladi. Glukuroniltransferaza tizimi yetishmov
chiligi sulfatazalar faolligi hisobiga qoplanadi. Perinatal davrda 
sulfatlash konyugatsiyasi faolligining ustunligi homiladorlik 
davrida yuqori faollikka ega bo'lgan gormonlar ta'siridan bo'lishi 
mumkin. Dori moddalarining glukuron kislota bilan zaharsiz- 
lantirish imkoniyati chcgaralangan, uning yetishmovchiligi sulfat 
kislota yordamida zaharsizlantirish (konyugatsiyalash) hisobiga 
qoplangan.
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Yo‘ldosh homilaning bosh ckskrctor a’zosi hisoblanadi. 
Bunda dori moddalarining moylarda erish qobiliyati katta 
ahamiyatga ega.

Ekskretor ahamiyati jihatidan homilada ikkinchi o'rinda 
buyraklar turadi. Demak, dorilar farmakokinelikasining homiladagi 
o‘ziga xosligi quyidagi holatlarga bogMiq:

1. Maxsus yoM (ductus vcnosus) borligi tufayli shu yoMdan 
o‘tgan 20— 40 foiz qon jigarga emas. to'g'ridan tg‘ri katta qon 
aylanish tizimiga tushadi.

2. Homilada gistogcmatik tizimning turli moddalar va dorilar 
uchun o‘tkazuvchanligi yuqori.

3. Ba’zi to'qimalarning dorilarga sezuvchanligi yuqori bo'la
di (masalan: qalqonsimon bezning yodga, suyak to'qimalarining 
tetratsiklinlarga nisbatan sezuvchanligi).

4. Homila qon oqsilining ko‘p dorilarga nisbatan kam 
sezuvchanligi.

5. Dorilarning homila-buyrak-amnion suyuqligM orasida uzoq 
vaqt aylanib yurishi.

6. Dorilar metabolizmida qatnashadigan fermentlar tizimi 
faoliyatining sustligi.

83. Alohida guruh dorilarming homiladorlik davrida Ishlatilishi
8.3.1. Kimyoterapevtik dorilar. Bu guruh dori vositalari

ning homilaga zaharli ta’sir qilish xavfi yuqori. Masalan. homila
dorlikning ikkinchi yarmida tetratsiklinlarning yuqori miqdorlari 
homila jigarining oMkir sariq distrofiyasini keltirib chiqarishi 
mumkin (ayniqsa, parenteral yuborilganda). Homiladorlikning 
oxirgi oylarida homila tishlarining rangini zgarishiga, gipo- 
plaziyasiga hamda skelet suyaklanishining sekinlashuviga sabab 
boMishi mumkin.

Penitsillinlar yoMdosh orqali homilaga yaxshi oMadi va katta 
miqdorda to‘planishi mumkin. Yarim sintez pcnitsillinlarning 
yoMdosh orqali o‘tishi ularning qon zardobi oqsillari bilan 
bogManish qobiliyatiga teskari proporsional bo'ladi. Penitsillinlarga 
allergiya boMganda eritromitsin ishlatish tavsiya etiladi. 
Streptomitsin yoMdosh orqali homilaga yaxshi o‘tadi va asab tizimi
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tomonidan mikromiyeliya, skclct suyaklarining turli o ‘zgarishlariga 
hamda ototoksik ta'sir qilishi mumkin.

Lcvomisetin chaqaloqlarda kollaps, kulrang sindrom 
belgilarini vujudga kcltirishi mumkin.

Homilaning 9 oyligida ona qoni oqsillari bilan kuchli 
bog‘lanadigan sulfanilamidlar (ayniqsa, uzoq ta’sir qiluvchi) 
ishlatmaslik kerak. chunki bular bilirubinni oqsil bilan bog4dan 
siqib chiqarib, chaqaloq sariqligini chaqirishi mumkin. 
Sulfanilamidlar, nitrofuranlar, glukoza-6-fosfatdegidrogenaza 
yetishmagan chaqaloqlarda gemolitik kamqonlik chaqirishi 
mumkin. Ona va homila organizmida folat kislota sintczini 
buzuvchi biscptol ham homiladorlikda ishlalilmaydi. Xulosa qilib 
aytganda, homiladorlikning I— II irimestrida — penitsillinlar, 
sefalosparinlar, linkomitsin, fuzidin.

4— 8 oylarida penitsillinlar, sefalosporinlar, linkomitsin, 
fuzidin, sulfanilamidlar, nitrofuranlar, ncvigramon.

Homiladorlikning oxirgi haftalarida, pennitsillinlar, 
sefalosporinlar, linkomitsin, fuzidinlarni ishlatish mumkin.

8.3.2. Nosteroid yailig‘Ianishga qarshi dorilar homila
dorlik davrida kam miqdorlarda va qisqa muddatda ishlatish 
mumkin (ayniqsa, paratsetamol 0,2— 0,3; aspirin 0,25).

Homiladorlikning oxirgi haftalarida bularni ishlatish homila 
tug‘ilishi muddatining uzayishiga (prostaglandinlar sintezi 
kamayishiga bog‘liq bo'lgan bachadon faolligining kamayishi 
hisobiga), homilador va homiladan qon ketishiga, Botallov 
yoMining barvaqt berkilishi natijasida esa, o‘pka gipertenziyasi 
kelib chiqishiga sabab bo'lishi mumkin (ayniqsa, indometatsin).

8.3.3. Neyrolcptiklardan homiladorlik toksikozlarini davo- 
lashda aminazin ishlatiladi. biroq aminazin homila jigariga 
zaharlovchi ta’sir qilishi mumkin. Retinopatiya qo‘zg‘alish 
mumkin. Shu sababli homiladorlik toksikozlarida dietilpirami: 
xavfsizroq hisoblanadi.

Homilador ayol uyqusi buzilganda diazepam (kam miqdorda 
homiladorlikning oxirgi haftalarida tavsiya etilmaydi. chunki i 
bola nafas markazi ishini susaytirishi mumkin.
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8.3.4. Gipotcn/iv moddalardan, kam miqdorlarda re/.erpin 
(0,5mg kuniga), dopegit, klofelin, beta-blokatorlar ishlatish 
mumkin.

Propranolol -  bachadon mushaklarining qisqarishini susayti- 
rishi mumkin, yurak faoliyatini susaytiradi. yo‘ldosh va homila 
gipotrofiyasini chaqirishi mumkin.

Magniy sulfatni mushakka yuborilganda, chaqaloq ncrv- 
mushak o‘tkazuvchanligini buzish ehtimoli paydo bo'ladi.

Tiazid siydik haydovchi moddalar trombotsitopcniya va suv- 
tuz almashinuvini buzishi mumkin.

Yo'ldosh tomirlarini qisqartiruvchi dorilar tavsiya etilmaydi.
8.3.5. Gormonlar. Dietilstilbcstrol olgan ayollardan 

homilaning 8-17 haftasida tug'ilgan qiz bolalarda bachadon raki, 
qin anomaliyalari, silindrsimon epiteliyning yassi epiteliyga 
aylanganligi aniqlangan.

Homiladorlikning 4-haftasida ishlatilgan estrogen va 
progestrinlar homila yurak va oyoq-qoMlar majruhligiga sabab 
bo‘ladi. Shu sababli ular ishlatilmaydi. Homiladan saqlanish uchun 
ishlatiladigan gormon saqlovchi dorilar chaqiradigan majruhlik 
«VACTERL» sindromi bilan nomlanadi va butun tizilmalar 
majruhligi bilan ifodalanadi.

Kortikoidlar katarakta, buyrak usti bezlari gipoplaziyasiga 
sabab bo'lishi mumkin. Biroq, ona hayoti uchun xavfli vaziyatlarda 
glukokortikoidlar ishlatiladi, tugMsh oldida uning miqdorini 
ko‘paytirish tavsiya etiladi.

8.3.6. Og‘riq qoldiruvchi moddalar. Narkoz moddalaridan 
viadril (yo‘ldosh orqali sekin o‘tadi, tez parchalanadi) tavsiya 
etiladi.

Morfin, barbituratlar, benzodiazcpinlar yoMdosh orqali 
i yaxshi, tez o‘tadi. Homila nafas markazi ishini buzishi mumkin. 
n 8.3.7. Tireostatiklar homilaning 4-oyidan boshlab ishlatil- 

ganda tug‘ma gipotireozga sabab boMishi mumkin.
( 8.3.8. Antikoagulantlardan geparin yo'ldoshdan o'tmaydi, 
uuni ishlatish mumkin. Bilvosita ta’sir qiladigan antikoagulyantlar 

yoMdosh orqali yaxshi oMadi va homilador va homiladan qon 
oqishiga sabab boMishi mumkin.
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Bular ayniqsa (varfarin) homiladorlikning birinchi 3 oylik 
davrida embriotoksik va teratogen ta’sirlar: burun gipoplaziyasi, 
qoilarning kattaligi, ko'z atrofiyasi, suyaklar o'sish 
majruhliklariga sabab bo'lishi mumkin.

8.3.9. Vitaminlar. Gipo- va gipervitaminozlar homila 
gipoplaziyasiga olib keladi. B2 vitamini yctishmasligi oyoq-qo'llar 
majruhligiga, qattiq tanglayning bitmasligiga; A vitamin 
yetishmovchiligi esa, yurak-qon tomirlari, ko‘rish a’zolari 
buzilishiga sabab bo'ladi.

C vitamini yetishmovchiligi homiladorlikning to‘xtashiga 
sabab bo'ladi. C-gipervitaminoz kapillarlar o'tkazuvchanligining 
buzilishiga, to'qimalar oziqlanishining buzilishiga olib keladi.

Fi-gipovitaminoz -  embrion rivojlanishining buzilishiga va 
o'limiga sabab bo'ladi.

8.3.10. Talvasaga qarshi dorilar. Difenin 10 foiz hollarda 
homilaning turli majruhligiga sabab bo'lganligi sababli homilador 
ayolga talvasani davolash uchun barbituratlar va 
benzodiazepinlardan tavsiya qilinadi.

8.3.11. Qandni kamaytiruvchi dorilar. Ichishga beriladigan 
qandni kamaytiruvchi dorilarni teratogen va embriotoksik ta’siri 
kuzatilmagan bo‘lsa-da, ko'proq insulin tavsiya etiladi. Biguanid 
unumlariga kiruvchi qand pasaytiruvchilarga nisbatan sulfanilamid 
unumlari xavfsizroqdir. Ichishga beriladigan qandni 
kamaytiruvchilar homiladorlikda quyidagi holatlarda tavsiya 
etiladi.

1. Homiladorlikka qadar samarali ishlatilgan bo'lsa.
2. Ilgari parhez bilan yurgan ayollarda qand miqdori 

oshganda.
3. Homiladorlik davrida birinchi marta qand miqdori 

oshganda va u parhez bilan bartaraf bo'lmaganda.

8.3.12. Qayt qilishga qarshi dorilar. Homiladorlik bilan 
aloqador boshqorong'ilik davolanmasa ham o'tib ketadi. biroq 
homilador ko'p suvsizlanganda. tana vazni kamayib ketganda. 
metabolitik asidoz rivojlanganda vitamin B(, (50-150 mg/kuniga yoki 5 
mg har 6 soatda venaga), pipolfcn gidroxlorid yoki diprazin bilan ( 10-
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25 mg/kuniga) yoki mctoklopramid 10 mg mushakka yoki 5 mg venaga 
har 6 soatda tavsiya qilinadi. Oxirgi preparat homiladorlikning so’nggi 
kunlaridagi to'xtovsiz qayt qilishda tavsiya etiladi.

8.4. Emizikli onada dori vositalarining klinik farmako- 
logiyasini o‘ziga xosligi

Emizikli ona qabul qiladigan dorilarning ko‘pi ko'krak suti 
orqali ajralib chiqishi mumkin. Emadigan bola dorilar bilan 
(ayniqsa ta’sir terapevtik doirasi tor boMgan) uzoq aloqada 
bo'lganda ular bolada turli ruhiy-jismoniy salbiy ta’sirlar chaqirishi 
mumkin. Shu bilan bir vaqtda ba’zi dorilar ko’krak suti ajralishini 
kamaytirishi, hatto to'xtatib qo'yishi mumkin, bu esa o'z navbatida 
ona va bola uchun muammodir.

Dori moddalari ona qoni zardobidan ko'krak sutiga diffuziya, 
pinotsitoz va apikal sekretsiya yo'li bilan o'tishi mumkin.

Quyidagi omillar dori moddalarining qon zardobidan ona 
sutiga o'tishiga ta’sir qilishi mumkin:

1. Dori moddalarining miqdori, kiritish yo'li. kiritishlar soni, 
davolashning davomiyligi, dori klirensi, qon zardobi oqsili bilan 
bogManish qobiliyati, dorilarning metabolitik zgaruvchanligi.

2. Ko'krak bezida qon aylanish tezligi va ona sutining muhiti 
(pH), ajralayotgan sut miqdori, dorilar metabolizmi.

3. Sut tarkibi (moylar, oqsillar, suv) va pH.
4. Bir emizishda chaqaloq olayotgan sut miqdori. emizishlar 

orasidagi vaqt, onaning dori qabul qilishi va emizishi orasidagi vaqt.
5. Dori moddalarining qon zardobida va ona sutida 

ionlanish konstantasi (pKa). dorilarning molekular og'irligi, 
moyda va suvda eruvchanligi. qon zardobi oqsillari bilan o'ziga 
xos bog'lanishi.

Uncha katta molekula og'irligida bo'lmagan. ionlanmagan 
molekulalar sutga osonlik bilan o'tadi. Yengil ionlanadigan. 
oqsillar bilan mustahkam bogMangan dori moddalari sutga yomon 
o'tadi. Kuchsiz ishqorlar, kuchsiz kislotalarga nisbatan qon 
zardobiga nisbatan kam pH Ii sutda to'planadi.

Moyda eriydigan dori moddalari sutga yaxshi o’tadi. 
Masalan, ctanol (ionlanmagan, kichik molekulali, yuqori darajada
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moyda eruvchi modda), xuddi shuningdek sut/qon zardobi (s/q) 
nisbati mochcvina va antipirin uchun 1 ga yaqin.

Ona sutiga qon zardobi oqsili bilan bog‘lanmagan dorilar 
o'tadi. Masalan. qon oqsili bilan ko‘p va kuchli bog‘lanadigan 
varfarin ona sutiga dcyarli o‘tmaydi.

Ona sutiga ko'proq molekula og'irligi 200 ga qadar bo'lgan 
dorilar o'tishi aniqlangan. Masalan, 398 molekula og'irlikka ega 
bo'lgan sulfasalazin ona sutiga o'tmaydi. Biroq, uning 
parchalanishidan ona organizmida hosil bo'lgan 5-aminosalitsilat 
va sulfapiridin, ayniqsa keyingisi sutga osonlikcha o'tadi, chunki 
uning s/q nisbati 0,6- 0,8 ga teng.

Ko'p dorilarning ona sutidagi miqdori ona qabul qilgan dori 
miqdorining 1 -2  foizi atrofida bo'ladi va chaqaloq uchun xavf 
tug'dirmaydi (allergiyani hisobga olmaganda).

Biroq, ba’zi dorilar, ona bolani ko'krak suti bilan 
emizayotgan davrda onaga bu dorilar berilsa, ko'krak suti bilan 
cmizishni vaqtincha to'xtatish kerak bo'ladi. Masalan, litiy 
(ko'krak sutida uning miqdori ona qabul qilayotgan miqdorning 
30-50 foizini tashkil qilishi mumkin), o'smaga qarshi dorilar, 
izoniazid (jigarga zaharli, DNK faoliyatini buzishi mumkin), 
levomilsctin (ko'mik rivojlanishini kamaytiradi), tashxislash uchun 
ishlatiladigan radiofaol moddalar hamda moyda yaxshi eruvchi 
(geksaxloran. DDT) moddalar.

Bundan tashqari. ba’zi dori moddalari ma’Ium fermentlar 
yetishmovchiligi sharoitida (Masalan, sulfanilamidlar glukoza-6- 
fosfatdcgidrogenazalar yetishmovchiligida gemolitik kamqonlikka 
sabab bo'lishi mumkin) zaharli ta’sir ko'rsatish ehtimoli bor (8. 1 - 
jadval).

8 . 1 - j a d v a l

Emizikli ona qabul qilgan dorilarning chaqaloqlarda salbiy 
ta ’sirlar chaqirish ehtimoli

D orilar Salbiy ta’sirlari
Meironidazol Ishlaha yo‘qolishi, qayt qilish
Icofillin Qo'zg'aluvchanlikning oshishi, yurak urishlar 

sonining kuchayishi
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davom i
Rezerpin Burun shilliq qavalining shishi, nafas buzilishi. 

markaziy asab tizimi faoliyatining susayishi, 
uyquchanlik, bo'shashishlik

Magniy sulfat Ich ketishi, mushaklaming ho‘shashishi, umumiy 
bo'shashish, nafas markazining falajlanishi

Makkai Sano bargi, kru- 
shina po‘stlog‘i, purgcn

Ich ketishi, qorin bo’shlig‘ida og‘riq

Atropin Nafasning falajlanishi, uyquchanlik
Semitidin Prolaktin chiqishining ortishi, sut bczlarining 

kattalashuvi
Diazepam Markaziy asab tizimining falajlanishi, nafas 

falajlanishi, tana vaznining kamayishi
Levomitsetin Qon tanachalari hosil boMishining falajlanishi, 

kamqonlik, o'sishdan orqada qolish, disbakterioz
Tetratsiklinlar Tishlar va suyak to‘qimasi o'sishining buzilishi, 

disbakterioz
Aminoglikozidlar Ototoksik ta’siri, oshqozon-ichak tizimining 

yalligManishi
Nevigramon Gepatotoksik ta’siri
Sulfanilamidlar Bilirubin enscfalopatiyasi xavfining oshishi, met- 

gemoglobinemiya (ayniqsa glukoza-6-fosfatde- 
gidrogcnazalar yetishmovchiligi bor bolalarda)

Butamid,
xlorpropamid

Gipoglikemiya, oliguriya

Glukokortikoidlar Buyrak usti bezini gipoplaziyasi, modda 
almashinuvi buzilishi, bilirubin enscfalopatiyasi 
xavfining oshishi

O'smalarga qarshi 
dorilar

Qon yaratilishining falajlanishi, oshqozon-ichak 
tizimi faoliyatining buzilishi, infeksiyaning 
kuchayish xavfi

Litiy tuzlari Ko‘karish, qon bosimining kamayishi, tana 
haroratining pasayishi

Qoramug1
alkaloidlari

Ich kelishi, qayt qilish, teri rangining oqarishi, 
tutqanoq tutishi

Fenobarbital Uyquchanlik
Etanol Markaziy asab sistemasi va nafasning falajlanishi, 

gipoglikemiya, qon ivish xususiyatining susayishi
Narkotik analgetiklar "Nafas falaji
Salitsilatlar Qon oqish
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8.5. Emizish davrida dori vositalari bilan davolashning 
umumiy qoidalari

1. Ona sutining bola uchun ahamiyatini ko‘zda tutib, bolani 
emizishdan vaqtincha tanaffus qilish uchun ona qabul qiladigan 
dorining chaqaloqqa haqiqatan xavfli ekanligini aniq bilish kerak.

2 . Emizikli ona vrach tavsiya qilgan doridan tashqari dori 
qabul qilmasligi kerak.

3. Ona sog‘lig‘ining buzilishi. Ona qabul qilayotgan dorining 
nisbatan chaqaloqqa xavfi kam boiishi mumkin.

4. Imkon darajasida emizikli ona uchun beriladigan dorilar 
ona sutiga kam o‘tadigan va chaqaloq uchun xavfsiz boMgani 
ma’qul.

5. Homiladorlik davrida emizikli davrga nisbatan chaqaloq 
uchun dorilar xavfliroq, chunki ko'p dorilar yoMdosh to'sigMdan 
sut bezi to'sigMga nisbatan oson оЧа oladi.

6. Sut bilan chaqaloq organizmiga tushadigan dori miqdori 
uni qabul qilish davrining uzoq yoki qisqaligiga bogMiq.

7. Emizish oldidan yoki emizishdan keyin tezda dori qabul 
qilinsa. dorining sutdagi miqdori keyingi emizishdan oldin kam 
boMadi. Dori sutka davomida bir marta qabul qilinayotgan boMsa 
uni kechqurun qabul qilgan ma’qul.

Sutga o'tadigan ba’zi dorilarning farmakokinetik ko'rsat- 
kichlari (8.2 -jadvalda) keltirilgan.

8 . 2 - j a d v a l

Ona suti bilan ajralib chiqadigan dorilarning 
farmakokinetik ko‘rsatkich!ari

Dorilar

Emizuvchi 
ona qonidagi 

dorining 
miqdori

Ona qoni
dagi yu

qori miq
dori

Sut / 
plazma 
nisbati

Sutdagi 
dorining eng 
yuqori miq
dori vaqti, 

daqiqalarda

T50

Ona qabul 
qilgan dori
ning sutdagi 
miqdori, %

Scfazolin 2g venaga 1.51
mkg/ml

0.023 180 - 0.075

Diazepam - 0.27
mkg/ml

0.68 3 kun 72 -

Digoksin 0.25mg U.6-1 mg/m 0.9 240 12 0.07-0,14
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davomi
Etanol 0.6 e/kg 7,7 mkg/ml 0,93 90 2.9 1
Izoniazid 300 mg 16,8

mkg/ml
1.6 —

Litiy 300 mg 0,1-0.6 
mkg//

0.5 —

Melanol 70 mg/dn 0.36
mkg/ml

0,83 -

Prcdnizolon 5 mg 26 mkg/ml - 60 8.2 0.12
Propranolol 20 mg 10 ng/ml 0.56 180 - 0,03
Tcofillin 4 mg/m! 4 mkg/ml 0.7 120 4 4

Eslatma: (-) ma’lumot yo'q.

Quyidagi dorilarni emizikli ayollarda ishlatish qat’iy man 
etiladi: indometatsin, oltin preparatlari. Icvomilsetin, tetratsiklinlar. 
bilvosita ta’sir qiluvchi qon ivishini susaytiruvchi dorilar, litiy 
tuzlari, yodidlar, estrogenlarning katta miqdori, o‘smaga qarshi 
dorilar, atropin, ergotamin, vitaminlar A va D katta miqdorlarda.

Emizikli ayollarda ishlatilishi mumkin bo'lgan preparatlar: 
ibuprofen. naproksen. mefenam kislotasi, parasetamol, salitsilatlar, 
zamburug'larga qarshi antibiotiklar, sefalosporinlar, makrolidlar, 
metronidazol (kam miqdorlarda), penitsillinlar, linkomitsin, 
rifampitsin, furadonin, benzodiazepinlar, galoperidol, fenotiazinlar, 
barbituratlar (kam miqdorlarda), kortikostcroidlar (kam 
miqdorlarda), estrogcnlar, tiouratsil, tiroksin, insulin, progesteron: 
antatsidlar, qayt qilishga qarshi dorilar, bisakodil, senadeks, 
aerozol ko‘rinishdagi bronx kengaytiruvchilar, balg'am 
ko‘chiruvehilar, kodein, intal, temir preparatlari, A. D (kam 
miqdorlarda), B va C vitaminlari.

Quyidagi dorilar sut ishlab chiqarishni kuchaytiradi; 
oksitotsin va uning unumlari, nikotin, askorbin, glutamin 
kislotalari, tiamin, pirroksan, serukal, teofillin, tokoferol, dopegit.

Ko'krak sutini ishlab chiqarishni susaytiruvchi dorilar 
estrogenlar, progesteron, levadopa, oral kontratseptiv moddalar, 
bromkriptin, efedrin, furosemid, adrenalin, etanol. ergokriptin.

8.6. Chaqaloqlarda dori vositalari klinik farmakologiyasining 
o‘ziga xosligi
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8.6.1. Dorilarning so‘rilishi. Chaqaloqlik davrida (tug'ilgan- 
dan keyingi bir oy davomida) oshqozon-ichak tizimi morfologik va 
funktsional jixatdan katta o'zgarishlarga uchraydi. Chaqaloqlarda 
(ayniqsa, chala tug'ilganda) oshqozon shirasining kislotaliligi kam, 
oshqozonning bo‘shashi (evakuatsiyasi) sekin kechadi (6-8  oylikda 
kattalarnikiga tenglashadi), ichak harakati tez o‘zgaruvchan boMadi.

Yuqorida aytilganlar chaqaloqlarda dorilarning so'rilishiga 
ta'sir qiladi. Masalan, 15 kunlik chaqaloqlarda: rifampitsin, ampit- 
sillin. sefaleksinlarning so'rilishi sekinlashgan bo'lsa, aksincha, 
digoksin va diazepamlarning so'rilishi kattalardan farq qilmaydi.

Jigar klirensi yuqori boMgan propronalolning biologik 
o'zlashtirilishi chaqaloqlarda katta yoshdagi bolalarga nisbatan 
kamroq boMsa-da, o'z individual!igiga ega.

Ichakda kechayotgan turli patologik jarayonlar ham dorilar 
so'rilishiga ta’sir qiladi: masalan, ichak o'sishdan qolganda 
sefaleksin, ich ketganda -  ampitsillin, ich qotganda A va D 
guruhidagi vitaminlar so'rilishi buziladi.

Chaqaloqlar mushagiga yuborilgan dorilarning so'rilishi 
rcgionar qon aylanishiga bogMiq. Chaqaloqlarda turli guruhdagi 
mushaklarda qon aylanishi har xil darajada bo'lganligi (masalan, 
shishlar boMganda) sababli dorilarning so'rilishi turlicha boMadi.

Rczorbtiv ta’sir olish maqsadida chaqaloqlarga dorini teri 
orqali yuborish rejalashtirilganda (masalan. glukokortikoidlar) 
kam zaharli dori shakllarini tanlash kerak. Chaqaloqlar terisiga 
sepish uchun chiqarilgan pudra (upa)lar tarkibiga kiruvchi bor 
kislotasi teridan so'rilib chaqaloqda ich ketishga, (turli bo'yoqlar 
tarkibiga kiruvchi) anilin chaqaloq terisida yaxshi so'rilib 
metgemoglobin; naftalan -  gemoliz, kamqonlik va sariqlik 
(glukoza-6-fosfatdcgidrogenazalar yetishmovchiligida) chaqirishi 
mumkin.

8.6.2.Dorilarning tarqalishi. Turli yoshdagi bolalarda 
dorilarning tarqalishidagi farq bola tanasidagi suyuqlik hajmiga 
(chala tug'ilgan bolaning -  86% foizi, normal tug'ilgan 
chaqaloqning -  75% foizini, 1 yashar bolaning -  65% foizga yaqin 
tana ogMrligini suv hosil qiladi), dori moddalarining qon zardobi 
oqsillari va to'qima qurilmalari bilan bog'lanishi, qon aylanishi,
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gistogematik tizimlar o'tkazuvchanligiga bog'liq. Masalan. moyda 
eruvchi narkotik og'riq qoldiruvchi, umumiy va mahalliy og'riq 
qoldiruvchilar, tinchlantiruvehi va uxlatuvchi moddalar bosh va 
orqa miya to'qimasidan yaxshi o'tadi va yuqori miqdorlarda 
to'planadi. Chaqaloq bosh miya to'qimasida katta yoshdagi 
bolalarga nisbatan morfin miqdori yuqori bo'ladi. Gipoksiya, 
asidoz va gipotermiya sharoitida yuqorida sanab o'tilgan moddalar 
markaziy asab tizimiga yaxshi o'tadi va yig'ilib qolishi sababli ular 
chaqaloqlarda og'riqsizlantirish maqsadida ishlatilmaydi, 6 oydan
1 yoshgacha bo'lgan bolalarda kamroq miqdorda ishlatiladi.

Asidozda dorilarning tarqalishi ancha o'zgaradi: kislotali 
dorilarni to'qimalar tomonidan o'zlashtirilishi kuchayadi, ishqoriy 
dorilarniki esa, aksincha, susayadi. Siydik pH ortsa, aksincha 
salitsilatlarni ajralib chiqishi ortadi.

Hujayra tashqarisidagi suyuqlik chaqaloqlarda tana og'irli- 
gining 45% foizini (chala tug'ilganlarda esa -  50 foizini) tashkil 
qilsa, 4-6 yoshli bolalarda -  30% va 1 yoshda esa -  25% ga teng.

Bir kecha-kunduz davomida hujayra tashqarisida suyuqlik 
almashinuvi: emizikli bolalarda bu ko'rsatkich 50%, kattalarda esa 
14% yaqin bo'ladi. Bu suvda eruvchi dorilarning tezda hujayra 
tashqarisidagi suyuqlikka o'tishiga va tezda chiqib ketishiga sabab 
bo'ladi.

Chaqaloqlarda yo tqimasi kam: chala tug'ilgan bolalarda 
bu ko'rsatkich -  3%, normal tug'ilgan bolalarda -  12%. 1 yoshdagi 
bolalarda -  30% va katta yoshdagilarda tana vaznining umumiy 
og'irligidan 15% ni tashkil qiladi. Dorilarning tarqalishida ularning 
suvda yoki yog'da eruvchanligi asosiy rol o'ynaydi. Suvda yaxshi 
eruvchi va qon zardobi oqsillari bilan kam bog'lanuvchi dori 
moddalari hujayra tashqarisidagi suyuqlikda tez tarqaladi va 
ularning qondagi miqdori tezda kamayadi. Shu sababli ba’zi 
vaqtlarda dorilar (sulfanilamidlar, benzilpenitsillin, amoksitsillin) 
miqdorini tana og'irligiga emas, balki hujayra tashqarisidagi 
suyuqlik miqdoriga qarab aniqlash ma'qul bo'ladi (8.3-jadval). 
Tana suvsizlanganda yoki karaxtlik (shok) da hujayra 
tashqarisidagi suyuqlik hajmi kamayadi, suvda cruvchi dorilarning
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qon zardobidagi miqdori ko‘payganligi sababli dorilarning salbiy 
ta’sir qilish xavfi ortadi.

8 . 3 - j a d v a l

Chaqaloq tug‘ilgandan keyingi 
davrda dorilarning tarqalishi

Dorilarning
nomi

Yoshi
1 haftali, 

chala 
tug‘ilgan

1 haftali 
normal 

tug'ilgan

1-4
haftali

1-12
oyli

1-16
yoshli

K atta
larda

Diazepam - 1.8 - - 2,6 0,7-2,6
Digoksin 7,7 6-8 - 15,4 16,1 5,8
Gcntamitsin 0,5 0.5 - - - 0,28
Kanamitsin 0,6 0,8 0,5-0,8 0,5-0,6 - — 0,2
Fenilbutazon - - 0,25 0,16 0,15 0,02-0,15
Sulfalcn 0,69 - - 0,36 0,2 0,22
Teofillin 0,69 - - - 0,2-0,4 0,3-0,6

Eslatma: (—) ma’lumot yo‘q.
Talvasaga qarshi, tinchlantiruvehi dorilar, trankvilizatorlar- 

ning tarqalishi (hujayradan tashqari suyuqlikda va umumiy tana 
suyuqligida) bolalarda kattalarga nisbatan yuqori boMadi.

8.6.3. Oqsil bilan bogManishi.
Quyidagi sabablarga ko'ra:
1. Chaqaloq qonida oqsil (albuminlar) kamligi.
2. Oqsillaming sifat o'zgarishlari.
3. Chaqaloqlar qonida moy kislotalari, gormonlar, bilirubin 

ko'p bo'ladi (onadan o'tgan), bular dorilarning oqsil bilan bog'dan 
siqib chiqarishi mumkin.

4. Chaqaloqqa bir nechta dori yuborilganligi sababli dorilar 
bir-birini oqsildan siqib chiqarish hisobiga dorining chaqaloq 
qonidagi sof miqdori ko'proq bo'lishi mumkin.

Chaqaloqlarda dorilarning oqsil bilan bog'lanishi buzilishi 
asidozda, urcmiyada, nefrotik sindromda, organizmga ovqat bilan 
oqsil kam tushganda, shunindek ba’zi bir dorilardan zaharlanganda 
uchrashi mumkin.

Chaqaloqlarda dorilarning o'zi turli endogen moddalarning 
oqsil bilan birikishini buzishi mumkin. Masalan, sulfanilamidlar va
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salitsilatlar albuminlar bilan yaxshi birikib, bilirubinni siqib 
chiqaradi.

Sof holdagi bilirubin osonlik bilan markaziy asab tizimidan 
(ayniqsa, asidoz. gipotcrmiya, gipoglikemiya sharoitida) yaxshi 
o‘tib, ensefalopatiyaga sabab boMishi mumkin.

8.6.4. Dori vositalarining metabolizmi. Chaqaloqlarda 
sulfatlanish va oksidlanish (dcmetillanish ham) boshqa, metabolitik 
yoMlarga nisbatan faolroq kcchadi.

Chaqaloqlarda ko'proq konyugatsiyalash jarayoni yaxshi 
o‘rganilgan. Masalan, bola tana vazni hisobiga o'rtacha terapevtik 
miqdorda yuborilgan Icvomitsctin, uni konyugatsiyalovchi 
fermentlar yetarli boMmagan bolalarda «kulrang» sindromini paydo 
qilishi mumkin. Salitsilatlarni, indometatsin va nalidikson 
kislotalarini konyugatsiyalanishini buzilishi aniqlangan. Biroq, 
chaqaloqlarda paratsetamol ajralib chiqishi kattalarnikiga yaqin 
turadi, chunki u sulfatlanadi.

Bolalarda (chaqaloqda) metabolitik jarayon quyidagicha 
tartibda faollik ko'rsatadi yangi tugMlgan bolada sulfatlanish. 
demetillanish. Birinchi haftada -  qaytalanish; birinchi oyda -  
asctillanish; ikkinchi oyda -  glukuron kislota bilan 
konyugatsiyalanish; uchinchi oyda -  glitsin, glutamin, sistein 
aminokislotalari bilan konyugatsiyalanish; 6 oyda -  hamma 
mctabolizm jarayonlari takomillashadi.

Chaqaloqlarda (ayniqsa, chala tug'ilganlarda) oksidlanuvchi 
gidroksidlanish sekin kechadi. shu sababli fenobarbital. lidokain, 
difenin va diazepamlarning organizmdan chiqib ketishi 
sekinlashadi. Masalan. diazcpamning yarim ajralib chiqish davri 
yoshga qarab o'zgarib boradi (chala tug'ilgan chaqaloqlarda 38- 
120s, normal tug'ilgan chaqaloqlarda 22-46s, 1-2 yoshli bolalarda 
15-21 soatga teng). Shu sababli, tug'ish arafasida ona qabul qilgan 
diazepam chaqaloqda anchagina miqdorlarda to'planib qolishi 
mumkin.

Chaqaloqlarda efirli gidrolizlanish sekin kechadi, chunki 
esterazalar faolligi yoshga bog'liq bo'ladi. Tug'uruq davrida 
mahalliy og'riq qoldiruvchi dorilar ishlatilganda chaqaloq
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nafasining falajlanishi. bradikardiya chaqaloqda bu dorilarning 
metabolizmi susayganligidan darak beradi.

Chaqaloqlarda dorilar metabolizmiga yuqorida sanab o‘tilgan 
bola yoshiga aloqador fiziologik jaravonlardan tashqari, boshqa 
ta’sir qiluvchi omillar ham bor (induktor va ingibitor dorilar). 
Fenobarbital chaqaloqlardagi fiziologik sariqlikni yo‘qotadi, 
diazepam metabolitlari salitsilatlarni organizmdan ajralib 
chiqishini tezlashtiradi.

Turli kasalliklar va patologik jarayonlar organizmda dorilar 
metabolizmini qo'shimcha buzishi mumkin, bu esa o'z navbatida 
dorilarning farmakodinamik samaradorligini o'zgartirishi mumkin, 
natijada chaqaloqni ratsional davolash qiyinlashadi.

8.6.5. Yarim ajralib chiqish davri. Ko'pgina dorilarni 
yarim chiqib ketish davri davomli (uzoq) bo'lganligi sababli bu 
dorilarni kiritish (oralig'ini) uzaytirish kerak. Chala tug'ilgan 
chaqaloqlarda dorilarning yarim chiqib ketish davri eng uzoq 
bo'ladi, bola ulg'aygan sari bu ko'rsatkich kamayib borib, 1-2  
oylikda katta odamdagini 50 foizni tashkil qiladi.

Individual o'ziga xosligi tufayli ba’zi bolalarda dorilarning 
yarim ajralib chiqish davri katlalarga nisbatan qisqa bo'ladi. (8.4- 
jadval).

8.6.6. Dorilarning chiqarilishi. Chaqaloqlarda buyrakning 
chiqarish faolligi sust (koptokchalarning filtrlash qobiliyati tana 
satxi birligiga hisoblaganda katta odamga nisbatan 30-40 foizni, 
kanalchalar filtratsiyasi esa 17 foizni tashkil qiladi), bu ikki jarayon 
chaqaloq o'sgan sayin takomillashib boradi.

8 . 4 - j a d v a l

Tug‘ilgandan keyingi rivojlanish davrida bolalarda dori

Dori
moddalari

Yoshi
I hafta 
(chala 

tuR'ilgan)

1 hafta 
(normal 

bola)

1-4 haf- 
talar

1-12
oylar

1-16
yoshli

K atta
larda

Ampitsillin 3,6-6,2 2-4,9 1,7-2,8 - - 1-1,8
Karben itsi 11 in 6,6 2,9—4,7 1.5-2.2 - - 1
Sefaloridin — 3,7-5,4 2,1 — - 1-1,5
Sefalotin 2 2,4 - 0,3 0,2-0,3 0,5-0,9
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davom i
Doksitsiklin 7,6 6,9 3.7 3,2-3,7 12-22
Gentamitsin 5,1—5,9 3,8-5,5 2,3-3,9 2,3- 3 - 2,3
Kanamitsin 8-18 6-7.5 4-6 - - 2
Metitsillin 2,43-3 1,3-3,3 1,2 0.9 0.4
Oksatsil lin 1,5 1,5 1,2 1,1 0.7
Penitsillin - 3,2 1.7 1.4 - 0,6-0,7
Fenilbutazon - - 27 17 20-40 76
Salitsilatlar* - 4-11.5 - - 2.3 2-3,5
Diazoksid - - - 24 10-20 25-35
Digoksin 90 25-50 35-40 20-25 35 30 4 0
Fenobarbital 40-300 102-260 65-100 45-85 53-65 51-110
Fenitoin - 17-60 - - 5 15
Teofillin 30 - 1,8 4 4,5-6,7
Eslatma: * miqdorga bog'liq kinetika. 

(-) ma’lumot yo'q.

Chaqaloqlarda. ayniqsa chala tug'ilganda, kanalchalar siydik 
ishlab chiqarish mcxanizmi takomillashmagan. Chaqaloqlik 
davrida dorilarni ajralib chiqishi sust kislota va ishqoriy moddalar 
uchun tubular transport tizimini rivojlanish darajasiga bog'liq. 
Elektrolitlarni chiqarilishiga javobgar mexanizmlarning 
takomillashmaganligi siydik haydovchi dorilarga sczuvchanlikning 
o'zgarishida namoyon bo'ladi. Proksimal kanalchalar va Genii 
halqasi faolligining sustligi natriyning nefronni distal qismidagi 
so'rilishi yuqoriligi hisobiga qoplanadi. Chaqaloqlarda siydikning 
suyuqlig'i sczuvchi to'qimalaming adenogipofizga gonnonlariga 
kam sezuvchanligi bilan tushuntiriladi. Aldostcron va reninning 
chaqaloq qonida ko'p bo'lishi ham bu gormonlarga sezuvchan 
to'qimalaming (retseptorlar) takomillashmaganligi bilan 
tushuntiriladi.

Chaqaloqlarda infuzion terapiya o'tkazilayotganda ularda suv 
va elektrolitlar chiqarishning o'ziga xosligini hisobga olish kerak. 
Elektrolitlar, ayniqsa sodda, kiritish chegaralangan bo'lishi kerak, 
chunki chaqaloqlarda natriyning ckskretsiyasi kamaygan. 3 kunlik 
chaqaloqlarga natriy yuborish tavsiya qilinmaydi. Suv va 
elektrolitlarning ushlanib qolishini hisobga olib, ayniqsa infuzion 
terapiya davrida chaqaloqlarga diuretiklar tavsiya etish lozim,
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biroq retseptor qurilmalarning ularga sezuvchanligini pastligi 
hisobga olib, diuretiklar miqdorini (kattalarga nisbatan) ko'proq 
tavsiya etishga to'g'ri keladi. Bu aytilganlar tiazidlar uchun xos, 
Genii halqasiga ta’sir qiluvchi furosemidga va boshqa siydik 
haydovchilarga tegishli emas, chunki ularning samarasi dorining 
kanalchalar hujayrasida to'planishiga bog'liq emas. Koptokchalar 
filtratsiyasi va kanalchalar sekretsiyasi sustligi sababli 
chaqaloqlarda furosemidning yarim chiqarilish davri kattalarga 
nisbatan 8 marta (30-70 daqiqa o'rniga. 4-9 soatga teng) uzaygan 
boiadi. Furosemid bilirubinning oqsildan siqib chiqarishini va 
gepatotoksikligini ko'zda tutib furosemidni chaqaloqlarga qayta 
yuborishda ehtiyot bo'lish kerak. Chaqaloqlarda glukoza, 
aminokislotalar, siydik kislotalarni tashuvchi transport 
mexanizmlari ham takomillashmagan.

Chala tug‘ilgan va normal chaqaloqlar buyraklar faolligining 
sustligi, antibiotiklar kinetikasining o‘ziga xosligini belgilaydi 
(ayniqsa, ampitsillin, karbenitsillin, gentamitsin, sefalosporinlar va 
boshqa antibiotiklar). Chaqaloqlarda nitrofuranlarning chiqarilishi 
ham farqlanadi. Vodorod ionlarining ko'pligi nitrofuranlarning 
qayta dissotsiatsiyalanishini va ularning yuqori darajada qayta 
so'rilishiga sabab bo'ladi. Soda critmasini oldindan yuborish 
(nitrofuranlarni) qayta so'rilishni kamaytiriladi.

Chaqaloqlarda buyrak ekskrctsiyasida farqni ularga yurak 
glikozidlari yuborishda ham nazarga tutish kerak.

Chaqaloqlarda dorilarning qayta so'rilishi buyrak 
kanalchalarining morfologik faolsizligi bilan emas, aksincha, 
ulardagi biotransformatsiya jarayonlarining sustligiga bog'liq 
boiib, dorilar (ayniqsa, yog'da cruvchilari) ko'proq o'zgarmagan 
ko'rinishda chiqib ketadi, ular ko'proq qayta suriladi. 
Chaqaloqlarda siydik pH ning kamligi sut kislotalarning qayta 
so'rilishiga sabab bo'ladi.

Dorilar uchun buyrak ckskrctsiyasining o'ziga xosligi sababli 
ksenobiotiklarning ncfrotoksikligi katta amaliy ahamiyat kasb 
etadi. Ksenobiotiklarning ncfrotoksikligi ularning buyrak 
to'qimasida to'planishi bilan bog'liq bo'lib, bu esa o'z navbatida 
faol tubular transport, qayta so'rilish jarayonlariga bog'liq,
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amaliyotda ko‘p holatlarda chaqaloqlarda kscnobiotiklarning 
ncfrotoksikligi kamroq kuzatiladi. Keyingi yillarda kanalchalar 
ekskretsiyasini kuchaytiruvchi (siklometiazid, fcnobarbital, ctakrin 
kislota) dorilar topilgan. Bu dorilar transport tizimi oqsilning 
transportlik faolligini oshiradi va kanalchalar oqsillariga yaqin ish 
bajaruvchi kanalchalar hujayrasi faolligini oshirishi mumkin. Folat 
kislotasi va piridoksin buyrak transport sistemasi takomillashuviga 
ta’sir qiladi, bu vitaminlar yetishmaganda buyraklar faoliyati 
buzilishida aniqlangan.

Yuqorida sanab o‘tilganlardan tashqari, bolalarda dorilarning 
farmakodinamik samaradorligining va o ‘zgarishiga ta’sir 
ko‘rsatadigan quyidagi omillar ham bor.

1. Bolalarda sezuvchan qurilmalardagi dorilarga sezuvchan- 
likda farq borligi, bolalarga beriladigan standart miqdorlarga 
sezuvchanlikning individualligini belgilaydi.

2. Bolalarda (ayniqsa chaqaloqlarda) adashgan asab 
faoliyatiga xos samara simpatik asab to'qimasiga xos samaraga 
nisbatan kuchliroq namoyon bo‘ladi. Shu sababli parasimpatik asab 
ta’sirini susaytirish uchun masalan, bradikardiyada alropinni, 
aksincha simpatik asab tizimi faolligini oshirish uchun (masalan. 
adrenalin)ni ko‘proq miqdorda yuborish kerak boiadi.

3. Chaqaloqlarda dorilarning salbiy ta’siri ba'zan irsiy 
buzilishlar natijasi boiishi mumkin. (Masalan, glukoza-6 
fosfatdegidrogenazalar va boshqalar).

Shunday qilib, chaqaloqlarda dorilarning farmakokinelikasini 
o‘ziga xosligi quyidagilardir:

1. Dorilarning oshqozon-ichak tizimidan soi'ilishi katta 
yoshdagi bolalarga nisbatan sckinroq kechadi, shu sababli 
shoshilinch holatlarda dorilarni venaga yuborish tavsiya qilinadi.

2. Nozik va qon bilan yaxshi ta’minlangan teri orqali dorilar 
yaxshi so‘riladi.

3. Chaqaloqlarda qon zardobida oqsillar kamligi, qonda dori 
moddasining sof holdagi miqdori ko'payib ketishiga sabab boiishi 
mumkin yoki dorilar bilirubin tomonidan oqsil bog’idan siqib 
chiqarilishi mumkin.
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4. Metgemoglobin oson hosil boiadi va gemoliz yengil 
yuzaga keladi.

5. Bolalarda yog' qatlamining kamligi qon zardobida moyda 
eruvchi dorilar miqdorining ko'proq, suvda cruvchi dorilarning 
kamroq to‘planishiga olib keladi.

6. Buyraklar bilan chiqib ketadigan moddalar sekinlik bilan chi- 
qarilganligi sababli ularning sutka davomida kiritilishi orasidagi vaqt 
uzoqroq boiishi kerak, ayniqsa tugishning birinchi haftasi davomida.

7. Jigarda biotransformatsiyaga uchraydigan dorilar yuboril
ganda jigar ferment tizimi faolligi pastligini hisobga olish kerak.

Digoksin, propronalol, tcofillin, fenobarbital, difenin, karba- 
mazepin, mikroblarga qarshi dorilar bolalarda o'ziga xos farmako
kinetik ko'rsatkichlarga ega.

Digoksin -  chaqaloqlarda ishlatiladigan asosiy yurak 
glikozidi. Tana ogirligi hisobida olinadigan miqdori turli yoshdagi 
bolalarda turlicha (8.5-jadval).

Bu fenomcn digoksinning oshqozon-ichakdan so'rilishi turli 
darajadaligini, qon zardobi oqsillari bilan bogianishini o‘ziga 
xosligini ko'rsatadi (miokard va qonda digoksin miqdori kattalarga 
nisbatan 2—3 marta yuqori). Biroq dorini oqsil bilan bogianishi va 
tarqalishi orasidagi tafovut bilan dori miqdorining yuqori (ayniqsa 
1 - 1 1  oylikda) boiishini qisman izohlashi mumkin.

8.5-jadval
Digoksinning turli yoshdagi bolalarda o‘rtacha farmakokinetik 

ko‘rsatkichlari va miqdorlash rejasi
Ko'rsatkichlar/yoshi 3—9 kunlik 1-11 oylik 2-5 yillik

Yarim chiqib ketish vaqti. (soat) 69 18 37
Zardob klirensi (inl/daq.kg) 1.8 10.7 5,8
Tarqalish hajmi (//kg og'irlikka.) 7.5 16.3 16.1
Miqdori (mg/kg og'irlikka.) 11.1 22.8 17.3
.Vliqdorlash rejasi 0 -6  oylik 11 yoshgacha 11 yoshdan yu

qori boigan 
bolalarga

Chala tug'ilgan bolalarga 10-12.5 
mkg/kg og'ir).

- katta yosli- 
dagilardck

Normal tug'ilgan bolalarga 15-20 
mkg/kg og'irl.

10-15 
mkg/kg og'ir) ‘
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9-bob. Yangi dorilar qidirib topisli va klinik sinovdan 
o‘tkazish qoidalari

Farmakologiyaning taraqqiyoti to’xlovsiz yangi samarali va 
xavfsiz kimyoviy moddalarni qidirish, farmakologik o'rganish va 
amaliyotga kiritish bilan xarakterlanadi.

9.1-shakl. Dori vositalarining yaratilishi va amaliyotga 
kiritilishi tartibi.
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Yuqoridagi shakldan ko'rinib turibdiki, farmakologik faol 
modda izlash, tekshirish va amaliyotga kiritish, mashaqqatli, 
qimmatga tushuvchi uzoq jarayondir.

Yangi farmakologik modda izlash quyidagi yo‘nalishlarda 
olib borilishi mumkin.

9.1. Kimyoviy sintcz
Л. Maqsadli sintez (biofaol moddalarni; antimetabolitlar 

yaratish; aniq biolallikka ega boigan molekulani modifikatsiya- 
lash; dori moddasi ta’sir qiladigan substrakti strukturasini 
o'rganish yoilari).

B. Empirik y o i  (skrining tanlov yoii).
9.2. Dori xomashyodan (o'simlik, hayvon mahsulotlari va 

minerallar)dan dori olish va uning individual moddasini ajratib 
olish (9.1-jadval).

9.1-jadval
Tabiiy xomashyolardan olinadigan dori vositalari

Preparatlar Amaliyotda ishlatilishi Xomashyo
Pilokarpin

Atropin
Morfin
Kodein
Digoksin
Xinin
Vinkristin

Glaukomada ko'z ichki bosimini 
pasaytiradi
Silliq muskullarni bo'shashtiradi
Og'riq qoldiruvchi
Yo'taiga qarshi
Kardiotonik
Bezgakka qarshi
Rakka qarshi

O'simliklar

Penitsillin
Tetratsiklin
Lovastatin
Siklosporin A
Aktinomitsin
Doksorubitsin

Antibiotik
Antibotik
Yog'lar va xolesterinni kamaytiradi 
Immun tizilmalarni susaytiruvchi 
Rakka qarshi 
Rakka qarshi

Mikroblar,
zamburugiar

Insulin
Paratireoidin

Qand kasalligida ishlatiladi 
Qalqonsimon bez oldi bezlari 
yctishmovchiligida

Hayvon
to'qimalari
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Pankreatin Hazm fermcnti Dengiz
Sitarabin Oq qon kasalida hayvonlari

9.3. Hujayra va gen injcncriya yo‘Ii
Biotexnologiya -  ko‘p larmoqli (molckular biologiya, 

genetika va immunologiya. kimyoning turli bo'limlari va texnik) 
fanlar majmuasi asosida mikroorganizmlar, hujayralar, o'simlik va 
hayvon to‘qimalarini ekish yo‘li bilan yarim sintetik, sintetik 
dorilar olish usuli.

Masalan, gormonlar (V Coli ekmasidan oshqozon osti bezi
(3- hujayrasi ishlab chiqaradigan -  insulinni olish usuli).
Hayvonlarda o‘tkazilgan tajribalar natijalariga ko‘ra potensial 

dori moddalar Farmakologik qo‘mitaga, klinik sinovdan o‘tkazish 
uchun ruxsat olishga taqdim etiladi.

Yangi farmakologik moddani klinik sinovdan oLtka/Jshda 
quyidagi prinsiplarga rioya qilinadi (9.2-jadval).

9.2-jadval
_____ Yangi dori vositalarini klinik tekshiruv prinsiplari_____

Bir hil kasallik populatsiyasida
Aniq tashxis va o‘xshash kasallik oglirlik darajasi bilan 
Nazorat guruhi 
Dorilarni bir hil miqdorlash 
Farmakokinetik tekshiruv
Tekshirilayotgan dori vositasiga xos sezuvchanlik va samara
Samarani miqdoriy tahlillash
Statistik tekshiruvga yetarli miqdorda tekshiruvlar
Platsebo -  «ikklamchi ko‘r usullarni» ishlatish bilan o‘tkazilgan
tekshiruvlar
Yangi dori guruhiga kiruvchi etalon preparat bilan solishtirish 
Yangi dori vositasi va etalon preparat bilan bir vaqtda tekshirish 
Tekshiruvni etik prinsiplariga amal qilish_____________________

Dunyoning ko'pgina mamlakatlarida yangi dori moddasini 
klinik tekshiruv 4 fazada o‘tkaziladi.
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I faza. Kam sonli, ko'ngilli sog'lom odamlarda o‘tkazilib, 
bunda dorini ko'zda tutilgan samara chaqiruvchi miqdori va 
dorining ba’zi farmakokinetik (surilishi, yarim chiqib ketish vaqti, 
metabolizmi) haqida ma’lumotlar olinadi.

II faza. Yangi dori modda ishlatishga tavsiya qilinadigan 
xastalik bilan og'rigan kam sonli bemorlarda o'tkaziladi. Bunda 
dori farmakodinamikasi («platsebo» olayotgan bemorlar guruhi 
ishtirokida) va farmakokinetikasi, kuzatilgan salbiy ta’sirlari 
o'rganiladi. Tekshiruv FKning maxsus klinikasida klinik 
farmakologlar ishtirokida o‘tkaziladi.

HI faza. Ko'p sonli populatsiya ichidan rondomizlangan 
«tanlab olingan» nazorat guruhida o'tkaziladi. Bu fazada dorini 
samaradorligi va xavfsizligi («ikkilangan ko'r nazorat» guruhi 
ishtirokida) chuqur o'rganiladi.

Yangi dori guruhiga kiruvchi amaliyotga ishlatilayotgan 
analog bilan solishtiradi. Agar olingan klinik natijalar ijobiy bo'lsa, 
tekshiruv materiali Farmakologik qo'mitaga dorini ro'yxatdan 
o’tkazish uchun ruxsat olishga topshiriladi.

IV faza. Maksimal ko'p sonli bemorlarda tekshiriladi. Bu 
fazada ko’proq uzoq ishlatilganda uchrashi mumkin bo'lgan dori 
salbiy ta’siri va zaharligi hamda dorining uzoq muddatda 
ishlatilganda davolash samaradorligiga e’tibor beriladi.

Tekshiruv natijalari maxsus hisobot ko'rinishida dorini ishlab 
chiqarishga ruxsat olish uchun FK topshiriladi.

Yangi dori vositasi haqida to'liqroq ma’lumot olish 
maqsadida xalqaro ko’p markazli tekshiruv o'tkazish ham mumkin.
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II QISM
XUSUSIY KLINIK FARM AKOLOGIYA

10-bob. Yurak va qon tomir sistcmasiga ta’sir qiluvchi dori 
vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Bu guruhga kiruvchi dori vositalari amaliyotda yurak va qon 
tomir faoliyati buzilganda ishlatiladi va quyidagicha tavsiflanadi:

I. Yurak faoliyati buzilganda:
1 ) yurak yetishmovchilgida; 2) yurak ritmi buzilganda;

3) miokard qon aylanishi yctishmovchiligida ishlatiladigan dori 
vositalari.

II. Qon tomirlar tarangligiga ta'sir qiluvchi:
1 ) gipcrtenziya; 2 ) gipotcnziya sindromida ishlatiladigan dori 

vositalari.

10.1. Kardiotrop m oddalar -  yurak faoliyatini kuchayti- 
ruvchi dori vositalari.

1 ) yurak glikozidlari; 2) glikozid tuzilishiga ega boimagan 
kardiotrop dori vositalari.

10.1.1. Yurak glikozidlari
Amaliyotda yurak mushaklarining qo‘zg'aluvchanlik, 

qisqaruvchanlik, oikazuvchanlik va avtomatizm faoliyatlarining 
buzilishi yurak ishemik kasalligi, stcnokardiya, miokard infarkti, 
miokarditlar, kardiopatiyalar, yurak qopqoqchalarining nuqsonlari, 
miokard distrofiyasi va xafaqon kasalligi, nafas yoilarining 
surunkali kasalliklari, gipcrtireoz, qandli diabet. buyrak kasalliklari
-  ikkilamchi gipertoniyada kuzatiladi. Bu guruh dorilari asosiy 
kasallikning asorati: yurak-qon tomirlari yetishmovchiligi hamda 
aritmiyalar paydo boigan holatlarda tavsiya qilinadi.

Yurak glikozidlari -  dorivor o ‘simliklardan olinadigan pre
paratlar boiib, ular ikki qismdan: glikon (qandli) va aglikon (qand- 
siz) qismdan tashkil topgan. Glikon qismi yurak glikozidlarining

1 1 7

www.ziyouz.com kutubxonasi



farmakokinetikasini, aglikon qismi csa uning farmakodinamikasini 
belgilaydi. Glikon qismining xususiyatlariga qarab, yurak gliko
zidlari 2 guruhga: I) suvda eruvchilar va 2) yog'da eruvchilarga 
boMinadi. Aglikon qismining xususiyatlariga qarab esa 2 guruhga: 
I) kuchli inotrop hamda kuchsiz xronotrop (bradikardiya chaqirish 
xususiyati) ta'siriga ega bo’lgan; 2 ) kuchli xronotrop hamda 
kuchsiz ionotrop ta’sirga ega boMgan guruhlar farqlanadi.

Farmakodinamikasi. Yurak glikozidlari ichki digitalis 
(kardiodiginlar) larga o'xshash ta’sir qiladi. Sarkolemmadagi Na+ 
K' - ATF azani falajlaydi. Buning natijasida hujayra ichidagi natriy 
miqdorining ko'pavishi, kalsiy miqdorining ham ortishi kuzatiladi. 
Kalsiy aktomiozinni tropomiozin depressiyasini yo‘qotadi, miozin
-  ATF- azasini faollaydi, bu esa miofibrillar qisqarish kuchini 
oshiradi. ya’ni musbat inotrop samara chaqiradi. Yurak 
glikozidlarining bu ta’siri Na+ K1 -  ATF aza taxminan 35% ga 
falajlanganda kuzatilsa, bu ferment faolligi 60% ga falajlanganda 
zaharlanish belgilari kuzatiladi.

Yurak glikozidlari hujayra ichidagi kaliyga ham ta’sir qiladi, 
kaliy ionlari makroerglar va qisqarish oqsillari hosil boMishini, 
hujayra qobig'ining qutblanishini. hujayra ichidagi asidoz, hujayra 
tashqarisidagi alkalo/.ni yo‘qotishda katta ahamiyatga ega.

Yurak glikozidlarining davolovchi miqdori hujayra ichida 
kaliy miqdorini ko'paytiradi, bu csa yurak-qon tomirlar yetishmov
chiligi natijasida kuzatiladigan aldosteron ko'payishini kamay
tiradi.

Yuqorida sanab o'tilgan miotsitlardagi ion va moddalar 
almashinuvining faollashuvi yurak glikozidlari inotrop ta’sirining 
asosini tashkil qiladi ( 10 . 1 -rasm).
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Yurak glikozidlari

I 0

10.1-rasm. Yurak glikozidlarining karditonik ta’sir mcxanizmi: 
a-b-d yurak glikozidlari ta ’sir bosqichlari; minus -  falajlovchi ta ’siri; 

( t )  — ionlar m iqdorini k o‘payishi; ( j )  -  ionlar m iqdorini kamayishi.

Yurak glikozidlari yurak yetishmovchiligi. giposistoliya 
belgilarini. yo‘qotish bilan birga yurak urishlari sonini kamaytiradi, 
ya’ni manfiy xronotrop ta’sir ko‘rsatadi ( 10 . 1-jadval).
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Yurak yctishmovchiligida yurak 
glikozidlarining samarasi

1 0 .1 -ja d va l

Yurak faoliyati 
ko'rsatkich lari

Yurak yctishm ov
chiligida qon tomir 

tizilmasidagi 
o‘zgarishlar

Yurak 
yctishm ovchiligida  

yurak glikozidlarining  
sam arasi

Yurak faoliyatidagi o ‘zgarish
Sistola Pasayadi Kuchayadi va qisqaradi
Dias tola Qisqaradi Uzayadi
Yurak chegaralri Kattalashadi Normaga yaqin 

(kamayadi)
Bir martalik hajm Kamayadi Ko‘payadi
Daqiqalik hajm Kamayadi Ko‘payadi
Yurak urishiar soni Kopayadi Kamayadi
Yurak o'tkazuvchi 
sistcmasida impuls 
o'tishi

Qisqaradi Uzayadi

Qon aylanishidagi o'zgarishlar
Venoz qon bosimi Ko'payadi Normaga yaqin 

(kamayadi)
Arterial qon bosimi Ba’zan kamayadi Normaga yaqin 

(ko'payadi)
Yuraknmi qon bilan 
ta’minlanishi

Yetarli emas Normaga yaqin 
(yaxshilanadi)

Aylanayotgan qon 
hajmi

Ko‘payadi Normaga yaqin 
(kamayadi)

Qon aylanishiga bogMiq a ’zo va to‘qim alardagi o‘zgarishlar
'l'o‘qimalarda hujayra
tashqarisidagi
suyuqlik

Shishlar Shishlarning yo'qolishi

Siydik ajralishi Kamayadi Normaga yaqin 
(ko'payadi)

Jigar, oshtiozon-ichak 
kanali faoliyatidagi 
o'zgarishi

Buzilgan (venalardagi 
dimlanish hisobiga)

Normaga yaqin
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Bularning bu ta’siri ko’proq sistola davrida yurakdan 
haydalayotgan qon hajmining ortishi va uning aorta yoyidagi va 
karotid sinusdagi barorctscptorlarga ta'siridan bo'lib. bu o'z 
navbatida adashgan asab tolasi markazini qo‘zg'atadi, bu esa o ’z 
navbatida yurak urishlari sonini kamaytiradi. Bularning manfiy 
xronotrop ta’siri digitalisda ko'proq namoyon bo'ladi.

Yurak urishlar sonining kamayishi diastola davrida miokard- 
ning encrgetik imkoniyatini yaxshilaydi, bu esa miokardning 
kislorodga bo’lgan chtiyojini qondiradi. Bu o’/, navbatida kalsiy 
ionlarini hujayradan hujayra tashqarisiga hamda sarkoplazmatik 
retikulum va mitoxondriylarda kamayishiga sabab bo'ladi. Shu 
sababli ular gipodiastoliyani yo'qotadi, ya’ni energiya sarfini 
kamaytiradi.

Yurak glikozidlarining miqdori sckin-asta ko'payib borganda 
manfiy dromotrop (yurak atrioventrikular va sinoaurikular o’tka- 
zuvchanligining sekinlashuvi) la’siri kuzatiladi. Yurak glikozid
larining bu ta’siri ularning yurak o ’tkazuvchi yo’llariga to'g'ridan 
to'g'ri va adashgan asab tolasining qo'zg'alishi bilan bog'liq.

Yurak glikozidlarining musbat batmotrop ta’siri esa ularning 
zaharlovchi miqdorlarda yurak bo'lmachalari va qorinehalarida 
o'tkazuvchi tizim hujayralariga qo’zg’atuvchi ta’sir qilishiga bog’- 
liq bo’lib, geterotrop o’ehoqlarning kelib chiqishiga olib keladi.

Farmakologik samarasi
1. Yurakning daqiqalik hajmini ko'paytiradi.
2. Venoz dimlanishni kamaytiradi, bu yurakka oqib 

kelayotgan venoz qonni (oldingi zo’riqishni) kamaytiradi, bu o'z 
navbatida diastola davrida o'ng qorinchaning cho'zilishini va 
zo'riqishini kamaytiradi.

3. Buyraklarda qon aylanishini yaxshilash hisobiga siydik 
ajralishini ko'paytiradi.

4. Katta qon aylanishi venoz tizimida dimlanishni yo'qotish 
va gidrostatik bosimni kamaytirish hisobiga shishlarni kamaytiradi.

5. Qon qoldiq hajmining kamayishi, diastola davrida yurak 
qorinehalarida bosimni kamaytirish hisobiga yurak toj qon 
tomirlarining qon bilan ta’minlanishini yaxshilaydi.
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6. Katta qon aylanish tizimida qon aylanishining 
yaxshilanishi, kichik qon aylanishi tizimida bosimni kamaytiradi, 
bu o'z navbatida o'pka shishini oldini oladi va kamaytiradi va gaz 
almashinuvini yaxshilaydi.

7. Arterial qonda kislorodning ortishi kuzatiladi, karbonat 
kislota pasayadi, bu nafas va yurak-qon tomirlari ishini 
boshqaruvchi markazlar ishini pasaytiradi va tomirlarning umumiy 
periferik qarshiligi keyingi zo'riqishni ham kamaytiradi.

Farmakokinetikasi. Yurak glikozidlari me’da-ichak tizimini 
qitiqlashi, ovqat moddalari tarkibidagi ikki valentli elementlar va 
me’da shirasini pasaytiruvchi dorilar, aminoglikozidlar, 
tctratsiklinlar, xolestiramin bilan so'rilmaydigan birikmalar hosil 
qilganligi uchun ularni ovqatdan 1—1,5 soat, yuqorida sanab 
o'tilgan dorilardan 2-3 soat keyin ichish tavsiya qilinadi.

Digoksinning biologik o'zlashtirilishi 60-80%, digitoksinniki 
95-97%, strofantinniki 3-5% ni tashkil qiladi. I—II darajali yurak- 
qon tomirlar yetishmovchiligi bu ko'rsatkichlarga ta’sir qilmaydi,
III darajada esa ularning so'rilishi kamayadi.

Qon zardobi oqsillari bilan bog'lanishi ularning suvda yoki 
moyda cruvchanligiga bog'liq bo'ladi: bu ko'rsatkich digitoksin 
uchun -  95% ga, digoksin uchun 20-30% va strofantin uchun 0— 
3% ga tcng. Buyrak, jigar kasalliklarida, gipotrofiyada, qondagi 
kreatinin, qoldiq azot, siydikchil (mochevina), bilirubin oshib 
ketganda va ba’zi bir dorilar bilan bir vaqtda bcrilganda ularning 
oqsillar bilan bog'lanish darajasi kamayadi.

Yurak glikozidlari hamma to'qimalarga kiradi, ularning 
to'planish darajasi to'qimalaming qon bilan ta’minlanish 
darajasiga, oqsillar, moylarning miqdoriga va maxsus sezuvchi 
qurilmalarning to'planganligiga bog'liq.

Digitoksin ichilganda samarasi 2-3 soatdan keyin, 
digoksinniki -0.5 -1 soatda (venaga yuborilganda 10-20 daqiqadan 
keyin) vujudga keladi. Ularning eng yuqori samarasi esa 8-12 s. 1-
2 s va 0,5-1,5 s dan keyin kuzatiladi.

Digitoksin ko'proq jigarda biotransformatsiyaga uchraydi va 
faolsiz yoki faolligi kam metabolitlar ko'rinishida (80%) yaqin) va 
20 % safro suyuqlig'i bilan ajralib chiqadi; digoksin (90%),
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strofantin esa (60%) o'zgarmagan holda buyraklar, 40 % esa safro 
suyuqlig'i bilan chiqib ketadi.

Yurak glikozidlari yuborish yoMidan qali nazar cnterogcpatik 
aylanish xususiyatiga ega. bu esa ularning chiqib ketishini vaqtini 
uzaytiradi.

Ularning sutkalik chiqib ketish miqdorining kattaligi 
eliminatsiyasi koeffitsiyenti bilan o'lchanadi, bu kattalik digitoksin 
uchun 7-10%. digoksin uchun -  20-35%, strofantin uchun esa 40- 
50% tcng.

Buyrak yctishmovchiligida digoksin miqdorini kamaytirish 
talab qilinadi, chunki preparat asosan buyraklar orqali o'zgarmagan 
holda chiqib ketadi. Endogen kreatinin miqdori 50 ml/daqiqagacha 
kamayganda uning erishilgan samarani saqlab turuvchi miqdorini 
1/3-1/2 qismga kamaytirish kerak bo'ladi. Digoksin miqdorini aniq 
bemor uchun quyidagi empirik formula: (Kei-14-+CLkr</5) bo‘yicha 
aniqlash mumkin. Kt| — aniq bemoming eliminatsiya koeffitsiyenti; 
CLkr-bemoming endogen kreatinin klirensi (ml/daqiqa).

Digiloksinning yarim ajralib chiqish vaqti -  8-9 kun, 
digoksinniki taxminan 34-36 s. strofantinniki -  8 soatga teng.

Erishilgan samarani saqlab turuvchi miqdori to'xtatilgach 
digiloksinning terapevtik samarasi 21 kun davomida, digoksinniki
-  7 kungacha, strofantinniki esa 3 kungacha saqlanadi.

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta ’siri. Yurak glikozidlari -  
kaliy preparatlari. vitaminlar, sieroid anabolizantlar, kaliy oratat. 
riboksin bilan sincrgisl hisoblanadi.

Yurak glikozidlarini siydik haydovchi dorilar va angiotenzin 
ingibitorlari bilan ham qo'shib ishlatish mumkin.

Yurak glikozidlarini tiazid diurctik dorilari bilan ishlatiladi 
(kalsiy miqdorining ko'payishi va magniy, kaliy miqdorining 
kamayish xavfi) yurak glikozidlaridan zaharlanishni kuchaytirishi 
mumkin. Nosteroid yallig'lanishga qarshi dorilar, sulfanilamidlar, 
geparin, bilvosita antikoagulantlar (yurak glikozidlarini oqsil 
bilan bog'dan siqib chiqaradi va yurak glikozidlaridan 
zaharlanish xavfini oshiradi); adrenomimetiklar va ksantinlar 
(yurak glikozidlariga sezuvchanlikni oshirib zaharlanish xavfini 
oshiradi); antatsidlar, xolcstiramin, aminoglikozidlar, tetratsiklinlar
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yurak glikozidlarini bogMab olib ularning surilishini va biologik 
o‘zlashtirishini kamaytiradi.

Jigar fermentlari induktorlari (fenobarbital, difenilgidantion, 
butadion, rifampitsin va boshqalar) yurak glikozidlari samarasini 
kamaytiradi.

Ishlatilishi:
1. Surunkali sistolik yurak yetishmovchiligini davolashda 

yoki qon hajmining ko‘payishi bilan bogMiq (yurak qopqoqehalari 
yetishmovchiligi, qorinchalar orasidagi nuqson, Batalov yo‘lining 
ochiq qolishi) natijasida kelib chiqadigan yurak zo‘riqishini 
davolash uchun ishlatiladi.

O'pka arteriyasi stenozi, aorta koarktatsiyasi, xafaqon kasallik
laridan keyin kelib chiqqan yurakning sistolik surunkali yetishmov- 
chiligida yurak glikozidlarining samarasi kamroq, ekssudativ 
pcrikardit, miokard o'smalari, kavak vena qon tomirlarining bosilishi, 
yurak qorinchalari xilpillashidan va titrog‘i natijasida kelib chiqqan 
surunkali yurak yctishmovchiligida samarasi kam.

2. Yurak bo‘lmachalari taxikardiyasida digoksin va digitok
sin afzalroq, chunki bular yurak yetishmovchiligi bor bemorlarda 
yurak bo'lmachalarining titrashini oldini oladi.

3. Yurak glikozidlari o ‘pka shamollashi, toksikozlar, turli 
zaharlanishlarda, yurak revmatizmidan keyin kelib chiqadigan 
yurak yetishmovchiligining oldini olish uchun ham tavsiya qilinadi.

Keyingi paytlarda organizm uchun xavfsizroq yangi dorilar 
(masalan, angiotenzinni konvertatsiya qiluvchi ferment 
ingibitorlari) paydo boMishi sababli, o'tkir yurak yetishmovchi- 
ligida yurak glikozidlari tavsiya etilmaydi, chunki bu holatlarda 
ularning samarasi 0,5-1,5 soatdan keyin kuzatiladi.

Yurak glikozidlari bemor hayotini va davomiyligini 
uzaytiradi.

Ishlatishga monclik. Kuchli bradikardiya, guruhli ekstrasis- 
toliya. gipokaliyemiya, atrioventrikular o ‘tkazuvchanlikning 
buzilishi, yurak glikozidlarini ishlatmaslikka nisbiy ko‘rsatmalar 
hisoblanadi.
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Gipertrofiya miokardiopatiya, jumladan, qandli diabcti bor 
onalardan tug‘ilgan chaqaloqlardagi zaharlanish belgilari yurak 
glikozidlarini ishlatmaslikka monelik qiladigan hollar hisoblanadi.

S a m a ra d o r l ig i  va  xavfsizligini n a z o ra t  qilish:
1. L a b o ra to r iy a  usu lla r i :  yurak glikozidlarining qonda 

terapevtik miqdorini aniqlash, bu ko‘rsatkich digitoksin uchun -  
20-30 ng/ml, digoksin uchun -1 ,5 -2 ,5  ng /ml, va strofantin uchun 
3-5 ng/ml ga teng.

Eritrotsitlardagi Na+/K+ nisbati koeffitsiyentini aniqlash. 
Yurak glikozidlari berilgach bemordagi bu ko‘rsatkichni 30-40%  
ga ortishi bemor qonida terapevtik miqdor hosil boMganligini 
ko‘rsatadi.

2. P a ra k l in ik :  PQ oralig‘ining 0,14-0,15 m/sck ortishi, T- 
tishchasining o‘zgarishiga qarab endokard ostidagi koronar qon 
aylanishi haqida fikr yuritish mumkin. Exokardiografiya yo ‘li bilan 
chap qorincha dilyatatsiyasi, qon haydash quvvati, oxirgi diastolik 
qon hajmi, miokard qisqarishining o ‘ziga xosligi haqida hamda 
chap qorincha kengayishi (anevrizmasi) yurak qorinehalarida 
tromb borligi yoki perikardda suyuqlik borligi haqida ham 
ma’lumot olish mumkin. Exokardiografiya sistolik va diastolik 
yurak qorinchalari yetishmovchiligini aniq ko'rsatadigan noinvaziv 
usul hisoblanadi: kichik qon aylanishi tizimidagi qon dimlanishi 
belgilarini rentgen tekshiruvi yordamida aniqlash mumkin.

3. K lin ik  belg ilari :  nafas yetishmasligi (taxipnoe), kechasi 
zo‘rayadigan havo yetishmasligi xuruji (ortopnoe)ning kamayishi, 
yurak urishlar sonini normallashuvi, puls farqi (defitsit)ning 
yo'qolishi, yurak chegarasining kichrayishi, o ‘pkada xirillash 
belgilarining yo'qolishi, ko‘karish, shishlar kamayishi; jigarning 
kichrayishi, siydik miqdorining ko'payishi, tana oralig‘ining 
kamayishi, bo‘yin venalari bo‘rtib qolishining yo'qolishi.

Yurak glikozidlarini miqdorlash ikki bosqichdan: birinchi 
bosqichda miokardni to'yintirish (digitalizatsiya) ya’ni terapevtik 
miqdor hosil qilishdan iborat. Digitalizatsiya me’yori haqida 
yuqoridagi klinik belgilarga qarab xulosa chiqariladi.
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Y u r a k  g l ik o z id la r id an  z a h a r la n is h .  Yurak glikozidlarining 
terapevtik ta'sir doirasi kichik bo'lganligi sababli yurak 
glikozidlari olayotgan 4 bcmorning bittasida zaharlanish kuzatiladi.

Zaharlanish ko‘proq miokard. markaziy asab tizimsidagi va 
boshqa to'qimalardagi Na+, K'-ATF-aza 60% gacha falajlanganda 
kuzatiladi.

Yurak glikozidlari zaharlovchi miqdorlarda miotsitlardan 
natriy chiqib kctishini va kaliy ioni hujayraga kirishini buzadi, bu o ‘z 
navbatida kalsiy ionlarining ko‘payishiga va diastola davrida 
kalsiyinng to'planishiga sabab bo'ladi. Kalsiy miqdorining ortishi 
lizosomalardan turJi proteolitik fermentlar chiqishini kuchaytiradi, 
bu esa miokarddagi buzilishlarga sabab bo'ladi va nckroz o ‘choqlari 
paydo bo'ladi. bu esa giposistoliya sabablaridan biri hisoblanadi.

Kaliy -  yurak glikozidlarining antagonisti, chunki kaliy ham 
natriy ATF-aza faolligini susaytiradi, kalsiy esa -  sincrgisti 
hisoblanadi.

Gipodiastoliya va giposistoliya natijasida yurakning qonni 
haydash qobiliyati buziladi. bu diastolik qoldiq qon miqdorining 
ko'payishiga, natijada endokard ostida qon aylanishi buzilishiga 
olib keladi, ishemiya chuqurlashadi. Yurak urishlari soni kamayib 
borishi yurakdan qon haydashni kamayib borishini to'ldirolmaydi 
va qon aylanishining buzilishiga sabab bo'ladi.

Y u r a k  g l ik o z id la r id an  z a h a r la n is h  belgilari
1. 50-90%  yurak qon tomirlari tomonidan buzilishlar: 

bradikardiya, PQ oralig'ining uzayishi, T-tishining manfiy bo'lishi, 
bo'lmachalar ekstrasistoliyasi, yurak bo'lmachalari taxikardiyasi, 
koronar (toj) tomirlar qon aylanishining buzilish belgilari.

2. 75-90%  hollarda ishtahaning yo'qolishi. ko'ngil aynishi. 
qayt qilish, ich ketish. qorinda og'riq belgilari kuzatilishi mumkin.

3. 30-90%  hollarda charchash, bosh og'rishi, ko'z rang ajra- 
tish qobiliyatining pasayishi, qo'rqish, alaxsirash, gallutsinatsiya, 
talvasalar tutishi bilan kechishi mumkin.

4. Kamdan-kam hollarda trombolsitopeniya, allergik vasku- 
lit, bronxlar qisqarishi, ginekomastiya bilan kcchadi.
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Z a h a r la n is h n i  d av o lash :
1 ) yurak glikozidlaridan zaharlanganda dori yuborish 

to‘xtatiladi, oshqozon-ichak tizimi doridan tozalanadi (qayt 
qildiruvchilar, adsorbentlar, tuzli surgilar) tayinlanadi;

2 ) yurak glikozidlari antidotlari -  unitiol, didjibaynd 
(digitalis glikozidlariga antitelolar yoki ularning Fab-parchalari);

3) venaga kaliy xlorid, panangin, qutblovchi ( kaliy xlorid, 
insulin va glukoza) suyuqlik yuboriladi.

Yurak glikozidlaridan zaharlanishning og‘ir ko‘rinishlarida 
dori berish to‘xtatiladi, antidotlar (unitiol), qayt qilishni 
kamaytiruvchi (metoklopramid, domperidon), gipcrkaliyemiya 
hodisalarini kamaytiruvchi (insulin va glukoza, magniy tuzlari), 
aritmiya, ekstrasistoliyalarga qarshi (kalsiy blokatorlari -  miokard 
va qonda kalsiy miqdorini kamaytiradi), difenin, atropin, lidokain, 
verapamil, tinchlantiruvehi preparatlar (fenobarbital va aminazin) 
tavsiya etiladi.

10.2. G likozid  tuz i l ish iga  ega b o ‘lm ag an  k a rd io to n ik  d o r i  
vosita lari

Yurakka quyidagi guruh dori vositalari ham kardiotonik 
ta’sir ko‘rsatadi:

a) Pi-adrenoqurilma faollovchilari (dopamin, dobutamid, 
antigipertenziv dorilariga qara);

b) fosfodiestrozalar falajlovchilari (amrinon, milrinon);
d) IAPF -  ingibitorlari -  kaptopril, enapril va b.lar (qon 

tomirlarini kengaytiruvchi dorilarga qara).
Keyingi yillarda yurak urishlar sonini oshirmaydigan. yurak 

ritmini buzmaydigan va arterial qon bosimiga ta’sir qilmaydigan, 
yurak toj qon tomirlarini kengaytiruvchi va miokardni kislorodga 
talabini oshirmaydigan dori vositalari sintez qilish ustida tinmay 
ilmiy ishlar olib borilmoqda.

Yuqoridagi talablarga qisman javob beradigan dori amrinon 
(bispiperidin unumi)dir.

Yurak glikozidlari va katexolaminlardan farqli o'laroq, 
amrinonni karditonik ta’sir mexnazimi miotsitlarda kalsiy ionlari 
va sAMF miqdorini ko‘paytirishga bog'liqligi aniqlangan.
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Amrinon yurak glikozidlari samarasiz bo'lgan yurak 
yetishmovchiligi bor bemorlarga tavsiya etiladi. Venaga va 
ichishga beriladi, ichishga berilganda ta’siri 4 -7  soat davom etadi. 
Biroq amrinon ko'proq (trombotsitopeniya, ko'ngil aynishi. qayt 
qilish, sariqlik, gipotenziya) kabi salbiy ta’sirlar chaqirganligi 
sababli ishlatish chcgaralangan. Tuzilishi va ta’siri jihatdan unga 
o'xshash preparat milrinon. U faolroq, trombotsitopeniya 
chaqirmaydi.
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11-bob. Y u ra k  r i tm in in g  buzilishiga q a r s h i  d o r i  
v o s i ta la r in in g  k l in ik  va fa rm ak o lo g ik  tavsifi

Bu guruhdagi dorilar arilmiya sababini (steroid, nosteroid 
yallig‘lanishga qarshi, miokardda elektrolit va cncrgctik modda 
almashinuvini yaxshilovchilar, tinchlantiruvehi dorilar, qonda 
kalsiy miqdorini normallashtiruvchi moddalar) yo‘qotuvchi va 
xaqiqiy aritmiyaga qarshi guruhdagi dorilarga boTmadi.

Yurak ritmi buzilganda ishlatiladigan dorilar tasnifi:
1. Kardiomiotsitlar ion kanallarini falajlovchi dori vositalari, 

bular o ‘z navbatida quyidagi guruhlarga:
I. Natriy kanallarini falajlovchilar (mcmbranalarni mustah- 

kamlovchilar):
IA sin f— xinidin sulfat, novokainamid, dizopiramid. aymalin.
IV sinf-lidokain , difcnin.
IS s in f-  aymalin, moritsizin, etatsizin, bonnckor, propafenon.
II. L-tipidagi kalsiy kanallarini falajlovchilar (IV guruh, 

verapamil, diltiazem va b. lar)
III. Yurak efferent rctscptor qurilmalariga ta’sir qiluvchi dori 

vositalari.
Adrencrgik qurilmalar ta’sirini susaytiruvchi (II guruh)
/3-adrcnofalajlovchilar (anaprilin va b.)
Adrencrgik qurilmalar ta’sirini oshiruvchilar, /6-adrcnomi- 

metiklar (izadrin).
Simpatomimetiklar- Efcdrin gidroxlorid.
IV. Kaliy kanallarini falajlovchilar (III guruh. amiodaron. 

omid, sotalol).
Xolincrgik ta’sirni susaytiruvchi dori vositalari.
M-xolinofalajlovchilar -  Atropin sulfat.
V Antiaritmik faollikka ega boMgan boshqa dorilar (kaliy, 

magniy preparatlari, yurak glikozidlari, adenozin).
Yuqoridagi dori guruhlari klinikada ishlatilishiga qarab 

tax ia r i tm iy a  va ck s t ra s is to l iy a la rd a  ishlatiladigan (natriy, kaliy, 
kalsiy kanallari va /?-adrenoqurilmalarni falajlovchilari. digitalis, 
adenozin, kaliy, magniy preparatlari); b ra d ia r i tm iy a la r  va y u ra k
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o ‘tkazuvchan!igi buzilganda (tVl-x.oIinoqurilmalarni falajlovchilar 
va /3-adrcnomimctiklar).

1 1 .1  - j a d v a l

Aritmiyaga qarshi dori vositalarining 
______ asosiy ta’sir yo ‘nalishlari______

G uruh  va modda
Fala.jlaydi

Ion kanallari Q urilm alar
Na" C a21' К ' f i  -AP m-XP

Na+ kanallarin i falajlovchilar
Xinidin
Novokainamid
Dizopiramid
Lidokain
Flekainid
Propafenon
Ktmozon

++-(- 
Ч-+ 
4-+4- 

+ 
4-4-4- 
4-4-4- 
4- f 1

++
++
++

+

+

Kaliy kanallarin i falajlovchilar
(rcpolyarizatsiyani
uzaytiruvchilar)
Amidaron
Om id
Sotalol

-j- 4- +++
-I-++

+ f 
q.a.
+++

L-tipidagi kalsiy kanallarini 
bloklovchilar
Vcrapamid
Diltiazem

-f 4-4-4- 
4- I-

/3-adrenoqurilina
falajlovchilari
Anaprilin

+++

Eslatma. AR-adrcnoqurilm a; XR -  xolinoqurilm alan QA -  qisman 
agonist. (■»•) lar soni m oddalarning falajlovchi faollik darajasini ko'rsatadi. 
Amaliyotda ko 'p roq  ikkita guruhdagi dorilari qo 'sh ib  ishlatiladi.

90% holatlarda yurak ritmining buzilish sababi (YUIK, 
miokardit, kardioskleroz, yurak qopqoqchalari kasalliklari), qolgan 
hollarda infeksiya yoki toksik -  allergik omillar (revmatizm, virusli 
infeksiya), yurak glikozidlari, ftoroton, siklopropan, ksantinlar, 
aritmiyaga qarshi dorilardan zaharlanish; elcktrolitik
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(gipokaliyemiya, gipomagniyemiya, giperkaliyemiya, gipokalsiyemiya) 
buzilishlar; gormonal buzilishlar; tug‘ma patologiyalar Volf -  
Parkinson -  Uayt (VPUS) sindromi.

Chaqaloqlarda yurak ritmi buzilishining sababi gomeostaz 
buzilishidan bo‘ lishi mumkin, chunki bu yoshdagi bolalarda 
miokardning organik o ’zgarishlari uchramaydi. 1 - 2  yoshli 
bolalarda bo‘lmachalar aritmiyasi ko‘proq uchraydi va bu 
embrionlik davrida impuls o ‘tkazuvchi yo‘llarning saqlanib 
qolganligidan bo‘ladi.

Aniqlanganki, sinus va alriovcntrikular tugunning distal 
qismi «sekin» qolzg ‘aIadigan, qolgan qismlar esa «tcz» 
qo‘zg‘aladigan hujayralardan iborat. Yurak ritmi R-avtonom 
«sekin» hujayra faolligi bilan aniqlanadi.

11.1-rasm. Y urak  o‘tkazuvchi tizilmasi
Belgilar. 0 -4  ta ’sir potensiali fazalari: 0 -  tcz dcpolarizatsiya; 1-3 

repolarizatsiya fazalari; 4 - s e k in  (diatolik) depolarizatsiya.
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Tinchlik davrida R-hujayraga «sekin» kanallari orqali 
kalsiy kirishi natijasida o'z-o'zidan qutbsizlanadi (potensial 
ta'sirning 4-fazasi). Bu hodisa chegara (busag'a) darajasiga 
yetganda hujayra qobig'ining kalsiy va natriy ionlari uchun 
tkazuvchanligi ko'p marta ortadi va ular «tez» kanallar orqali 
hujayraga kiradi va tczlik bilan qutblanish (potensial ta'sirning O 
l'azasi) boshlanadi. Shundan so'ng hujayra qobig'ining 
qutbsizlanishi boshlanadi ( ll.l-ra sm ). Bu jarayon 3-bosqichda 
o'tadi:

-  tez ( 1- bosqich), hujayraga xlor ionlari kirishi bilan bog‘liq;
-  sckin (2 -bosqich), kaliy ionlarining chiqishi va sekinlik 

bilan kalsiy ionlarining kirishi;
-  kcch (3-bosqich) Na , K -  ATF aza faolligiga bog'liq 

bo'lib, hujayradan natriy chiqib ketadi, kalsiy esa kiradi. Bu 
jarayon bilan bir vaqtda ortiqcha kalsiyning hujayradan mitoxon- 
driyda va sarkoplazmatik rctikulumda to'playdigan kalsiy nasosi 
ham ishlaydi.

R-hujayralarda kcchavotgan qutbsizlanish jarayonining 
tezligi vegetativ asab faoliyatiga bog'liq: simpatik asab faolligining 
kuchayishi kalsiy (va natriy) ning hujayraga kirishini ko'paytiradi 
yoki spontan qutblanishni tezlashtirsa, parasimpatik asabning 
faollanishi, aksincha, hujayradan kaliyning chiqishini tezlashtiradi 
va hujayra qobig‘ining qutblanishini oshiradi, bu o'z navbatida 
hujayraning qutblanisliini sekinlashtiradi, ya’ni yurak urishlar 
sonini kamaytiradi.

«Fez» kcchayolgan hujayralarda spontan qutblanish yo'q. 
Biroq tna'lum holatlarda, ya'ni ularning qo’zg'alishi uchun 
ko'proq natriy va kamroq kalsiy kanallarini ochish uchun elektr 
impulsi kerak. Ma’lum sharoitlarda, ya’ni aritmiya chaqiruvchi 
omillar mavjud bo'lganda R-hujayra qobig'i natriy tipi 
ko'rinishidagi spontan qutblanishi. ya’ni o'z-o'zidan qzalishi 
mumkin. Bu hodisa o'tkazuvchi ti/.imni distal qismlarida yuz bersa, 
geterotrop qo'zg'aluvchi o'choqlar paydo bo'ladi, bu sharoitda 
ishchi miokard hujayrasida bunday o'choqlar ishlay boshlasa. bu 
holda «sekin» kechavolgan ritm o'chog'i va ckstrasistolalar paydo 
bo'ladi.
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Yurak o'tkazuvchi tizimida qo'zg'alishning tarqalishi buzilsa 
yoki qo'shimcha getcrotrop qo'zg'alish choi paydo bo'lishi 
rcfrakter vaqtini o'zgartiradi, bu esa qo'zg'alishning tcskarisiga 
qaytishiga hamda okstrasistoliya yoki jiddiy taxikardiyaga olib 
kelishi mumkin.

glikozidlari Bo'lmachalar 
aritmiyasi

Qorinchalar

aritmiyasi

11.2-rasm. Aritmiya qarsh i faollikka ega boMgan ba’zi b ir  dorilarning 
ta ’sir yo‘na!ishi (taxiaritm iya va ekstrasistoliyalarda):

SAT -  sinoartrial tugun (sinus b o ‘lmacha tuguni); AVT atriovenlrikular 
tugun (boMmacha -- qorinchalar tuguni); GT Gis tutami (bo'Im acha 

qorinchalar lutami) va uning shoxchalari; PT -  Purkine tolasi.

11.1. T a x ia r i tm iy a d a  ish la tilad igan  d o r i  v o s i ta la rn in g  
k l in ik  fa rm ako log iyas i

IA sinfga oid aritmiyaga qarshi dorilar xinidin. novokai
namid, dizopiramid (rilmilcn, ritmodcn, norpcys) va boshqa sinf 
dorilarining ta’sir yo'nalishi ( 1 1 .2 -rasmda) keltirilgan.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Bu guruhdagi dori vositalari ektopik 
o ‘choqlarda miotsitlar qobig‘idan «sckinlashgan» kanallari orqali 
natriyning o'tishini kamaytiradi, ya’ni natriy tipidagi qutblanish 
tezligini sekinlashtiradi (4 faza). Bundan tashkari, bu dorilar 
yuqorida nomi keltirilgan o'choqlar hujayrasida natriy va 
kalsiyning «tezlashgan» kanallar orqali ham kirishini falajlaydi
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(O faza) va qutbsizlanish vaqtida kaliyning hujayradan chiqishini 
ham falajlaydi (2 -faza), ya’ni samarali rcfraktcr davrini uzaytiradi.

Shunday qilib, bular ektopik va normal ishchi miokarddagi 
rcfraktcr davr davomiyligini tenglashtiradi, bu esa qo'zg'alishning 
qaytishiga to'sqinlik qiladi (9.2-jadval).

Bular (faqat katta miqdorlarda) EKGda P-Q, Q-T va QRS 
oraliqlarini uzaytiradi. Chap qorincha ishini va qon bosimini 
kamaytiradi. Xinidin va dizopiramidlarda M-xolinofalajlovchi 
xususiyati borligi tufayli ular yurak urishlar sonini ko'paytiradi.

Xinidin farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi 
so'riladi. ling yuqori qondagi miqdori 2.5 soatdan so'ng yuzaga 
keladi. Biologik o'zlashtirilishi 44-89 foizga teng. Bemorlar 
jigarida xinidinning tez yoki sekin parchalanishi buning asosiy 
sababidir. Qon oqsillari bilan 79-90 foiz bog'lanadi, qonning pH 
ortsa oqsil bilan bog'lanishi ko'payadi va aksincha kamayishi ham 
mumkin. Organizmda xinidinning tarqalish hajmi 2 ,1-2 ,7  Iitr/kg. 
80 foizi jigarda parchalanadi, 20  foizi o'zgarmagan holda buyrak 
orqali chiqib ketadi. Buyrak yctishmovchiligida xinidinning qondagi 
miqdori ortib ketadi. Qondagi davolovchi miqdori 2—6 mg/litr ga 
tcng. Siydikning ishqoriy muhitida dorining qayta so'rilishi 
qiyinlashadi. Uning umumiy klirensi 0,3-0,5 //kg soatga tcng. 12 
yoshgacha bo'lgan bolalarda esa 0,05-0,12 //kg soatga teng 
bo'ladi. Yarim chiqib ketish davri kattalarda 4 -8  soatgacha, 
bolalarda -  2 .5-7 soatga teng.

Gipoalbumincmiya, gepatitda hamda semitidin, metildofa va 
boshqa dorilar bilan qo'shib ishlatilganda biotransfarmatsiyasi se- 
kinlashadi, aksincha induktorlar (fenobarbital, difcnin, rifampitsin) 
uni jigarda metabolizmini tczlashliradi va yarim chiqib ketish 
davrini kamaytiradi.

Zararsiz davolash darajasini aniqlash. Kasallik belgilari 
yo'qolishi zaharlanishning birinchi belgisidir. EKG da QRS 
komplcksining 25 foizga ortishi zaharlanish belgisidir, 50 foizga 
ortishi esa o'ta zaharlanish belgisidir.

Boshqa dori moddalari bilan o ‘zaro ta’siri. Xinidin yurak 
glikozidlarining qondagi miqdorini ko'paytiradi. Difcnin, fcnobar- 
bilallar xinidinning jigarda parchalanishini tczlashtiradi. Nitratlar
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xinidinning gipotcnziv ta'sirini, xinidin esa anaprilinning 
antiaritmik ta’sirini kuchaytiradi. Anaprilinning yurak qisqarish 
qobiliyatini zaiflashtirganligi buyrak qon aylanishini susaytiradi va 
xinidinning chiqib ketishini sckinlashtiradi. Shuning uchun 
anaprilin bilan birga ishlatilganda, xinidinning miqdorini 
kamaytirish tavsiya etiladi.

Salbiy  t a ’s ir la r i .  Bemoming ishtahasi pasayadi. ko‘ngil 
aynishi mumkin, vagotoniklarda A-V o'tkazuvchanlikni oshiradi, 
bo‘lmachalarda qo'zg'aluvchanlik pasayib, ektopik o'choqlar 
yo‘qoladi. Yurak glikozidlari bilan birga berilganda qorinchalar 
jimirlashi mumkin. Chunki yurak glikozidlari Purkine hujayra- 
larida qo'zg'aluvchanlikni va avtomatizmni kuchaytiradi. Yurakka 
simpatik asab ta’sirining kuchayganligi sababli, sinusli taxikar- 
diyani keltirib chiqaradi. HKG da QRS oralig'i uzayadi. S-T oralig'i 
uzayib izochiziqdan pastga tushadi. A-V blokada, ekstrasistoliya, 
qorinchalar tez-tez qisqarib jimirlashiga olib keladi. Bu esa 
bemomi xolsizlantirib, xushidan kctishiga olib keladi. Bemor nafas 
markazi falajlanishidan o'ladi. A-V bloklarda. aktiv revmokar- 
ditlarda, karaxtlik. kollaps. jigar va buyraklarning ishi buzilganda, 
yurak glikozidlaridan zaharlanganda xinidin bcrilmaydi. 
Xinidindan zaharlanganda dori berishni to'xtatisli kerak. Venaga 
soda eritmasidan 10-20 daqiqa ichida 50-100 mol.ckv yuborish 
kerak. Gipotoniyada venaga mc/.aton, noradrenalin yuborish kerak. 
A-V blokadada elektrostimulatsiya qilish tavsiya qilinadi.

Ishlatilish i.  Xinidin bo'lmachalar aritmiyasi, ayniqsa parok- 
sizmal va turg'un kechuvchi bo'lmachalar taxikardiyasida, bo'lma
chalar titrashida yaxshi samara beradi. Dyurant xiniuin (xinipek, 
xinidinpoligalaktozanat, xinidin sulfat va boshqalar) kuniga 2-3  
marta beriladigan dori shakllarini tavsiya etish mumkin.

N o v o k a in am id .  F a rm a k o d in a m ik a s i .  Membrana o'tkazuv- 
chanligini K.*, Na+, Ca,T uchun pasaytiradi. Shu tufay 1 i miokardda 
va o'tkazuvchi yo'llarda vaqt uzayadi, o'tkazuvchanlik pasayadi, 
impuls hosil bo'lishi ham pasayadi. Ektopik o'choqlar yo'qolib. 
vagotonik ta’sir qiladi, A-V o'tkazuvchanlik oshib miokard 
faoliyati oshib. qorinchalar titrashiga va jimirlashiga olib keladi.
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Miokard tonusi pasayib qisqarish kuchi zaiflashadi. Venaga 
yuborilganda esa qon bosimi pasayadi.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan 75-90 foizgacha 
so'riladi. Yurak yctishmovchiligida so'rilish vaqti va hajmi 
kamayadi. Qondagi eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin, mushakka 
yuborilganda esa 1 soatdan keyin, venaga yuborilganda esa 15 
daqiqadan so‘ng yuzaga chiqadi. Qondagi davolovchi miqdori 4 -  
8 mg/ml, undan yuqori miqdorda berilganda zaharlanish belgilari 
kuzatiladi. Novokainamid qonda esterazalar ta'sirida asta-sekin 
gidrolizlanadi. T50 2—4 soatga tcng, 15 foizi qonda oqsillar bilan 
bog'lanadi. To'qimadagi miqdori qondagi miqdordan yuqori 
bo'ladi. Jigarda parchalanadi, 60-80 foizi siydik bilan o'zgarmagan 
holda chiqib ketadi. Yurak yetishmovchiligida to’planib qoladi, 
siydikning ishqoriy muhitida qayta so'rilib to'planadi.

Qo‘Ilanilishi va miqdorlash. Qondagi davolovchi miqdori 
I0-12mg/kg ga teng. Dastlab 0,25-0,5 miqdori bemorga ichish 
uchun berilib, natijasi kuzatiladi. Salbiy ta’siri kuzatilmasa, har 
soatda 0 ,25-0 ,5g dan berib turish tavsiya qilinadi. Bir kunlik eng 
yuqori miqdori 3,0-^l.0, mushakka 0,5-1,0 (5,0-10,0 -  10% li 
eritmasi) kerak bo'lsa, venaga har 4 soatda 10 ml dan yuboriladi. 
Venaga paroksizmal taxikardiyada natriy xlorning izotonik 
critmasida suyultirib asta-sekin AD va EKG kuzatuvi ostida 
yuboriladi. Buyrak ctishmovchiligida, NK, qari bemorlarda 
novokainamid sutkalik miqdori 25-40 foizga kamaytiriladi. 
Paroksizmal taxikardiya yurak qaltirashi va titrashlarida ishlatiladi.

Zaharlanish belgilari. Venaga yuborilganda qon bosimi 
pasayib ketadi. Sinoaurikular, A-V, Giss tutamida blokadalar hosil 
bo'ladi. Ekstrasistoliya, taxikardiyada eng xavfli qorinchalarning 
litrashi va asistoliya yuz berishi mumkin. QRS oralig'i 25 foiz 
ortganda dori yuborish to'xtatiladi. Shuning uchun venaga 
yuborilganda EKG kuzatib turiladi. Agranulotsitoz, gemorragik 
diatez, limfoadenopatiya, adinamiya va uyqusirash hollari ro‘y 
beradi.

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta’siri, ishlatilishi. Novokain
amid sulfanilamidlar, PASK bilan birga berilmaydi, chunki novo
kainamid PASK gacha parchalanib, ularning mikrobga qarshi ta’si-
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rini susaytiradi. Yurak glikozidlaridan zaharlanganda. blokadalar- 
da, gipotonivada, NKda va bemoming sezgirligi oshganda novo
kainamid tavsiya qilinmaydi. Zaharlanganda darhol to'xtatiladi, 
qon bosimini ko'tarish uchun tezda mezalon yoki adrenalin 
yuboriladi.

Dizopiramid (ritmodon, ndrpcys). Farmakodinamikasi.
Mcmbrana o‘tkazuvchanligini mustahkamlaydi. Shu tufayli 
samarali refrakter vaqt uzayadi. Avtomatiz.m. qo'zg'aluvchanlik va 
o'tkazuvchanlik Giss-Purkine tutamida pasayadi. Biroz xolinolitik 
ta’siri bor. Miokard tarangligini, qisqaruvchanligini pasaytiradi. 
Yurak qon-tomirlarida qon aylanishni pasaytiradi.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi. 
Biologik o‘zlashtirilishi 70-80 foiz. Miokard infarktida so'rilish 
susayganligi tufayli bu ko'rsatkich pasayadi, jigarda parchalanadi. 
50-60 foizi o ‘zgarmagan holda buyrak orqali chiqib ketadi -  T50 5-6  
soat. Taxminiy tarqalish hajmi 40-60 //kg, chiqib ketish 
konstantasi 0,1-0,15 bir soatgacha. Qonda 25-30 foizi oqsillar 
bilan bogManadi, eng yuqori miqdori 1-3 soatdan keyin hosil 
boMadi. 4—6 soat davomida saqlanib qoladi. Qonda davolovchi 
miqdor hosil qilish uchun avval 300 mg, so'ngra har 5 soatda 100— 
200  mg dan yuborish tavsiya etiladi. 1 sutkada 1000  mg gacha 
berish mumkin. Paroksizmal taxikardiyani yo‘qotish uchun 1,5- 
2 mg/kg venaga yuborish tavsiya etiladi. Venaga sekinlik bilan 10 
daqiqa mobaynida yuboriladi. Venaga yuborish uchun eng yuqori 
miqdori 600-800 mg. Yurak, buyrak va jigar yctishmovchiligida 
ichish uchun eng yuqori miqdori 200mg dan, so ‘ngra lOOmg dan 
har 6 -8  soatda tavsiya etiladi.

Ishlatilishi. Qorincha va boMmachalar paroksizmal 
taxikardiyasida, ekstrasistoliyada, Volf-Parkinson-Uayt sindromida 
va miokard infarktidagi aritmiyalarda ishlatiladi.

"NK II—III, gipotoniyada, kardiogen karaxtlikda, A-V 
blokadada, glaukomada, Giss tutami blokadasida, sinus tugunining 
zaifligida. prostata bezi adenomasida ishlatilmaydi.

Dizopiramidni xinidin, novokainamid, dopamid va yurak 
glikozidlari bilan birga qo‘shib bcrilmaydi. Dizopiramiddan kelib

137

www.ziyouz.com kutubxonasi



chiqqan yurak yctishmovchiligida yurak glikozidlari emas, balki 
periferik vazodilatatorlar berish tavsiya etiladi.

L id o k a in  (ks ika in ).  I V s infga oid d o r i l a r  fa rm a k o d in a m i-  
kasi. Hujayra mcmbranasining Na+ Ca++ ionlari uchun o'tkazuv- 
chanligini pasaytiradi. Qutbsizlanishga ta’sir qilmaydi. Qutblanish- 
ni to‘xtatadi. Refrakterlik vaqtini uzaytiradi. O'tkazuvchanlikka 
ta’sir qilmaydi. Avlomatizmni pasaytiradi, impulslar hosil boMishi 
pasayib, ektopik o'choqlar yo'qoladi. A-V va qorinchalardagi 
o'tkazuvchanlikka, miokard qisqaruvchanligiga ta’sir qilmaydi. 
Ishemiya zonasida qon aylanishini yaxshilaydi, miokard 
mcmbranasini barqarorlashtiradi. Refrakterlik vaqtini uzaytiradi, 
o'tkazuvchanlikni oshirib, mahalliy blokadalarni yo‘qotib, yurak 
me’yorini muvozanatlashtiradi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Lidokain jigarda 70 foizgacha parchala- 
nadi, bioo'zlashtirilishi 30-35 foiz, davolovchi miqdori qon 
zardobida 2 soatdan keyin 6 mkg/ml ga teng, 10 foizi o ‘zgarmagan 
holda buyrak orqali chiqib keladi. Tanada taxminiy tarqalish hajmi
1,3 //kg, T5o-90min.dan 4 soalga teng. Yurak yetishmovchiligida 
taxminiy tarqalish hajmi kamayadi. chiqib ketish davri uzayadi. 
Shuning uchun davolovchi samara 10 daqiqadan keyin kuzatiladi. 
Mushakka yuborilganda esa 30-60 daqiqadan keyin 3-5  soat 
davom etadi. Ichilganda 1-2 soatdan keyin qonda davolovchi 
miqdori paydo bo'ladi. Lekin ichish miqdorini 500 mg gacha 
ko'paylirish kerak. Bu miqdordan oshib ketsa, zaharlovchi miqdori 
kelib chiqadi. Gcmodinamikarii yaxshilovchi, jigarda qon aylani- 
shini oshiruvchi moddalar, lidokainning jigarda parchalanishini 
tczlatadi. Davolovchi ta’sir olish uchun venaga birdaniga 80 -  
120 mg dan 3—5 daqiqa davomida yuboriladi. Ichish uchun 1-2 
tablctkadan 3-4  mahal beriladi. Yurak, jigar va buyrak yetishmov
chiligida lidokain miqdorini 25 foizga kamaytirish tavsiya etiladi.

Ishlatilish i.  Sinusli taxikardiyalarda, katexolaminlar ko'p 
ajralib chiqqanda (feoxromotsitomada, gipertireoz, ruhiy va 
jismoniy zo'riqishlarda) bo'lmachalarning qaltirashi. titrashi va 
ckstrasisloliyasida, qorinchalar taxikardiyasida tavsiya etiladi. 
Yurak glikozidlaridan zaharlanganda ishlatiladi.
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Salbiy ta’siri. Bosh og'rig'i, lanjlik, lez charchash, ko'ngil 
aynishi, ich ketishi, ko'z xiralashuvi kuzatilishi mumkin. 
Zaharlanganda gipotoniya, yurak yetishmovchiligi. A-V blok, 
bradikardiya kuzatiladi. Bu bclgilarni venaga atropin yuborib 
yo‘qotish mumkin. Og'ir holatda venaga 5-10 mg glyukagon 
yuborish kerak. NK, gipotoniya, A-V blokadalar, bronxlar astmasi, 
bradikardiya, efir, xloroform narkozi davrida ishlatilmaydi.

M eksitclin. Mcksitclin lidokainga o'xshash. lekin qorincha
lar titrashida kuchli ta'sir ko'rsatadi. Yurak glikozidlaridan zahar- 
lanishdan kelib chiqqan qorinchalar aritmiyasiga kuchliroq ta'sir 
qiladi. YUrak urishlar soniga, atrioventrikular o'tkazuvchanlikka, 
qon aylanishiga, qon tomirlar qarshiligiga ta’sir qilmaydi.

Farmakokinctikasi. Oshqozondan yaxshi so'riladi. Qonga 
so'rilishi 80-87 foizga tcng. Ichilganda qonda eng yuqori miqdori 
2 soatdan keyin paydo bo'ladi. Infarkl va shish lari bor bemorlarda 
dorining bioo'zlashtirilishi ortadi. Sutkada 600-1 OOOmg bcrilganda 
qondagi davolovchi miqdori 0 ,5-2,5 mg/ml ga tcng boMadi. 
Klirensi -  5 ml/daq/kg. Qonda 50-53 foiz oqsillar bilan bogManadi. 
Jigarda parchalanadi, 10 foizgacha o'zgarmagan holda siydik bilan 
chiqib ketadi. Ichish uchun 2 xil tartibda tavsiya etiladi: birinchi 
variantda 400-600 mg beriladi, so'ngra 4 -6  soatdan keyin har 
soatda venaga 150-350 mg bcrib turiladi. Ikkinchi variantda esa 
250 mg dan har 8 soatda ichib turiladi. Venaga 2-3  mg/kg hisobida 
birinchi yuborishda 150-200 mg 5 daqiqa davomida, so'ngra esa 
yarim soat davomida 250 mg tomchilab yuboriladi. 2,5 soat 
davomida shu miqdor yana takrorlanadi. Keyin esa har 8 soat 
davomida 500 mg, so‘ngra 500-1000 mg yuboriladi. Qariyalarda, 
infarkt boMgan bemorlarda, jigar va buyragi xastaligi va NK bor 
bemorlarda meksitelinning qondagi miqdorini aniqlan (kuzatish) 
yoMi bilan yuboriladi.

Ishlatilishi. Meksitclin qorinchalar ckstrasistoliyasida, 
taxikardiyasida va flbri 1 laLsiyasida qo'llaniladi. Bradikardiya, sinus 
tuguni quvvatsizligida, yurak, buyrak va jigarning o‘tkir 
yctishmovchiligida, parkinsonizmda mcksitclinni ehtiyotkorlik 
bilan ishlatish tavsiya qilinadi.
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Salbiy  t a ’siri. Davolovchi miqdor oshib kelsa, bemor bo‘- 
shashadi, ko‘ngli ayniydi, qusadi. sezgilar yo ‘qoladi, nafas qisadi, 
qon bosimi pasayadi. Bradikardiya yuz beradi,

A-V blokada, sinus tuguni zaifligi ro‘y beradi. Yuqoridagi 
belgilar dori berilishi to‘xtatilgandan so‘ng yo ‘qoladi.

I s in f  d o r i  vosita lari .  E tm ozin .  Neyroleptik ta’sirga ega 
bo'lmagan fenotiazin unumlaridan hisoblanadi.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Membranani barqarorlashtirib xinidin- 
ga o'xshash la'sir qiladi. Hujayraga NaT tez oqimini sekinlash- 
tiradi. Spazmolitik va xolinolitik ta’sir qilib, yurak toj qon tomir
larini kengaytiradi. BoMmaehada va Giss tutamlarida o ‘tkazuv- 
chanlikni kamaytiradi. Qo‘shimcha Kent tutamlarida ikki tomon- 
lama o'tkazuvchanlikni yo‘qotadi. Miokard qisqaruvehanligiga va 
qon bosimiga ta’sir qilmaydi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Ichilganda qonda eng yuqori miqdori 1- 
2  soatdan keyin yuzaga chiqadi, T50 -  vaqti 1 - 2  soat, tarqalish hajmi 
400-900 /. Umumiy klirensi 4,5-16 //daqiqa. Qondagi davolovchi 
miqdori 40-200 ng/ml. Yurak va buyrak yetishmovchiligida T50 
vaqti uzayadi. Yurak o'ynashini to’xtatish uchun venaga 100- 
200 mg yuboriladi. Ichish uchun esa 100-200 mg dan 3 mahal 
tavsiya etiladi. Sutkada 600-800 mg yuborish mumkin. Muskul 
orasiga 100-150 nig/1,0-2,0-0,5%  novokainda eritilib, 
ekstrasistoliya, paroksizmal taxikardiya. Volf-Parkinson-Uayt 
sindromida va yurak glikozidlaridan zaharlanganda ishlatiladi. 
Yuborilgan joyni juda kuchli qitiqlaydi, venaga yuborilganda bosh 
aylanishi, qon bosimi pasayishi mumkin. A-V blokada, 
gipotoniyada, jigar va buyrak yetishmovchiligida tavsiya etilmaydi. 
MAO faolligini pasaytiruvchi dorilar bilan birga ishlatilmaydi.

E ta ts iz in .  Etmozinning dictilaminli xosilasi.
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Hujayra membranasini barqarorlash- 

tiradi. Natriyning «tez» oqimini, Na’ va CaH ning «sekin» oqimini 
to’xtatadi. Ektopik o ‘choqlarda birdaniga boMadigan depolariza- 
Isiyani yo'qotadi. Xolinolitik ta’sir tufayli, sinus tuguni avtoma- 
lizmini oshiradi. Sinoaurikular o ’tkazuvchanlik pasayadi. ВоЧта- 
chada, A-V tugunchada, Giss tutamida impuls o ‘tishi pasaytiradi. 
Yurak qisqaruvehanligiga va qon bosimiga ta’sir qilmaydi. Sust
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og‘riq qoldirish xususiyalga ega. Spazmolitik ta'sir qilib, yurak toj 
qon tomirlarini kcngaytiradi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Ichilganda 30 daqiqa tgach, qonda 
eng yuqori miqdori hosil boMadi. Qondagi davolovchi miqdori 
300—400 mg/ml, yarim chiqib ketish davri 2-5  soat, tarqalish hajmi 
2 0 0-500  litr, umumiy klirensi 0,5-1 ,5  litr/daqiqa.

Ishlatilishi. Paroksizmal laxikardiyani davolash uchun 
venaga 50-100 mg dan 20 ml natriy xlorning fiziologik eritmasida 
eritib, asta-sekin 5-10 daqiqa davomida yuboriladi. Ichish uchun 
50mg dan 3 mahal beriladi. Sutkasiga 3 0 0 ^ 0 0  mg gacha beriladi. 
EK.G nazorati ostida yuboriladi. BoMmacha va qorincha 
ekstrasistoliyasida. paroksizmal taxikardiyada tavsiya etiladi.

Salbiy  t a ’siri. Sinoaurikular. A-V va qorinchalar blokadasini 
keltirib chiqaradi. Bosh aylanishi. quloq shang'illashi ro'y beradi. 
bu belgilar dori berish to\xtatilganda o ‘z-o‘zidan yo‘qoladi. 
Sinoaurikular va A-V blokadalarda berilmaydi.

Aymalin. Mcmbranalar barqarorligini oshirib К' N a‘ ionlari 
o‘tkazuvchanligini pasaytiradi. Diastolik qutbsizlanishni zaiflash- 
tirib, avtomatizmni pasaytiradi, qutblanish vaqti sekinlashadi, 
rcfraktcr vaqti uzayadi. Miokard o ‘tkazuvchanligini kamaytiradi. 
O'tkazuvehi yoMlardan impuls o ‘tishi pasayadi, miokardning 
qisqaruvchanligi va tarangligi pasayadi. Adrenoncgativ ta'sir qilib, 
yurak toj qon tomirlarida qon aylanishini biroz yaxshilaydi.

F arm a k o k in c t ik a s i .  Qondagi davolovchi miqdori 0 .03-
0,05 mkg/ml. Oshqozon-ichakdan kam so‘riladi. OgMz orqali, 
venaga, mushakka yuborish mumkin. Paroksizmal taxikardiya va 
tilrovchi aritmiyalarda venaga yuboriladi. (50mg yoki 10ml 5% li 
critmasi) natriy xlorning fiziologik eritmasida beriladi. dorini shu 
miqdorda bir soatdan keyin qaytadan yuborish mumkin. Sulkali 
miqdori 150 mg dan oshmasligi kerak. QRS komplcksi 25 foizga 
ortganda, dorini yuborish to'xtatiladi. Muskulga yuborish miqdori 
venaga yuborganidan 2 barobar ko'proq boMadi.

Ish la tilish i.  Yurak titrashi va qaltirashida. paroksizmal 
taxikardiyada. Volf-Parkinson-Uayt sindromida, yurak glikozid
laridan zaharlanganda, sinus m c’yorini saqlab qolish maqsadida 
inlarktni elektroimpuls bilan davolashda ishlatiladi.
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Z a h a r la n is h  belgilari .  A-V, sinoaurikular va Giss tutam
larida blokadalarida, miokarditlarda, NK., gipotoniya kuzatiladi.

II Y u ra k  efferent re tsep to r  q u r i lm ala r iga  t a ’s i r  qiluvchi 
d o r i  vositalari.  Beta-adrenoqurilmalarni falajlovchi dori vositalari.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Bcta-adrcnoqurilmalarning falajlovchi- 
lari sinus hamda gctcrotrop va ektopik o'choqlarda spontan 
qutblanish (4-faza) davrida kalsiy va natriyning hujayraga kirishini 
buzadi. Bundan tashqari, qutbsizlanishning 2-fazasida miokard 
hujayrasidan kaliy ionlarining ajralib chiqishini tezlashtirib 
samarali rcfraktcr davrini tczlashtiradi.

Markaziy asab tizimiga va miokarddagi modda almashinu- 
viga ta’siri ham katta ahamiyatga ega. Biroq, bular qutblanishning 
fazasida ishchi miokard va yurak o'tkazuvchi tizimida natriy va 
kalsiy ionlarining kirishini buzib miokardning qisqarish 
qobiliyatini va o'tkazuvchi yo'llaridan qo'zg'alish o'tishini buzadi. 
Bu guruhdagi dorilar EKG da R-Q oralig*ini uzaytiradi, yurak 
urishlar sonini va yurakning qisqarish qobiliyatini va arterial qon 
bosimini kamaytiradi (propranolol va boshqa bcta-bloklovchilar 
haqida gipotenziv guruhdagi dorilariga qarang).

III Kaliy k ana lla r in i  fa lajlovchilarga q a rsh i  dori  vositalari.
Bu sinfga amiodaron kiradi.
F arm a k o k in c t ik a s i .  Amiodaron hujayra membranasini ka- 

liyni o'tish uchun (hujayradan chiqishini). bretiliy esa kalsiy ion- 
larini (hujayraga kirishini) kamaytirib, shu yo‘l bilan hujayra qutb- 
lanishini, ya’ni samarali rcfraktcr vaqti davomiyligini uzaytiradi.

Bundan tashqari, amiodaron miokarddagi beta- va alfa- 
adrenoqurilmalarni, qisman glukagonga sezuvchan qurilmalarni 
butunlay falajlash xususiyatiga ega. Bretiliy simpatik asab tizimi 
presinaptik tolalari oxiridan katexolaminlar chiqishini kamaytirib 
yurakka simpatik asab ta'sirini susaytiradi.

Bu guruh dorilari EKG da Q-T oralig'ini uzaytiradi. Yurak 
urishlari sonini. arterial qon bosimini kamaytiradi va chap yurak 
qorinchasini qisqarish qobiliyaliga ta'sir qilmaydi. Amiodaron P-Q 
oralig'ini ham uzaytiradi.

A m iodaron  (k o rd a ro n ,  scdakoran).  Farm akokinc tikasi .  
Dori venaga (birdaniga yoki tomchilab) yoki ichishga berilishi
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mumkin. Ichilganda ichaklarda va jigarda birlamchi biotransfor
matsiyaga uchrab, yaxshi so'rilmaydi, biologik o'zlashtirilishi 20% ga 
teng. Bir marta yuborilgach dorining qondagi eng yuqori miqdori 7 
soatdan keyin kuzatiladi. Qon oqsillari bilan 90% gacha bog'lanadi, 
o'zi esa yurak glikozidlari, geparin va boshqalami oqsildan siqib 
chiqaradi. Amiodaron yuborishning birinchi kunlarida yog' qatlami va 
yurak niushagida to'planadi. Tarqalish hajmi 71 //kg ga tcng. 
Organizm to'yingach dorining chiqib kctayotgan miqdori uning 
kiritilayotgan miqdoriga teng boMadi. Davolovchi samarasi uning 
yurak mushagidagi miqdorining qondagi miqdoridan 100  barobar 
ortiq bo'lganda kuzatiladi. Dorining samarasi qabul qilishning 3-4  
kunlari yuzaga keladi. Dori kiritish to'xtatilgach uning ta’siri bir nccha 
kundan 4 haftagacha saqlanishi mumkin. Jigarda o'/idan yod ajratish 
yo'li bilan metabolizmga uchraydi, yod esa tuzlar ko'rinishida siydik 
bilan chiqib ketadi. Dorining 1% ga yaqini buyraklar orqali 
o'zgarmagan holda chiqib ketishi mumkin. Yarim chiqish vaqti 28-30  
kunga tcng.

Salbiy ta ’siri. Ishtaha bo'g'ilib ko'ngil aynishi va 
qalqonsimon bez faoliyati susayishi mumkin. sistola vaqti uzayadi. 
Dori ko'zning shox pardasida to'planib qoladi. Yorug'likka 
qaralganda ko'z oldida rangdor halqachalar ko'rinadi. Terida 
pigmentalsiya yoki dcpigmentatsiya, ya'ni fotosensibilizatsiva 
holatini keltirib chiqaradi.

Sotalol (sotaleks) II va III sinfga oid dorilar xususiyatiga ega.
Farmakodinamikasi. Ichki simpatolitik xususiyatga ega 

bo'lmagan beta-adrenoqurilmalami falajlovchi va III sinfga xos dorilar 
xususiyati ham bor (qutblanishni va refrakterlik davrini uzaytiradi).

Farmakokinctikasi. Ovqatdan oldin kuniga 3 marta ichishga 
beriladi. Buyrak yetishmovchiligida kreatinin ko'rsatkichiga qarab 
miqdori (masalan, kreatinin klirensi 10-30 ml/daqiqa kamayganda 
miqdor 50% ga, 10 ml/ daqiqa yoki bundan kam bo'lganda dori 
miqdori 1/4 qismgacha) kamayliriladi.

Salbiy ta’sirlari. Bradikardiya, atriventrikular blok, yurak 
yetishmovchiligi belgilarining kuchayishi, qon bosimining pasayishi, 
bronxlar qisishi. bosh aylanishi, bosh og'rig'i, charchash, uy
quchanlik, sezgini pasayishi, oyoqlarning sovuqqotishi, mushaklar
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holsizlanishi; kamdan-kam -  ko'ngil aynishi, ich ketishi yoki qotishi 
kuzatiladi. Allergik jarayonlar, uyqu, ko’rish qobilyatining buzilishi, 
stenokardiya xurujlarini ko'payishi ko'rinishida kechishi mumkin.

Ishlatilishi. Yurak bo'lmachalari ritmining buzilishi (bo’lina- 
chalar paroksizmal taxikardiyasi, tugunchalar paroksizmal taxikar- 
diyasi, Volf-Parkinson-Uayt sindromijdagi taxikardiya va yurak 
qorinchalari ritmining buzilishlari (taxikardiya, qorinchalar fibril- 
latsiyasida) tavsiya qilinadi.

IV L-tipidagi -  kalsiy kanallari falajlovchilar. Verapamil, 
diltiazem va boshqalar.

Farmakodinamikasi. Bu guruhdagi dorilari «sekin» L -  
kanallari yordamida hujayra qobig‘idan kalsiy ionlarining hujayra 
ichiga kirishini susaytirib, avtomatik «sekin» hujayralarni spontan 
qutbsizlanishini sekinlashtiradi. Aritmiyaga qarshi dori vositalari- 
ning farmakodinamik va farmokinetik ko‘rsatkiehlari quyida ( 1 1 .2 - 
jadval) keltirilgan.

l l . 2 - j a d . v a l

Aritmiyaga qarshi dori vositalarining farmakokinetik 
ko‘rsatkich!ari (ichilganda)

G u ru h  d o ri 
vosita la ri

T a ’s irn i 
boshla- 
nishi, s.

Y uqori 
konsen- 

tra ls iyas iga  
yctish vaq ti, s.

T a ’s ir 
davom iy

ligi, s.
tl/2lc

O qsillar 
b ilan  

bog‘la- 
nish %

I. A. Xinidin 0,5 2-4 6-8 6 -7 60-80
0,5 0 ,5-1,5 3 2.4-4,5 15-20

Novokainamid
Dizopiramid

0,5 2 6 -7 4 -10 20-60

IV L idokain1 Juda tez 0,252 1-2 60-80
Difcnin 0,5- 1 12 24 6-24 87-93
Mcksiletin 0,5- 1 2 4 8-12 8-10 55-65
IS. Flekainid 0,5 3-4 12 10-16 75-85
Propafenon 0,5 1 2 -3 8 5-8 97
litmo/.in 2 0.8- 2 10 24 (10 —3 2 )1 95

1 Lidokain tom ir ichiga jo 'natilgan, qolgan dori vositalari -  per os.
2 Tomir ichiga yuborilgan suyuqlikdan so 'ng.
1 Dori vositaning sekin metabolizmi.
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dtrvom i
11. Propranolol 
Metoprolol 
Atenolol

1
1
1

1-1,5 
3 -6
2 -4

6
12
24

3-6
3-4
5-10

80-90
10-12

<5
111. 7-21 5 -6 25-100 99
Amiodaron kun 3 6-8 kun 0 8
O m id

(bretiliy)
Sotalol

6 -8
1

2 .5 -4 ~ 12 5-10
8-12

0

IV. Verapamil 1,5-2 5 6-8 4 -8 90
Diltiazem 0,5 3 -5 6 5 90
Fenigidin < 1-2 6-8 5 90

Turli guruhdagi aritmiyaga qarshi dori vositalarining 
o‘zaro ta’siri

Quyidagi tavsiyalar bo‘ lishi mumkin. IA va IV sinfga oid 
dorilar; IA va IB yoki 1C va II sinfdagi dorilar; IB (meksilil) va 111 
sinfdagi dorilar; IA va IV sinfdagi dorilarni bir vaqtda ishlatish 
mumkin. Lckin ehtiyotlik zarur.

Quyidagi sinflarni, ya’ni IA yoki IC dorilarini III sinf 
dorilari; II va III sinf dorilarini II va IV sinf dorilari bilan bir 
vaqtda tavsiya etilmaydi.

11.2. Bradiaritmiyada ishlatiladigan dori vositalarining 
klinik farmakologiyasi

Atropin. Farmakodinamikasi. Atropin sinus va atriovcn- 
trikular tugunlaridagi M-xolinergik qurilmalami falajlab. yurakka 
adashgan asab tolasi ta’sirini susaytiradi va bradiarilmiyani kamay
tiradi. Bradiaritmiyani yo‘qotish uchun atropinni og‘iz qurishi va 
akkomodatsiyani yengil parczini chaqiradigan miqdorlari ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Dori parenteral yoki ovqatdan oldin 
ichishga beriladi. Yaxshi so’riladi. Atropin qon oqsillari bilan 50% 
gacha bogTanadi, tarqalish hajmi 3 //kg atrofida bo'ladi. Atropin 
to‘qimalar, ayniqsa miya to‘qimasiga ham yaxshi o‘tadi.

Venaga yuborilganda 2 bosqichda, birinchi bosqich ya’ni 
«tez» yarim chiqib ketish davri 2 soatga tcng. Bu vaqt ichida
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yuborilgan miqdori 80% siydik bilan chiqib ketadi. 2 -bosqichda 
dorining qolgan qismi 13-16 soatda yarim chiqib ketadi.

Atropin jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. 30% ga 
yaqini o'zgarmagan holda chiqib ketadi. Quyidagi aralashmalar 
ko'rinishida: klofclin bilan Giss tutamida o'tkazuvchanlikni buzishi 
mumkin; yurak glikozidlari bilan ckstrasistoliyalar chaqirishi; 
ftoroton bilan bo'lmachalar taxikardiyasini chaqirishi; nialamid 
bilan -  taxikardiya va aritmiyalar: xinidin va dizopiramid bilan esa 
xolin lizimini falajlash quvvati ortadi; narkoz chaqiruvchi 
moddalar bilan -  narkoz uyqusini uzaytirishi va chuqurlashtirishi 
mumkin; adrenomimetiklar, barbituratlar, gangliyalarni falajlovchi 
va gistaminga qarshi dorilar bilan ularning ta’sir kuchi va 
davomiyligini uzaytiradi.

Salbiy ta’sirlari. Og'iz qurishi. Yurak urishlar sonining 
ortishi (taxikardiya), ko'z ichki bosimi ortishi, midriaz (ko'z 
qorachig'ining kengayishi). akkomodatsiya falaji; ichaklar 
harakatining sekinlashishi, ich qotishi; qovuq tonusining susayishi; 
oshqozon shirasining kamayishi, teri orqali issiqlik chiqishining 
kamayishi; katta miqdorlarda qzalish, tirishish, 
gallustinatsiyalar, nafasni falajlaydi.

Ishlatilishi. Sinus bradiaritmiyasida, atrioventrikular 
blokada, yurak glikozidlaridan zaharlanganda tavsiya etiladi.

Adrenalin. Farmakodinamikasi. Sinus va atrioventrikular 
tugunlardagi betar adrcnoqurilmalarni qzatib, yurak 
avlomatizmini kuchaytiradi va o'tkazuvchanlikni yaxshilaydi, turli 
ko'rinishdagi bradiaritmiyalarni yqotadi.

Farmakokinctikasi. O'zaro ta’siri, salbiy ta’sirlari 
(gipertenziv dorilar guruhiga qarang).

Ishlatilishi. Kamdan -  kam hollarda atrioventrikular blokada, 
Morgani-Adam-Stoks xurujlarida ishlatiladi, biroq miokardning 
kislorodga bo'lgan ehtiyojini oshirib yuboradi. Yurak urishlar soni 
xaddan tashqari sckinlashganda yoki yurak urishdan to'xtaganda 
adrenalin venaga sekinlik bilan yoki yurakka yuboriladi.

Glukagon. Farmakodinamikasi. Oshqozon osti bezidan 
chiqaradigan gormon bo'lib, yurak o'tkazuvchi tizimidagi 
glukagonga sezuvchan maxsus qurilmalarni qitiqlaydi.
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Farmakokinctikasi. Bolyus yoki tomchilab venaga 
yuboriladi. Jigar va boshqa to'qimalarda tezlik bilan 
zararsizlantiriladi. Samarasi 20—30 daqiqa davom eladi. Qondan 
yarim chiqib ketish vaqti 3 -6  daqiqaga tcng.

Salbiy ta ’sirlari. Ko‘ngil aynishi, qayt qilish. Koronar qon 
aylanishi yomonlashuvi, gipertoniya xurujlari, uzoq ishlatilganda — 
giperglikemiya, gipokaliyemiya, to‘xtatilgach esa -  gipoglikemiya 
chaqirishi mumkin.

Ishlatilishi. Yurakda qon dimlanishi va bradikardiya; 
fibrillatsiya va toTiq blok davridagi yurak ctishmovchiligi; o ‘tkir 
yurak ctishmovchiligi, yurak karaxtligi; adrenolitiklar va kalsiy 
kanallari blokatorlaridan zaharlanishda tavsiya etiladi.

Aritmiyaga qarshi dori vositalarining samaradorligini 
va xavfsizligini nazorat qilish

Paraklinik usullar: a) sutka davomida EKGni kuzatuv 
aritmiyalar sonini, paydo boMish vaqtini aniqlashga yordam beradi. 
Buni davolashning birinchi kunlari va preparatning davolash 
miqdorini o ‘zgartirish vaqtlarida o ‘tkazish kerak. b) agar davolash 
davomida yurak urishlari soni 15-30% dan kam, R-Q 25% ga QRS
-  25%, Q-T -  20% oraliqlari kamaysa bu dorini qo'llashni 
to‘xtatish kerak yoki uning miqdorini j-1/3 qismgacha kamaytirish 
kerak.

1. Laboratoriya usullari. Qondagi dori miqdorini aniqlash. 
Afsuski, dorining qondagi miqdori va uning samaradorligi orasida 
hamma vaqt ham bog'liqlik bo‘lavermaydi.

2. K lin ik  nazorat. Dinamikada yurak-qon tomir tizim ishini 
kuzatib turish lozim.

Aritmiyaga qarshi dorilarni tanlash. Bemorga dori 
tanlashda aritmiya turi, asosiy kasallikning xaraktcri, aritmiyaga 
qarshi dorilarning farmakodinomikasini, farmakokinetikasini, 
salbiy ta’sirlari, o‘zaro va boshqa dori vositalari bilan ta’sirini va 
davolashning davomiyligini hisobga olish kerak.

Eng yaxshi ta’sir qiluvchi dori va uni miqdorini kasallikning 
remissiya davrida elcktrofarmakologik yo‘l bilan aniqlanadi:

147

www.ziyouz.com kutubxonasi



qizilo‘ngachga yuborilgan elektrod yordamida elektrostimulatsiya 
qilinib ycngil yurak ritmi buzilishi chaqiriladi va ma’lum 
guruhdagi dori vositasi beriladi. EKGda R-R oralig‘ining uzayishi 
dorining yetarli miqdorda olinganligining ko'rsatkichi hisoblanadi.
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12-bob. Qon tomirlari tonusiga ta’sir qiluvchi dori 
vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Arterial gipcrlenziya kasalligi rivojlangan mamlakatlarning 
8-25%  aholisida aniqlangan. Arterial giperloniyaning oldini 
olishda va davolashda farmakotcrapiya asosiy o'rin tutadi. JSST 
ma’lumotlariga qaraganda, antigipertenziv dorilarni uzoq muddat 
va doimiy ravishda qo'llash arterial bosimning 60-85%  holatlarda 
mo'tadillashtiradi va bemorlar umrining davomiyligini o'rtacha 
1 0 - 1 2  yilga uzaytiradi.

Sistem arterial qon bosimini pasaytiruvchi moddalar, asosan 
gipertoniya kasalligini davolashda ishlatiladi.

Ma’lumki, arterial qon bosimi boshqarish ko‘p omillarga: 
yurak ishiga, periferik tomirlar tonusiga va tomirlar elastikligiga, 
qonni elektrolit tarkibi, yopishqoqligi va hajmiga bogMiq bo'lib, bu 
neyrogumoral nazorat ostida turadi ( 12 .1  -jadval).

1 2 . 1 - j a d v a l

Qon tomir tonusi boshqaruvida ishtirok ctuvchi endogen
moddalar1

Qon tomirlarini 
toraytiruvchilar

Qon tom irlarini kcngaytiruvchilar

Adrenalin Asctilxolin
Noradrenalin Bradikinin
Angiotenzin 11 Gislamin
Vazopressin Serotonin
Neyropeptid Y Dofamin
Prostaglandin F2a Purinlar (adenozin, ATF)
Tromboksan Prostaglandinlar E| i E2

Endotelin Prostatsiklin (PGb)
Azot oksidi MO (endoteliyni bo'shash- 
tiruvehi omil)
Atriopeptin

1 N eyrom ediatorlar, ncyrom odulatorlar, gorm onlar va boshqa biologik faol 
m oddalar.
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Shu sababli gipotenziv dori vositalaririning ta’sir 
mexanizmi, qon bosimini nazorat qiluvchi fiziologik tizimning turli 
qismlariga ta’sir qilishga qaratilgan ( 1 2 . 1 -rasm).

12.1-rasm . M io trop  va n cy ro tro p  gipotenziv 
v o s ita la rin in g  ta ’s ir  qilish n u q ta la ri.

Adrencrgik qurilmalarning qon tomirlarini qisqartiruvchi va 
kengaytiruvchi faoliyatiga ta’sir qiluvchi neyrotrop moddalar katta 
ahamiyatga ega. Ular vazomator markaz hamda adrencrgik 
tizilmaning periferik qismiga -  gangliyalarga va postgangliya 
oxirlariga va adrenorctseptor (qurilmalar)ga ta’sir qilib yurak ishini 
susaytirishi mumkin.
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Qon tomirlari lonusini oshiruvchi endogen moddalar 
(katexolaminlar, angiotenzin II) ta'sirini bartaraf etish ham katta 
ahamiyatga ega.

Bundan tashqari periferik tomirlar qarshiligini kamaytirish 
(M. miotrop moddalar bilan ta’sir qilish) mumkin.

Qon hajmini kamaytirish va qon elektrolit tarkibini 
o ‘zgartirish yo‘li bilan ham arterial qon bosimini tushirish mumkin.

Yuqoridagilardan kelib chiqib quyida arterial gipcrten/.iyada 
ishlatiladigan dori vositalarining zamonaviy tasnifi keltirilgan.

12.1. Yurak-qon tomirlari tizimiga adrencrgik qurilma 
ta’sirini susaytiruvchi (ncyrotrop) moddalar

12.1.1. Vazomotor markaz tonusini susaytiruvchi moddalar. 
Klofelin, guanfatsin, metildofa, moksonidin.

12.1.2. Vegctativ gangliyalami falajlovchi moddalar. Pentamin, 
gigroniy.

12.1.3. Simpatolitiklar. Perisinaptik nerv oxirlaridagi adrenergik 
neyronlar ta’sirini falajlovchi moddalar. Rezerpin.

12.1.4. Adrenergik qurilmalarni falajlovchilar.
a-adrenofalajlovehilar fentolamin, tropafcn-post va presinap-

tik nerv oxirlarini falajlovchilar.
Postsinaptik a-adrenoqurilmalarni falajlovchilar
12.1.5. P-Adrenofalajlovchilar.
Vi va VVadrenoqurilmalarni falajlovchilar. Anaprilin
Ko'proq Vj-adrenoqurilmalarni falajlovchilar. Atenolol, 

galinolol, metoprolol.
P-, a-adrenoqurilmalarni falajlovchilar. Labetalol.

12.2. Rcnin-angiotcnzin tizilmaga ta’sir qiluvchi dori 
vositalari

12.2.1. Angiotenzin sintezini falajlovchilar (angiotenzin 
fermenlini konvcrtatsiya qiluvchilar) kaptopril, enapril.

12.2.2. Angiotenzin II qurilmalarni falajlovchilar. Lozarton.

12.3. M io tro p  d o r i  v o s ita la ri
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12.3.1. Kalsiy ion kanallarini falajlovchilar. Fenigidin, 
diltiazem.

12.3.2. Kaliy kanallarini faollovchilar. Minoksidil, diazoksid.
12.3.3. NO (azol oksidi) tashuvchilar. Nitroprussid natriy.
12.3.4. Miotrop ta’sirga ega boMgan boshqa dori vositalari. 

Apressin, dibazol, magniy sulfat.
12.3.5. Suv-tuz almashinuviga ta’sir qiluvehilar. Dixlotiazid, 

furosemid, spironolakton.

12.1.1. Vazomotor markaz tonusini susaytiruvchi 
moddalar

Klofclin, guanfatsin, mctildofa, moksonidin.
Farmakodinamikasi. Aldomet (metildofa)ning gipotenziv 

ta’siri uning markaziy asab tizimiga boMgan ta’siriga bogMiq. 
Metabolizm jarayonida mctildofa MNS da avval alfa- 
metildofaminga, keyinchalik esa alfa-metilnoradrenalinga aylanadi. 
Bu modda soxta mediator hisoblanadi va u adrenergik 
retscptorlarga ta'sir qiladi. Lekin soxta mediatorning faolligi 
noradrenalinga nisbatan ancha sust. Shu sababli do‘nglik osti 
paraventrikular yadro depressor ta’sirining kuchayishiga va 
uzunchoq miyaning postsinaptik alfa-adrenoretseptorlar 
qo'zg'alishi natijasida qon bosimning pasayishiga olib keladi.

Aldometni uzoq qoMlanish natijasida arterial qon bosimi, 
asosan, qon tomirlarining umumiy qarshiligining susayishi 
hisobiga pasayadi. Yurakning daqiqalik hajmi o'zgarmasligi ham 
mumkin.

Umuman olganda. aldomet yurakning ishiga ijobiy ta’sir 
ko‘rsatadi, chunki dori yurak qisqarishlari sonini va yurakning 
mexanik ishini pasaytiradi. Miokardda organik o ‘zgarishlar boMgan 
bemorlarda dori yurak sohasida og‘riq chaqiradi va yurakning qon 
haydash vazifasini susaytiradi, shu sababli bunday hollarda 
aldomet ishlatilmaydi.

Aldometni ko‘p vaqt qabul qilgan bemorlarda buyrak qon 
tomirlarining qarshiligini kamaytiradi. buyrakdan qon oqishini 
ko'paytiradi va buyrak filtratsiyasini oshiradi. Shuningdek, ko'p 
hollarda bosh miya qon aylanishining yaxshilanishi va bosh
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miyaning elektrik faolligining mo'tadillanishi kuzatiladi. Aldomet 
qondagi renin faolligini ham oshiradi.

Aldometni uzoq vaqt ishlatilganda tanada natriy va suvning 
ushlab qolinishi natijasida qon zardobi hajmining ko’payishi 
kuzatiladi, buning natijasida aldometning qon bosimini pasaytirish 
qobiliyati susayadi. Ba’zi bir bemorlarda tana ogMrligi 3-4  kg ga 
oshadi, ba’zilarda esa hatto shishlar ham paydo boMadi. Bu 
natriyning organizmda ushlanib qolishi, uning buyrak 
kanalchalarida aldomet ta’sirida qayta so’rilishi hisobiga boMadi.

Farmakokinctikasi. Aldometni ogMz orqali qabul qilinganda 
qon bosimining pasayishi 3-5  soatda. vena orqali yuborilganda esa 
2-3 soatda, doriga sezgir bemorlarda esa ancha tezroq kuzatiladi. 
Dorining gipotenziv ta'siri davomiyligi 6 soatgacha. shuning uchun 
dorining sutkalik miqdorini 2-3  qabulga bo’lish maqsadga 
muvofiqdir. Davolash ertalab 250 mg miqdorda qabul qilishdan 
boshlanadi va har 4 -7  kundan keyin dori miqdori 500 mg (250 mg 
dan ertalab va kunduzi, tushlikda)gacha ko‘paytiriladi. So'ngra 
dori miqdori har haftada 250 mg dan oshirib boriladi. Eng yuqori 
kunduzgi miqdori 1,5-2 g boMishi kerak. Dorining kunlik 
miqdorini iloji boricha 750-1000 mg dan oshirmaslik kerak. 
Arterial qon bosimi 2 -5  kundan keyin turg‘un pasayadi. Qon 
zardobi hajmi oshishining oldini olish va aldometning gipotenziv 
ta'sirini kuchaytirish uchun aldomet odatda davolashning birinchi 
kunidanoq gipotiazid (kuniga 50-100 mg dan) bilan birgalikda 
ishlatiladi. Aldomet bilan davolash to‘xtatilgandan so'ng qon 
bosimi 2-3  kundan keyin o ‘zining dastlabki holatiga qaytadi. Ba’zi 
bemorlarda aldometni qabul qilishni to‘xtatish qon bosimining 
tezda ko‘tarilishiga olib keladi. shuning uchun davolashni asta- 
sekin to‘xtalish kerak boMadi.

Salbiy ta’sirlari. Bemorlar aldomet qabul qilishni yaxshi 
ko‘tara olsalar ham u ishlatilganda salbiy ta’sirlari uchrab turadi. 
Ba’zi bemorlarda aldomet bilan davolashning 7-10  kunlarida uyqu 
bosish. nafas qisishi, aqliy faollikning pasayishi, shuningdek ogMz 
qurish hoi lari ham kuzatiladi.

Odatda, bu belgilar 3—4 kundan ortiq davom etmaydi. 
Mabodo bemor uyqu bosishdan shikoyat qilsa, aldometning
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ko'proq miqdorini tushlik vaqtiga tavsiya qilish ma’qul. Juda kam 
hollarda bemorlarda tunda qo'rqish, jinsiy buzilishlar (libidoning 
susayishi). amenorrcya. burun shilliq qavatining ko'rishi, ichak 
diskineziyasi kabi salbiy ta’sirlari ham kuzatiladi. Bunday hollarda 
dorining miqdorini kamaytirish yoki aldomet bilan davolashni 
to'xtatish kerak bo'ladi.

Dicntsefal buzilish (do'nglik osti sohasi disfunksiyasi) 
bo'lgan bemorlar aldometni qabul qilganda o'zlarini yomon xis 
qiladilar, ularda bezovtalanish kuchayadi, taxikardiya, poliuriya, 
bo'shashish bilan kechadigan vegetativ xurujlar tezlashadi. Bunday 
bemorlarga aldomet bilan rezerpinni qo'shib ishlatish tavsiya 
qilinmaydi. Aldometni katta miqdorda qabul qiluvchi ozg'in va 
buyrak ishi buzilgan bemorlar kollapsga moyil bo'ladilar.

Aldometning boshqa salbiy ta’sirlari allergik tabiatga ega: 
ba’zan musbat Kums testi bilan kuzatiladigan gemolitik kamqonlik, 
bo'g'imlarda (artralgiya), mushaklarda (mialgiya) og'riq turishi, 
terida toshmalar paydo bo'lishi, eozinopeniya bilan kechadigan 
pscvdoscptik isitma va giperbilirubinemiya uchrashi ham mumkin.

Aldometni qo‘llashga monelik qiladigan holatlar. Jigar
dagi faol jarayonlar (gepatitlar, sirroz) bemorlarning immunologik 
kasalliklarga va tushkunlikka moyilligi kuchli bo'lsa, parkin- 
sonizm, feoxromotsitoma bo'lganda aldomet tavsiya etilmaydi.

Katapressan (klonidin, klofelin, gemiton).
Farmakodinamikasi. Katapressan organizmga tushgandan 

so'ng u gematoensefal to'siqdan tez o'tadi va do'nglik osti 
paraventrikular yadro neyronlarini, miya ustunining (stvolining) 
pastki qismidagi postsinaptik alfa-adrenoretseptorlarni, ayniqsa 
uzunchoq miyani qo'zg'atadi, periferiyaga, ya’ni qon tomirlarga. 
yurakka va buyrakka chiqadigan simpatik impulslarni cheklaydi 
( 1 2 .2 -rasm).
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kl.cfviin /V /  Solilar tnkt

12.2-rasm . M arkaziy  ta ’s ir  q ilad igan  gipotenziv  m o d d a la r  t a ’s irin ing  
asosiy yo‘nalish lari. а г -  a 2-a d re n o rc ts c p to r la r ; I, - 1,-im idazoI 

q u r i lm a la r '

Katapressan alfa-adrcnoqurilmalarni qo'zg'atuvchilar qatori- 
ga kiradi va shu sababli uning ta’siri ikki fazada kechadi. Ka- 
tapressan venaga tez yuborilganda 0,5-2,5 daqiqa davomida qon 
bosimining 5-15% ga ko'tarilishi kuzatiladi. Bir vaqtning o'zida 
yurak qisqarishlari soni, yurakning daqiqalik hajmi 10 - 2 0 % ga 
kamayadi va vena bosimi o ‘zgarmaydi.

Birinchi fazada katapressaning qon bosimini ko‘tarish ta’siri
-  uning periferik alfa-adrenomimetik. ya’ni qon tomirlarini 
toraytirishi bilan bog‘liqdir. Ikkinchi fazasi esa qon bosimining

1 Keyingi yillarda imidazol qurilm alari ( I t—11 va boshq.). I| qurilmalari 
m iya stvoli hujayra qobig 'ida, xrom offin hujayralarida, buyraklar, 
trom botsitlarda topilgan. I2 -  qurilmalari bosh miya po‘stlog 'i m itoxondriy va 
plazm atik qobig 'ida, buyraklar, jigar, trom botsitlar, qorataloq va boshqa a ’zo 
va to 'q im alarda topilgan. Imidazol qurilm alari bilan m axsus bog'lanadigan 
endogen ligandlar topilgan. Bulardan bitlasi agmantin (dckarboksinlangan 
argenin) deb nomlangan.
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sekin-asta pasayishi bilan xarakterlanadi, 20-40 daqiqadan so'ng 
qon bosimi eng past darajaga tushadi. Katapressanning gipotenziv 
ta’sirining davomiyligi 2-3  soatga teng. Katapressan ogMz orqali 
qabul qilinganda uning faqat gipotenziv ta’siri kuzatiladi.

Katapressan markaziy va orqa miya sohasidagi bir qancha 
qon tomirlar tonusini boshqaruvchi markazlarga ta’sir qiladi.

Katapressanni venaga yoki og‘iz orqali qabul qilinganda qon 
bosimini pasaytirish qobiliyati, yurakning daqiqalik hajmining 
kamayishi bilan bog‘liq. Bu katta venalaming kengayishi natijasida 
yurakka oqib kelayotgan qon miqdorining kamayishi hamda yurak 
faoliyatining susayishi natijasidir. Bemor yotgan holatda qon 
tomirlarining umumiy qarshiligi yurakning daqiqalik hajmi bilan 
birgalikda kamayadi. Qon bosimi turg‘un ko'tarilgan bemorlarni 
katapressan bilan uzoq vaqt davolash qon tomirlari umumiy 
qarshiligining pasayishiga va yurak urishlari sonining kamayishiga 
olib keladi. Baroretseptor refleksi esa saqlanib qoladi. Buyrak 
yyetishmovchiligi boMgan bemorda katapressan koptokchalar 
filtratsiyasi tezligini kamaytiradi.

Aldometga o'xshab, katapressanda ham natriy va suvni tutib 
qolish xususiyati bor. Katapressan bilan davolash vaqtida adrenalin 
va noradrenalinni siydik orqali ajralib chiqishi kamayadi. 
Shuningdek, qon zardobida renin va aldosteron faolligi pasayadi.

Farmakokinctikasi. Katapressan ogMz orqali ichilganda 
yaxshi so'riladi. Uning qon zardobidagi yuqori miqdori 3-5  
soatdan keyin yuz beradi. Qondan ajralib chiqib ketish davri 12-16 
soatga teng. Katapressan yoMdosh orqali yaxshi o'tadi va 
homilaning yurak urishlarini kamaytiradi.

Ishlatilishi. Katapressan xafaqon kasalligining hamma 
davrlarida tavsiya qilinadi. Katapressan bilan davolashni oz 
miqdorda. ya’ni 0.075 mg dan kuniga 3 mahal, yoki 0,1 mg dan 2 
mahal (nonushta va tushlik vaqtida) berishdan boshlash maqsadga 
muvofiqdir. Miqdori kpaytirilganda uning ko'proq qismini 
kechki paytda berish tavsiya qilinadi. Davolash davrida uning 
miqdorini sekin-asta ko'paytirib borishga to'g’ri keladi. Uy 
sharoitida davolanganda dorining miqdori har 3-7  kunda 0 ,075-
0,1 mg dan, kasalxonada esa har 1-2 kunda oshirib boriladi. Uning
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sutkalik miqdori ko'proq 0,3-0,45 mg. qon bosimining turg'un 
ko'tarilish hollarida esa 0,6-2,5 mg gacha yctadi. Davolash 1 
oydan 1 yilgacha va undan ko'proqqa cho'zilishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Katapressan ishlatilganda ko'pincha uning 
miqdoriga bog'liq bo'lgan salbiy ta’sirlar kuzatiladi. 80 foiz 
bemorlar quloq oldi va jag' osti so'lak bezlarining sekrelsiyasi 
susayishi bilan bog'liq bo'lgan og'iz qurishidan shikoyat qiladilar. 
Shuningdek, oshqozon shirasi va xlorid kislota ishlab chiqishi ham 
pasayadi. Bunday hollarda askorbin kislotasi yaxshi naf beradi. 
Qabziyat keltirib chiqarishi mumkin. U holda ichni yumshatuvchi 
dorilar va mevalardan tayyorlangan sharbatlar yaxshi yordam 
beradi va ular bir vaqtning o ’zida yo'qotilgan kaliy miqdorining 
o'rnini ham to'ldiradi. 60 foiz bemorlarda uyqu bosishi, 
bo'shashish kuzatiladi, ertalab yoki katapressan qabul qilingandan 
2-3 soat o'tgach bu belgilar yaqqol namoyon bo'ladi.

Jinsiy zaiflik, ruhiy tushkunlik juda kam uchraydi, ammo 
ruhiy tushkunlikka tushgan bemorlarga katapressanni iste'mol 
qilish tavsiya etilmaydi. Katapressan alkogol. barbituratlar. 
tinchlantiruvehi moddalarning susaytiruvchi ta’sirini kuchaytiradi.

Katapressan bilan davolash birdaniga to'xtatib qo'yilganda 
bezovtalanish, asabiylanish, uyqusizlik, qo'llaming qaltirashi, 
yurak urishining tezlashishi kabi belgilar kuzatiladi. Keyinroq, 
bosh og'rig'i, so'lak ko'payishi, qorin og'rig'i, ko'ngli aynishi kabi 
belgilar ham paydo bo'ladi. Kamdan-kam hollarda esa arterial 
bosim yuqori raqamlargacha ko'tarilib ketadi -  «sapchib» ketish 
fenomeni. Bu holat fcoxromotsitomadagi gipcrtenziya xurujini 
eslatadi. Shu sababli katapressan bilan davolashni sekin-asta, dori 
miqdorini kamaytirib borish bilan to'xtatish tavsiya etiladi.

12.1.2. Vegctativ gangliyalarni falajlovchi dori vositalari
Gangliyani falajlovchilar karotid va buyrak usti miya qismida 

joylashgan simpatik va parasimpatik asab relseptorlardagi N- 
xolinoqurilmalardan impuls o'tkazishni falajlaydi.

Bu dori vositalarining farmakologik ta’siri periferik qon 
tomirlarining umumiy qarshiligining (PKTUK) kamayishi. arterial 
qon bosimi kamayishi, periferiyada qon oqishi yaxshilanishi, 
oshqozonda shira ishlashi va motorikasining sekinlashuvi bilan
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namoyon bo'ladi. Shu sababli bular xal'aqon va oshqozon yarasida 
uzoq muddatga ishlatiladigan va qisqa muddalga boshqaradigan 
gipotoniya vujudga kcltirish maqsadida ishlatilishi nuimkin.

Birinchi guruhiga kiruvchilar bcnzogeksoniy, pentaminlar 
parenteral yuborilganda yuqori terapevtik samara beradi, og‘iz orqali 
qabul qilinganda esa samarasi kuchsizroq, chunki bular oshqozon-ichak 
tizimidan yomon so'riladi. Bularning samarasi 2-6 soat davom yetadi. 
Pirilen, dimekolinlar 12 soatgacha zz ta’sirini saqlasa-da salbiy ta’sirlari 
ko'pligi sababli amaliyotda kam qo'llaniladi.

Gigroniy va arfonad yuzaga chiqaradigan farmakologik 
samara 10-12 daqiqa davom yetadi. Gipotoniya vujudga keltirish 
maqsadida ishlatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Xafaqon krizlari, bronxlar, yurak astmasi, o'pka 
shishi. boshqariladigan gipotoniya.

Qarshi ko‘rsatma. Qon tomirlarining og'ir atcrosklerozi 
jigar, buyrak, markaziy asab tizimining og'ir organik kasalliklarida, 
turli og'ir salbiy ta’sirga sabab bo'lganligi tufayli bu dorilar hozirgi 
kunda kam ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari. Ich qotishi, ichak falaji. siydik tutilishi, 
ko'rishning buzilishi, ko'ngli aynishi, og'iz qurishi, ishtaha 
yo'qolishi va qon bosimining tez tushib ketishi (kollaps) 
ko'rinishida bo'ladi

12.1.3. Simpatolitiklar. Periferik nerv tizimiga ta ’sir 
qiluvchi dori vositalari

Guanelidin (ismelin, izobarin, oktadin, sanotenzin). Uning 
gipotenziv ta’siri periferik simpatolitik ta'sirdan iborat bo'lib, vena 
qon tomirlariga yuborilganda ikki fazadan iborat bo'ladi. 
Davomiyligi 10-15 daqiqa bo'lgan birinchi fazada qon bosimi 
ko'tariladi. Ikkinchi faza guanelidin postsinaptik asab oxirlarida 
noradrenalinning granulalardan ajralib chiqishini txtatishi 
hisobiga qon bosimini uzoq muddalga pasaytiradi. Buyrak usti 
bezining miya qismidan ajralayolgan katexolaminlar sinteziga 
la'sir qilmaydi. Shu sababli qon zardobidagi noradrenalin miqdori 
va uning siydik bilan ajralib chiqishi o'zgarmaydi.
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Farmakodinamikasi. Guanetidinni qon bosimini tushirish 
ta’siri quyidagi omillarga bog'liq: venalar larangligining kamayishi, 
ular hajmining ko‘payishi, artcriolalaming kcngayishi, bradikardiya va 
yurak muskullari qisqarishi kuchining kamayishi hisobiga. Bularning 
ichida eng asosiysi -  venalaming kcngayishi, yurakka oqib kclayotgan 
vena qon oqimining kamayishi va buning natijasida yurakning 
daqiqalik hajmining kamayishiga bog‘liq boMadi.

Guanetidinni qon bosimini pasaytirish ta’siri tik holatga 
o‘tilganda kuchayadi. yani jismoniy zo'riqish, tashqi muhit harorati 
ko‘tarilganda ortostatik gipotoniya paydo boMishi mumkin. Xushni 
yo'qotish, bosh aylanishi, ko‘ngli aynishi, rangning oqarishi, ter 
bosishi, ko‘rishning susayishi bilan kechadigan kollaps 34-45%  
bemorlarda kuzatiladi. Tanada suvning yo'qolishi guanetidinning 
gipotenziv ta’sirini kuchaytiradi, suvning to'planib qolishi esa 
(masalan, butadion, indometatsin ta’sirida) dorining arterial 
bosimni pasaytirish qobiliyatini 60-70%  ga kamaytiradi.

Guanetidin uzoq ishlatilganda uning gipotenziv ta’siri asosan 
qon tomirlarining umumiy qarshiligi kamayishiga bogMiq boMadi. 
Lekin yurakning qon haydashi ham kamayadi. Bu esa mahalliy qon 
aylanishiga sezilarli ta’sir ko'rsatadi. Yurak, buyraklar, jigar, bosh 
miyada qon aylanishini susaytiradi. Bemor tik holatga o'tganda 
qon oqimi va koptokchalar filtratsiyasining tezligi ham kamayadi. 
Guanetidinning gipotenziv ta’siri 4 -7  kundan keyin to'liq namoyon 
boMadi. Guanetidin organizmda to'planib qolganligi sababli, uni 
qabul qilishni to‘xtatib qo'yilgandan keyin ham guanetidinning 
gipotenziv ta’siri 1 - 2  hafta davom etishi mumkin.

Farmakokinctikasi. Guanetidin ichakdan faqat 50% so‘ri- 
ladi va umumiy qon aylanishiga tushgunga qadar qisman meta
bolizmga uchraydi. Yarim chiqib ketish davri 5 kunga teng. 
Guanetidinning taxminan yarmi o'zgarmagan holda (asosan buyrak 
orqali), qolgan qismi esa metabolitlar ko'rinishida chiqib ketadi. 
Guanetidinning zardobdagi turg‘un miqdorini olish uchun o'rtacha
15 kun kerak, chunki dori organizmda sekin-asta to'planadi.

Ishlatilishi. Guanetidinning farmakokinetik xususiyatlari, 
ayniqsa uning tanadan sekin-asta chiqib ketishi uning miqdorini sekin- 
asta ko‘paytirishni taqozo yetadi: kasalxona sharoitida har 3 - 4  kunda,
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uy sharoitida esa har 6-7  kunda kupaytirish lozim. Miqdorini 
ko‘paytirishga zaruriyat tug'ilsa, yuqorida ko'rsatib utilgan 
muddatlarda dorining sutkalik miqdori 12,5 mg gacha ko'paytiriladi. 
Ko'pincha 2-3  tablctka kifoya qiladi, ya’ni 50-75 mg, ertalab 1 marta 
ovqatdan keyin qabul qilinadi. Qon bosimini bir meyo’rda ushlab 
turuvchi miqdorgacha kamaytirish mumkin.

Salbiy ta ’sirlari. Guanetidin qon bosimini tez tushiruvchi 
dori, ta’siri jihatidan aldomet. katapressan va boshqa ko'pgina 
dorilardan kuchli. Uni bir kunda bir marta qabul qilish lozim. 
Bemorlarda tushkunlik holatini keltirib chiqarmasligi, uyqu bosish 
holatining yuz bermasligi va intcllektni pasaytirmaslik kabi holatlar 
uning eng afzal belgilaridandir. Guanetidin bilan davolashda 30-45  
foiz hollarda. ayniqsa ertalab ortoslatik gipotenziya kuzatiladi.

Guanetidinning boshqa salbiy ta’sirlari ichida ko'proq impo- 
tentsiya mijoz sustligi saqlanib qolingan holda eyakulatsiyaning 
buzilishi, ich ketishi, quloq oldi bczi sohasida og'riq, ertalab 
mushaklarning quvvatsizlanishi. bradikardiya, oyoq venalarining 
kcngayishi va shishi kuzatiladi. Ich ketish odatda, atropin, bela- 
donna dorilari tavsiya etilganda tezda bartaraf etiladi. Boldir 
venalari kengayganda va shishganda elastik paypoq, shuningdek 
venalar tarangligini kuchaytiruvchi dorilar, ayniqsa digidrocrgo- 
toksinning 0 , 1 % li critmasi kuniga bir mahal 10  lomchidan, asta- 
sekin 20  tomchigacha ko'paylirilganda yaxshi yordam beradi.

Tanada natriy, suvni ushlab qolish va qon hajmini ko'paytirish, 
ba’zan shishlar paydo bo'lishi aldomet va katapressanga nisbatan 
ko'proq guanctidinga xosdir. Natriy va suvning to'planishi guanetidin 
gipotenziv ta’sirining kamayishiga olib keladi. Dorining bu xususiyatini 
siydik haydovchi dorilar bilan yo'qotib tiklash mumkin, diureliklar 
guanetidin bilan davolashni birinchi kunlardanoq qo'llash kerak.

Ishlatish mumkin bo‘lmagan holatlar. Feoxromotsitoma, qon 
aylanishining yyctishmovchiligi, yurak ishemiya kasalligining og'ir 
kcchishi va o'tkir miokard infarkti, oshqozon va o'n ikki barmoq 
ichak yarasining qaytalanishi. parasimpatik asab tonusining 
kuchayishi, buyrak yyctishmovchiligining oxirgi fazasida. homila
dorlik, bosh miya qon tomirlarining og'ir sklcrozi, keksa odamlarda 
kechadigan qon bosimining ko'tarilishi kabi holatlarda tavsiya
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etilmaydi. Bemorlarni operatsiyaga tayyorlashda yoki operatsiya 
vaqtida guanetidinni ishlatishda ehtiyot bo'lish kerak. Guanetidin 
trisiklik antidepresantlar imizin, amitriptilin, mcpramil, ftoratsizin va 
boshqa dorilar bilan birgalikda ishlatishi mumkin emas.

Rezerpin va uning unumlari postganglionar simpatik tolalar 
oxirida noradrenalin va dofaminni to‘plovehi granulalarda bog'lanish 
jarayonini buzadi. Bu esa qon tomir devorlarida va miokardda neyro- 
gormon to‘planishi kamayishiga olib keladi: katexolaminlar neyronlar 
ichidagi suyuqlikda МЛО fermcnti ta’sirida parchalanib keladi.

Rezerpin erkin katexolaminlar melabolizmiga ta’sir qilmasa-da. 
qondagi noradrenalinning granulalarda to'planishiga la’sir ko'rsatadi.

Xuddi shuningdek, rezerpin ta’sirida seroloninning ham 
to'planishi buziladi. Rezerpin faqat periferiyadagi aminlargagina 
emas, bundan tashqari gematoensefalik to'siqdan o'tib markaziy 
asab tizimidagi aminlar almashinuviga ham ta’sir qiladi.

Farmakodinamikasi. Rezerpin uzoq ishlatilganda bemorlarda 
qon tomirlarining umumiy qarshiligi kamayadi. Hajmli venalar 
tarangligi va yurakning daqiqalik hajmi linch holalda kamayadi. 
Rezerpin yurak qisqarishlari sonini kamaytiradi. rezerpin yurak 
glikozidlari bilan birgalikda ishlatilganda bradikardiya yanada 
kuchayadi; bunday hollarda yurak glikozidlarining ijobiy inotrop 
ta’siri kamayadi. Rezerpinning parasimpatik ta'siri uning markaziy 
asab tizimi faolligini pasaylirishi natijasida yuzaga chiqadi va 
bradikardiya. pcplik vara hosil qilishi, oshqozon shirasi kislotaliligini 
oshirish, oshqozon-ichak yo'li harakatini oshishi. mioz kabi belgilar 
bilan namoyon bo‘ladi. Rezerpin yoMdosh orqali homilaga o'tadi. ona 
sutiga tushadi, chaqaloq nafas yo'llari sekretsivasini kuchaytirishi. 
burun shilliq pardasi shishini. ko'karish. anoreksiya, emish va 
yutishning buzilishi. ko'z shilliq pardasining yallig'lanishi. bradikar
diya, bo'shashish va depressiyaga sabab boMishi mumkin.

Rezerpin narkotik og'riq qoldiruvchilarning ta’sirini (morfin 
guruhi) susaytiradi. Rezerpin va raunatin ta'siri ostida nitroglilserin 
o'zining spazmolitik ta’sirini ko'rsata olmaydi. Rezerpin qabul 
qilingach qon bosimini tushirish ta’siri sekin-asta yuzaga chiqadi 
va o'rtacha 2 -4  kundan so'ng kuzatiladi, to'liq gipotenziv samara 
esa keyinroq, ba’zida 2 -4  haftadan keyin kuzatiladi.
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Farmakokinctikasi yctarlicha o ‘rganilmagan.
Ishlatilishi. Rezerpin uzoq qoMlanilganda uning kunlik miq

dori 0,05-0,25 mg dan oshmasligi kerak. 1-2 haftada 0,05 mg dan, 
keyinchalik kuniga 0.1-0.25 mg dan qabul qilish tavsiya etiladi.

Salbiy ta ’sirlari. Rezerpinning terapevtik miqdorlarini 
bemorlar yaxshi ko'taradilar. Uning sutkalik miqdori 1 mg dan 
yuqori bo'lganda rezerpin salbiy ta’sirlar keltirib chiqaradi. Ayniq
sa. bemorlarning ruhiy kayfiyatlarida chuqur o'zgarishlar yuzaga 
keladi. Bemorlarda uyqu bosishi. qo'rquv xissi, tungi bosinqirash, 
tushkunlik, intcllcktning pasayishi va fikrlashning susayishi kabi 
belgilar kuzatiladi. Oshqozon-ichak yoMlarida oshqozon shirasi 
kislotaliligining oshishi, yaralar paydo boMishi va qon ketish, 
ichning tez-tez kelishi singari belgilar ham kuzatiladi. Burun, ogMz 
shilliq qavatining shishi, ogMz qurishi kuzatiladi. Rezerpin 
qo'shimcha parkinsonizm belgilarini keltirib chiqaradi. Rauvolfiya 
hosilalari esa ko'krak hezi raki rivojlanishi tezlashtiradi.

Rczerpinni ishlatish mumkin boMmagan holatlar:
OgMr yurak yyetishmovchiligi. bradikardiya, nefroskleroz, osh

qozon va o ‘n ikki barmoq ichak yarasi, parkinsonizm. depressiya. 
bronxial astma kasalliklari bor bemorlarga tavsiya etilmaydi. Rezerpin 
va uning unumlari ayollarning menopauza davrida va 50 yoshdan 
oshmagan ayollarga tavsiya qilinmasligi kerak.

Raunatin rauvolfiya alkaloidlarini tutadi (aymalin, rezerpin 
va boshqalar, yumshoqroq ta’sir qiladi) ayniqsa uning MNS 
susaytiruvchi ta’siri kam, o'rtacha antiaritmik ta’sirga ega.

Raunatin bilan davolash bitta tabletkadan boshlanadi, 
kechqurun qabul qilinadi, tabletkalar soni 2-3 donaga yctkaziladi 
va ovqatdan so'ng qabul qilinadi. Qon bosimi pasaygandan so'ng 
uning quvvallab turuvchi miqdori 1 tablctkani tashkil yetadi.

12.1.4. Adrenergik qurilmalarni falajlovchilar
Bu guruhga quyidagi dori vositalari kiradi:
a-adrenofalajlovchilar lentolamin. tropafen -  post va presi- 

naplik nerv oxirlarini falajlovchilar.
Fcntolamin. Farmakologik ta’siri. Arterial qon bosimini kamay- 

tiradi, yurak urishlar sonini va bir martalik hajmini ko'paytiradi.
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Farmakodinamikasi. Fcnlolamin alfa-adrcnoqurilmalarni 
falajlash hisobiga periferik qon tomirlarini (ko’proq, arteriya, arteriola 
va kapillar oldi sfinkterlarini) kengaytiradi. Alfa2 -  adrcnoqurilmalari va 
asetilxolin ajralib chiqishini ko'paytiradi. Noradrenalin miokard beta- 
adrcnoqurilmalarini qo'zg'atib buzilishiga sabab bo’lishi mumkin, 
beta^-adrenoqurilmalarning qo’zg’alishi qon tomirlarini kengaytiradi. 
Asetilxolin N-xolin qurilmalarini qo'zg'atib so'lak ajralishini, ichaklar 
qisqarishini kuchaytiradi va ich ketishga sabab bo'lishi mumkin.

Fentolamin gistaminga o'xshash ta'siri tufayli oshqozon 
shirasi ishlab chiqarilishini kuchaytiradi, kapillarlarni kengaytiradi 
va o ’tkazuvchanligini oshiradi.

Farmakokinctikasi. Fentolamin asosan venaga tomchilab 
yuboriladi. Ichishga ham berish mumkin. Ichilganda yaxshi so'ril- 
maydi, biologik o'zlashtirilishi 2 0 % ni tashkil qiladi. Ichilganda 
samarasi 25-30 daqiqadan keyin boshlanib, 5-6  soat davom yetadi. 
Ichilganda qon bosimini pasaytirish samarasi 5% dan oshmaydi.

Venaga yuborilganda samarasi 3—5 daqiqadan keyin boshlanadi 
va 30-60 daqiqa davom yetadi. Tomchilab yuborilgani ma’qul. 
Jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. Buyraklar orqali metabolit. 
qisman ( 10% ga yaqin) o'zgarmagan ko'rinishda chiqib ketadi.

Boshqa dorilar bilan o'zaro ta’siri. Fentolamin yurak 
yyetishmovchiligida angiotenzinni aylantiruvchilar, yurak gliko
zidlari va simpatoadrenoqurilmalar faolligini nazorat qiluvchi (orqa 
gipotalamus yadrolaridagi) alfa-adrenoqurilmalarni falajlaydi.

Fentolaminni adrcnomimetiklar bilan birga ishlatilmaydi 
(gipotenziv ta'siri susayadi. yurak tomonidan kelib chiqadigan 
salbiy ta’siri kuchayadi).

Salbiy ta ’sirlari. Qon bosimi birdaniga tushib ketishi mum
kin, shu sababli inyeksiya davrida va undan keyin ham bemor 1,5-
2  soat davomida yotishi kerak. bradikardiya, stenokardiya bor 
bemorlarda yurak sohasida og'riq kuchayishi mumkin.

Ishlatilishi. Feoxromolsitoma davrida uchraydigan xafaqon 
krizlarida, boshqariladigan gipotoniyada, o'tkir va surunkali yurak 
yyetishmovchiligida.

Postsinaptik a-adrenoqurilmalarni falajlovchilar
Prazozin (advcrzutcn, miniprcss, pratcnol).
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Farmakologik ta’sirlari qon bosimi pasayishi, yurakka 
venoz qon oqib kelishining kamayishi va yurak diastolik 
bosimining kamayishi. o'pka arteriyalarida bosimning kamayishi, 
yurak ishini yyengillashtiradi. glikogcnolizni va qon zardobida 
lipidlarni kamaytiradi.

Farmakodinamikasi. Prazozin postsinaptik qurilmalardagi 
alfa-adrcnoqurilmalarni tanlab falajlaydi.

Farmakokinctikasi. Dori parenteral yoki ichishga beriladi. 
Oshqozon-ichakda yaxshi so'riladi. presistem eliminatsiyaga 
uchramaydi. Biologik o'zlashtirilishi 50-60 foizni tashkil qiladi. 
90% qon zardobi oqsillari bilan bogManadi. Qondagi eng yuqori 
miqdori 60-120 daqiqadan keyin hosil boMadi. Dori to‘qimalarga 
yaxshi kiradi. tarqalish hajmi 0,6 //kg ni tashkil qiladi. Dorini 90% 
jigarda biotransformatsiyaga uchraydi, metabolitlari ham faollikka 
ega. Shu sababli qon bosimini pasaytirish samarasi 10 soatgacha 
saqlanadi. Sutka davomida 1-2 marta yuborish mumkin. Dorining 
90% safro suyuqlig'i bilan, qolgan 10% esa siydik bilan chiqib 
ketadi. Buyrak yetishmovchiligida miqdorini o ‘zgartirmasdan 
tavsiya etish mumkin. Qondan yarim chiqib ketish davri 3 soat, 
yurak va buyrak yyetishmovchiligida bu vaqt oshishi mumkin.

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Prazozinni 1ЛРҒ, angio
tenzin Il-litiklar, yurak glikozidlari, siydik haydovchi yoki beta- 
adrenofalajlovchilar bilan yurakning surunkali yyetishmovchiligida va 
xafaqon kasalligida qo'shib ishlatish yaxshi samara beradi.

Salbiy ta’sirlari. Ortostatik kollaps, bosh og‘rig‘i, bosh ayla
nishi. holsizlik. charchashlik, uyqusizlik, dispeptik buzilishlar. teri 
toshmalari, bo'g‘imIarda og'rik, og'iz qurishi, katta miqdorda 
yuborilganda qonda qandning kamayib ketishi (gipoglikemiya), uzoq 
ishlatilganda suyuqlikning ushlanib qolishi bilan xarakterlanadi.

Ishlatilishi. Qandli diabcl. bronxobstruksiya bilan kechayotgan 
xafaqon kasalligi, surunkali yurak yyetishmovchiligida tavsiya etiladi.

Doksazazin, tirozazinlar prozazindan samarasining davomiy
ligi (yarim ajralib chiqish davri 5-6  soat) bilan farq qiladi. Shu 
sababli bu dorilar sutka davomida bir marta ishlatiladi.
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12.1.5. p-Adrcnofalajlovchilar
Neyromediatorlar. neyromodulatorlar, gormonlar va boshqa 

biologik faol moddalar.

12.1-shakl p — adrcnofalajlovchilarning yurak-qon tom irlari 
tiz ilm asiga ta ’siri.

Vi va V2 -  adrcnoqurilmalarni falajlovchilar. Anaprilin
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Ko‘proq V|-adrenoqurilmalarni falajlovchilar. Atenolol, 
galinolol, metoprolol.

Atenolol

a -, P-adrcnoqurilmalarni falajlovchilar. Labetalol

p-adrcnofaollovchilar
Bulardan amaliyotda ko’proq anaprilin (propranolol gidroxlorid, 

inderal, obzidan) ishlatiladi. Anaprilin yurak va qon tomirlar, bronxlar 
va boshqa a’zolar pi va [Зз -  adrenoqurilmalarni falajlaydi.

Farmakodinamika. Anaprilin yurak p-adrenoqurilmalarini 
falajlab yurak urishlar sonini kamaytiradi va qisqarish kuchini 
kamaytirib yurakni bir martalik qon miqdorini kamaytiradi. Yurak 
atrioventrikular o'tkazuvchanlikni va avtomatizmini kamaytiradi.

Anaprilin qon bosimi pasaytiradi, ayniqsa davomili ishlatil
ganda. Qon bosimi pasayishi asosan yurakni bir martalik miqdorini 
va periferik arterial qon tomirlar qarshiligini kamayishi hisobiga 
kelib chiqadi. Dorining antigipcrlenziv ta'sirini kelib chiqishida 
renin miqdorini kamayishini ham o ’rni bor.

Farmakokinctikasi. Anaprilin oshqozon-ichak tizimidan 
butunlay so’riladi. Ko’p qismi ichaklarda metabolizmga uchraydi, 
90-95% qon zardob oqsili bilan bog’lanadi; yarim chiqib ketish 
davri taxminan 4 s ga teng, anaprilin va uning metabolitlari 
buyraklar bilan chiqariladi.

Ishlatilishi. Anaprilin stenokardiyani davolashda (yurak ishi
ni kamaytirib, miokardni kislorodga talabini kamaytiradi), giper- 
toniya kasalligida (uzoq vaqt yuborilganda stabil va uzoq vaqt 
davomida qon bosimi pasayadi). Anaprilin boMmachalar 
aritmiyalari xurujini to’xtatish va davolashda (miokard Pr 
adrcnoqiirilmalarni falajlash hisobiga yurak avtomatizmini 
sekinlashtiradi va bo’lmachalarda qorinchalarga impuls o'tishini 
sekinlashtiradi). Anaprilin mitral stenoz va tireotoksikozda 
kuzatiladigan va adrenomimetiklar, yurak glikozidlari chaqiradigan 
taxikardiyani to’xtatish uchun ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari: yurak yyetishmovchiligi belgilari, blokada, 
bronxospazm, periferik arleriolalar qarshiligini ortishi. Anaprilin
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gipoglikemiya chaqirishi mumkin. shu sababli qandli diabcli bor 
bemorlarda chtiyot b 1 ish kerak.

Pi va P2 falajlovchilarga oksprenolol (traxikor) ham kiradi.
Ko'proq Pi -  adrenoqurilmalarga ta'sir qiluvchi mctoprolol 

(korvitol, cgilok) bronxlar qon tomirlardagi P2 -  adrcnoqurilmalar- 
ga kamroq ta’sir qiladi.

Farmakokinctikasi. Mctoprolol asosan buyraklar orqali 
metabolitlar ko'rinishida ajraladi.

Ishlatilishi. Arterial gipcrtenziya, stcnokardiya va aritmiya- 
larda ichishga tavsiya qilinadi.

Salbiy ta’sirlaridan bosh og'rishi charchashlik, uyqu buzi
lishi kuzatilishi mumkin.

Pi-adrenoqurilmalarga tanlab la'sir qiluvchilarga talinolol 
(kordanum). atenolol (tenormin) va bisoprolol (konper)lar kiradi.

Bu dori vositalari Pi -  adrenoqurilmalarini lalajlashi davo- 
miyligiga qarab, quyidagicha tartibda jovlash mumkin: bisoprolol 
(ti/2= 1 0 - 1 2  s) > atenolol (ti/2- 6 -9  s) > talinol (ti/?-6,6 s) > mcto
prolol (t 1/2= 3- 3 ,5 s).

Shu sababli bisoprolol sutkasiga 1 marta. boshqalari esa 2-3  
marta tavsiya qilinadi.

Ularning asosiy farmakodinamik. farmakokinetik krsat- 
kichlari ishlatilishi metoprololga o'xshash.

Pi, P2, a-adrenoqurilmalarni faloajlovchilarga labetolol (tran- 
dat) kiradi. Labetol periferik qon tomirlar qarshiligini kamaytiradi.

Farmakokinctikasi. Ichilganda yaxshi so'riladi, dorini ko‘p 
qismi jigarda birlamchi o'tish davrida metabolizmga uchraydi. Dori 
8-10 s davomida ta'sir qiladi. Ko'p qismi buyraklar orqali 
metabolitlar ko'rinishida ajraladi.

Ishlatilishi. Gipotenziv vosita
P va a-adrenoqurilmalar antagonistlariga karvedilol (dilat- 

rend) ham kiradi. Bu dori a-adrcnoqurilmalarga nisbatan p-adrcno- 
qurilmalani 10—100 marta, ko‘proq bloklaydi (labetololniki -  1,5—3 
marta). Bundan tashqari karvedilol kuchli antioksidant ta’sirga ega.

Farmakodinamikasi. Karvedilolning qon bosimini tushirishi 
asosida renin sintezini kamayishi natijasida periferik qon tomirlari 
qarshiligini kamayishi yotadi. Yurakka «old» va «keyingi»
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zo'riqishni kamaytiradi, shuningdek preparat chap qorincha 
kcngayishiga qarshilik ko'rsatadi.

Farmakokinctikasi. Ichilganda yaxshi so'riladi. Biologik 
o'/.lashtirilishi 20-30%  ga tcng. Gipotenziv ta’siri labetololga 
nisbatan davomiyliroq bo"lib, 15 soatdan ortadi.

Ishlatilishi. Arterial gipcrtcnziya, stenokardiya IBS va yurak 
yctishmovchiligida tavsiya etiladi, salbiy ta’sirlardan bosh aylanishi, 
og'rishi, bronxospazm, charchash, teri toshmalari uchrashi mumkin.

Labctalol (alhctol, trandat). Selyektiv alfa- 
adrcnoblokatorlar va noselycktiv beta2-adrcnoblokatorlar. Biroq 
uning falajlovchi ta’siri fentolaminga nisbatan 6—10  marta, 
propranololga nisbatan 5-18 marta kuchsizroq.

Farmakodinamikasi. Uning qondagi miqdori bilan gipotenziv 
ta'siri o'rtasida korrelativ bog'liqlik bor. Labctalol periferik qon 
tomirlarining qarshiligini kamaytiradi, qon zardobida renin faolligini 
kamaytiradi, aldosteron miqdorining kamayishi angiotenzin II yuqori 
bo'lganda kuchiiroq namoyon bo'ladi. Qon zardobida kaliy miqdorini 
ko'paytiradi. Noradrenalin chiqishini o'zgartirmaydi. Gipotenziv 
samarasi uni siydik haydovchi dorilar bilan qo'shib ishlatilganda 
oshadi. Labctalol buyrak filtratsiyasiga va qon aylanishiga ta’sir 
qilmaydi. Dorini venaga yuborilganda biroz taxikardiya kelib chiqadi. 
Qon bosimini tez tushirishi, uning ortostatik salbiy ta’siri, gipotenziv 
effekti. uni a2-adrenorctseptorlarni falajlashga bog'liqligidan dalolat 
beradi. Biroq, dori uzoq (1 oy davomida va undan ortiqroq) 
ishlatilganda uni alfa2-adrenobloklash xususiyatigina saqlanib qoladi.

Farmakokinctikasi. Labetalol oshqozon-ichak tizimida tez 
so'riladi. Qon zardobidagi eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin 
paydo bo'ladi va 2 soat davomida 50 foiz qon zardobi oqsillari 
bilan bog'langan bo'ladi. Venaga yuborilganda qondagi eng yuqori 
miqdori 2-3 daqiqadan so'ng kelib chiqsa-da. bu miqdor 20 
daqiqadan keyin 10 martagacha pasayib ketadi. Yarim chiqib 
ketish davri 3-5 soatga tcng. Dori safro va buyraklar orqali 50% 
metabolit va bir qismi o'zgarmagan holda chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Labctalol xafaqon kasalligi xurujlarida 
fcoxromolsitomada va chap qorinchaning yengil yetishmovchiligida 
ishlatiladi. Dori sutkasiga 300-1000 mg gacha, sutkalik miqdori 2-3
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martaga boMib ichiladi. Ovqatdan keyin ichishga tavsiya etiladi. Vena 
qon tomiriga birdaniga va tomchilab glyuko/.ani 5 foizii glyukoza 
yoki osh tuzining izotonik eritmasida yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. Ko'ngli aynishi, bosh aylanishi. ich ketishi. 
uyqu buzilishi mumkin. Bronxospazmda, homiladorikning birinchi 
yarmida bcrilmaydi.

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta ’siri. 1ЛРҒ, angiotenzin II- 
litiklar, bcta-adrenoqurilmalarni falajlovchilar va siydik haydovchi 
dori vositalari bilan qo'shib ishlatish yaxshi samara beradi.

Piroksam. Farmakologik ta’siri. Miyaning dicntsefal qurilma
lari qo‘zg‘a!ishi bilan bogMiq bo’lgan va simpatik asab faoliyati qo‘z- 
g'alishiga bogMiq boMgan turli kasalliklarda qon bosimini pasaytiradi.

Farmakodinamikasi. Markaziy asabda dienscfal soha bilan 
bogMiq boMgan rcaksiyalarni to'xtatish va ularning oldini olish 
uchun, Mcncr kasalligida, dcngiz va havo kasalligining oldini olish 
uchun, morfin va alkogol xurujini susaytiradi.

Klinik va farmakologik ko'rsatkichlari bo'yicha piroksam. 
butiroksanga yaqin turadi.

Farmakokinctikasi yaxshi o‘rganilmagan. Piroksamni parente
ral, mushakka, teri ostiga va ichishga berish mumkin. Oshqozon- 
ichakda yaxshi so’riladi, qondagi samarali miqdori 30-40 daqiqadan 
keyin kuzatiladi va 3-4- soat davom yetadi. Tarqalish hajmi yuqori, 
shu sababli turli to'qimalarga, orqa miya suyuqligMga ham yaxshi 
kiradi.

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta ’siri. Piroksamni markaziy 
asab tizimini qo‘zg ‘atuvchi (kofein. efedrin va boshqalar) dorilar 
bilan birga bcrilmaydi, ta’siri kamayadi.

12.2. Rcnin-angiotenzin tizilmaga ta’sir qiluvchi dori vositalari

12.2.1. Angiotenzinni konvcrtatsiya qiluvchi ferment 
faoliyatini falajlovchi dori vositalari (1ЛРҒ)

Bu dori vositalari 2ta avlodga: birinchi avlod -  kaptopril 
(kapoten); ikkinchi avlod cnalapril (rcnetck, enal). lizinapril, privinil, 
ramipril (tritatse), kvinopril (akupro), benazepril (lotenzin), silazapril 
(inxibeys), pcrindopril (prestarium), fozinopril (monopril), trandopril 
(odrik)larga boMinadi. II avlod dorilari I avlod dorilaridan yuqori
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samaradorligi, kimyoviy tuzilishida sulfgidril guruhining yo‘qligi 
(autoimmunizatsiyaga sabab boMuvchi), farmakokinetik ko‘rsat- 
kichlari va salbiy ta’siri kamligi bilan farq qiladi.

Farm akologik ta’sirlari. Arterial va venoz qon tomirlari 
tonusini kamaytirib. arterial qon bosimini pasaytiradi, yurak 
zo'riqishini kamaytiradi. yurak. buyraklar va boshqa a’zolar qon 
aylanishini yaxshilaydi; yurak mushaklari gipertrofiyasini 
kamaytiradi; siydik ajralishini ko'paytiradi.

Farmakodinamikasi. Angiotenzinni aylantiruvchi ferment 
ingibitorlari kimyoviy o’xshash birikmalar bo‘lib, angiotenzinni 
aylantiruvchi fcrmcntni susaytirish yo‘li bilan rcnin-angiolenzin- 
aldosteron tizimi (RAAS) faolligini pasaytiradi (12.3-rasm).

P-adrcnoblokatorlar
Adrenergik lola /

£рд v  ; ; ADgiot0Q2U)ogea
•v BjAJi. •• > /

Виутвк tomir I

i r ktb* ~  *,ок t  **- -
> \ \ AngioteaanlI

■ \ /  toftioieikziftr" < r »yl»nonmbi..N0 aPF ingibitorlari> femeai (APF) /4

Ynn AT  ̂ Aagiotenzin II

Buyrak usti bezT ' ' “ Al-retteptor bloldovchiltf
po'jtloq qavaii TAldoeieron

OrganinJda Na too /luhlaaiibi ^
„ f  ... y ‘ - A drenergik innervBtaiya
И 5 ? * иуш1 --г V  \ AT A R  aktivfigi o rtish i

Y
Tom irlar tonusi ortishi

A rterial bosim  ortiehi

T o ra o 2 lovchi ta 's ir  EFA - efferent arteriolalar 
— Q o‘zg ‘atuvchi ta ’sir A T '  «ngiotenzinli retseptor 

YTJGH - yuksfaglom erufar Hujayra A R  - adrenore tseptor
A PA - afferent arterio la lar ДА Ғ - angiotenzin aylantiruvchi ferment

12.3-rasm . Q on bosim ini rcgu la tsiya  q ilishda ren in -ang io tenz in  
tiz im in ing  ah am iy a ti va b a ’zi gipotenziv  v o sita la rn in g  

ta ’s ir  qilish nuqtasi.
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Zamonaviy tasavvurlarga ko‘ra RAAS quyidagicha faoliyat 
ko'rsatadi. Buyrakning yukstaglomerular tizimida hosil bo'lgan 
renin o'z ta'sirini jigarda angiotenzinogen nomi bilan ma'lum 
bo'lgan polipeptidga ko'rsaladi. Buning natijasida angiotenzin-1 
(dekapcptid) hosil bo'ladi, u qonda qon lomir dcvorlarida, o'pkada 
va bosh miyada angiotenzinni aylantiruvchi ferment ta'siri ostida 
angiotenzin-II (oktapeptid)ga aylanadi. A-II ning asosiy ta'siri 
arterial tomirlarni toraytirib. umumiy periferik qarshilikni oshirish 
yo‘li bilan AB ko'taradi. Angiotenzinaza fermcnti A-Ilga ta'sir 
qilib, gcptapcptid (A -lll) hosil bo‘Iishiga olib keladi. Л-П va A-II 1 
buyrak usti bczining po'stloq qismida aldosteron sintczini va 
ajralib chiqishini kuchaytiradi. Aldosteronning ta'siri ostida 
buyrakning tubular tizimida natriy va suvning qayta so'rilishi 
kuchayadi. Natriyning qayta so'rilishi ichaklarda ham kuchayadi. 
A-III miokardga ijobiy inotrop ta’sir ko'rsatadi. gipervolemiya 
bilan birgalikda yurakning daqiqalik hajmi ko'payishiga olib 
keladi. A-II periferik va markaziy neyrovaskular sinapslarning 
xususiy noradrencrgik pcrisinaptik rctseptorlariga ta’sir qilib, 
markaziy asab tizimida noradrcnalinni hosil bo'lishini va ajralib 
chiqishini kuchaytiradi. Natijada qon tomirlarining umumiy 
qarshiligi oshadi. Bundan tashqari, A-II vazoprcssin va 
adrenokortikotrop gormon (AKTG) ajralishini ham kuchaytiradi. 
Bu omillarning hammasi renin ajralib chiqish vaqtida AB 
ko'tarilishiga olib keladi, xafaqon kasalligi vujudga keladi. 
Simpatik asab tizimi va RAAS o'rtasidagi bunday funksional 
bogManish borligi qon aylanishining surunkali yctishmovchiligida 
ham aniqlangan. Bu dori vositalari bradikinin va cnkcl'alinlarni 
buzilishdan saqlab, IAPF samarasini kuchaytiradi.

Farmakokinctikasi. Bu dorilar ogMz orqali yuboriladi. 
lizinopril va vazoteklar (cnaprilning faol shakli)ni venaga yuborish 
mumkin. IAPF oshqozon ichakdan yaxshi so'riladi, kaptoprildan 
boshqasini ichish ovqat qabul qilishga bogMiq emas. Kaptopril 
ovqatdan 2-3  soat ilgari beriladi. Kaptopril va liz.inoprildan bosh- 
qasi jigardan birinchi marta o'tayotganda deesterifikatsiyalanish 
yo'li bilan faol mctabolitlarga aylanadi.
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L'larning biologik o'zlashtirilishi 50% atrofida boMib, faqat 
pcrindoprilniki 65% ni tashkil qiladi. Qon zardobi oqsillari bilan 
bog’lanishi ko'plari uchun 70-90%  atrofida, kaptoprilniki -30%, 
lizinoprilniki esa 20% dan ham kam. Markaziy asab tizimida 
boshqa to’qimalarga bular yaxshi tarqaladi ( 1 2 .2 -jadval).

1 2 .2 - j a d v a l

Angiotenzinni aylantiruvchi ferment ingibitorlarining 
farmakokinetik ko‘rsatkichlari------------------1-------------—:—rn------- —------ 1---------- 1-----------

P rc p a -
ra t la r

R io log ik  
o 'z la s h ti
r ilis h i, %

Faol
m eta

b o litla r

Qondasji 
y u q o ri 

m iq d o r-  
ni hosil 
qilish  

va q ti, s

Q on
zardo b i
oqsilla ri

bilan
b irik ish i,

%

Y a r im  
ch iq ib  
ketish  
d a v ri, 

(tl/2. S)

G ip o te n 
z iv  ta ’si
r in i da

vo m iy lig i,
s

Kaptopril 60-70 - 0.5-1 25-30 2-3 6 -8
Enalapril 40-60 Rnalaprilai 2 - 4 -5 0 -11 > 2 4
L iz in o p ril 25 -60 - 6—7 a -12 > 2 4
Fozinopril 30-35 I-ozinoprila l 3 -3 .5 95 11.5 > 2 4

'Fozinoprilning taxminan 75% mctabolizmga uchraydi.

Davolovchi samarasi 2 soat (kaptopril uchun -6 0  daqiqa)ga 
tcng, qondagi miqdorining eng yuqori cho’qqisi 6 soat 
(kaptoprilniki esa 2  soat) ga teng.

Samarasini davomiyligi (bir marta ichilganda) 24 soat, 
kaptoprilniki -  6 soat, shu sababli ular sutka davomida bir marta, 
kaptopril esa 4 marta tavsiya etiladi.

Kaptopril sulfgidril saqlovchi endogen moddalar hamda 
sislein va glutation bilan disulfidlarga aylanadi. 75% kaptopril 
o ’zgarmagan holda buyraklar orqali chiqib ketadi.

Kaptopril miqdorini qondagi kreatinin miqdoriga qarab 
korrcksiya qilinadi.

Lizinopril jigarda metabolizmga uchramaydi. buyraklar 
orqali 90% o ’zgarmagan holda chiqib ketadi. Buyrak yetishmov
chiligida uning miqdori kreatinin klirensi asosida korrek- 
tsiyalanadi.

Qolgan IAPF dorilari jigarda faolsiz ko’rinishdan faol 
mctabolitlarga aylanadi.

172

www.ziyouz.com kutubxonasi



Organizmda chiqib ketishi cnapril uchun (70%). kvonapril 
(90%) va fozinopril (70%) buyraklar orqali. ramipril. silazapril, 
bcnzepril va pcrindoril asosan jigar orqali (60%) chiqib keladi. 
Kaptopril, lizinopril va cnalaprilning faol shakli vazolekdan 
boshqasini og'ir jigar kasalliklari bor bemorlarga tavsiya etilmaydi.

Organizmdan yariin chiqib ketish vaqti: kaptopril uchun -  
4 s, cnalapril 20 s, lizinopril va silizapril -  30 s, ramipril va 
kvinapril - 3  s, bcnazapril va fozinapril -  1 1  s. pcrindopril uchun 
esa -  24 soatga teng (12.2-jadval).

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Angiotenzinni 
aylantiruvchi ferment falajlovchilarini bela-adrenoqurilinalarni 
falajlovchilar, kalsiy kanalini falajlovchilar. alfa-adrcnolitiklar 
(prazozin), furosemid va tiazidlar bilan qo'shib berish ularning 
gipotenziv samarasini oshiradi. Korcnitek. enaprilni, kapozid, 
prinizid, zcstorctik va boshqa tiazidlar bilan birga qo‘shib 
chiqarilayotgan dori shakllari mavjud.

Surunkali yurak yetishmovchiligida ularni yurak glikozidlari 
va tiazid dorilar (torasemid, ksipamid)lar bilan qo'shib beriladi, 
biroq kaliy dorilari va kaliy saqlovchi diuretiklar bilan 
(giperkaliyemiyaning oldini olish maqsadida) tavsiya qilinmaydi, 
IAPF dorilari glukokortikoidlar va nosteriod yallig'lanishga qarshi 
dorilar bilan antagonist hisoblanadi (chunki bu dorilar 
prostaglandinlar sintezini buzadi, bradikininlarning tomirlarga 
ta'siri prostaglandinlarga bog'liq ya’ni farmakodinamik qarama- 
qarshilik kuzatiladi).

Salbiy ta’sirlari
1. Birinchi marta yuborilganda bosh aylanishi. xushdan 

ketish. yurak urishlar sonining ortishi, ko'krak sohasida og'riq, 
yurak qon tomirlarining qon bilan kam ta’minlanishi. kollaps. 11 
avloddagi dorilarda yuqoridagi salbiy ta’sirlar kaptoprilga nisbatan 
kam uchraydi.

Bemor olayotgan gipotenziv dorilarni angiotenzin fermentini 
falajlovchilar bcrishdan 2-3  kun ilgari to'xtatish tavsiya etiladi.

Ywqoridagi salbiy ta’sirlarni kamaytirish uchun ularni kam 
miqdorlarda berishdan boshlash tavsiya etiladi.
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2. Allergik reaksiyalar: toshma, qichishish, shilliq pardalar 
shishi, og'iz bo'shlig'ida yaralar paydo bo'lishi, bronxlar o'tkazuv- 
chanligi qiyinlashuvi, angionevrotik shish. Bu guruhdagi salbiy 
ta’sirlar ko'proq kaptopril ishlatilganda uchraydi, bu esa dorining 
kimyoviy tuzilishida ishtirok etuvchi -  CM2 -  guruh chaqirgan 
autoimmun reaksiyadir.

3. Quruq yo‘tal ko'proq kichik qon doirasidagi dimlanish bilan 
tushuntiriladi, dori ichish to'xtatilgach bu simptom o'tib ketadi.

4. Dispcptik hodisalar dori ichish to‘xtatilgandan so‘ng o ‘tib 
ketadi.

5. Qonda kaliy miqdorining, ortib ketishi, ayniqsa buyrak 
yetishmovchiligi bor bemorlarda uchraydi.

6 . Proteinuriya davolashning ko'pincha 3-5-oylarida 
uchraydi, ayniqsa buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda 
kuzatiladi.

Samaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish
Laboratoriya. Qonda renin, mochcvina, bilirubin, kreatinin, 

kaliy va natriy. Iransaminazalarni aniqlash. siydikda oqsilni 
aniqlash bilan jigar va buyrakning faoliyati nazorat qilib turiladi.

Paraklinik. Exokardiografiya (yurak chap qorinchasining 
kengayish darajasi va yurak qopqoqchalari stenozini, chap qorincha 
haydayotgan qon miqdorini. oxirgi diastolik bosimni); elcktrokar- 
diografiya (aritmiyani aniqlash. qorinchalar qon oqishi darajasini 
aniqlash uchun); ko'krak qafasi a’zolarini rcntgenda ko'rish 
(dimlanish va yurakning kengayishini aniqlash uchun); radioizotop 
sintigrafiya, magnitnorezonans tomografiya va boshqalar.

Klinik belgilari. Taxipnoe va ortopnoening yo'qolishi, arte
rial qon bosimi va yurak urishlar sonining; puls defitsilining yo'qo
lishi; yurak chegaralarining kichrayishi, o'pkadagi xirillashlarning 
kamayishi, ko'karish, shishlar; jigar chcgarasining kichrayishi; 
siydik ajralishining ko'payishi: tana vaznining kamayishi; bo'yin 
vcnalari bo'rtishining yo'qolishi.

Ishlatilishi. 1. Kssensial va simplomatik rcnovaskular xafaqon 
kasali. Davolash prcparatni kam miqdorlarda bcrishdan boshlarfadi.

2. Surunkali yurak yetishmovchiligining sistolik shakli. Dori
ning miqdori xafaqon kasalligini davolashdagidan kam boiishi kerak.
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3. Diabetik nefropatiya (oldini olish va davolash maqsadida).
4. Xozirgi kunda bu dorilarni stenokardiya o'tkir yurak 

yetishmovchiligi va yurak ritmi buzilganda ishlatish bo'yicha ishlar 
olib borilmoqda.

Shunday qilib, IAPF yuqorida sanab o ‘tilgan vaziyatlarda 
katta amaliy ahamiyatga ega bo‘lib, ular bemorlarni o'limdan saq
lab qolish, hayotini yaxshilashda katta ahamiyatga ega.

Amaliyotda keng ishlalilayotgan boshqa guruh dori vosita- 
lariga nisbatan, bular quyidagi afzalliklarga ega (dori berish 
to‘xtatilganda xuruj belgilari yo ‘q, markaziy asabni susaytiruvchi 
faollikka ega emas. glukozaga chidamlilikni o'zgartirmaydi. moy 
almashinuvini buzmaydi). Siydik kislotasi va kreatininning qonda 
miqdorini o'zgartirmaydi, yurak chap qorinchasini kengarlirmaydi, 
ya’ni yurak yetishmovchiligi va aritmiya xavfi kamayadi. qon 
tomirlari silliq mushaklarini kengaytirmaydi, demak insult xavfi 
kamayadi. Bu dorilar stenokardiya va yurak ritmi buzilgan 
bemorlarda shunday ta’sir qiladi, chunki bu dorilar uzoq vaqt 
ishlatilganda ham yurak urishlar sonini (bronxial astmasi bor 
bemorlarda ham) ko'paytirmaydi.

Ishlatishga monclik. Kaliy miqdori 5,5 mmol// dan yuqori 
bo'lganda, buyrak tomirlari trombozida, homiladorlikning II va III 
davrida (homila oyoq-qo'li kontrakturasiga. bola bosh suyagi 
o'sishining buzilishiga, o'pkaning o'smay qolishiga) olib kelishi 
mumkin.

Biroq bu dori vositalari ishlatilganda organizm sekinlik bilan 
ularga o'rganib qolishi mumkin va hamma bemorlarda ham samara 
beravermaydi, chunki angiotenzin hosil bo'lishini faqat 
angiotenzinni aylantiruvchi fermentgina emas. balki ximazalar. 
katepsinlar ham nazorat qiladi. Shu sababli hozir angiotenzin II- 
litik moddalar sintez qilindi.

12.2.2. Angiotenzin Il-litik dori vositalari
Bu guruhga kiruvchi dorilarning birinchi vakili saralozin 

(sarilezin) hozirgi kunda ishlatilmaydi (chunki peptid tuzilishga 
ega bo'lganligi sababli faqat venaga yuborish mumkin, yarim 
chiqib ketish vaqti qisqa), ko'proq allergiya uchrab turadi, ba'zi
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bemorlarda dori agonistik ta'sirga ega bo'lib, qon bosimining 
ktarilib kctishiga olib keladi.

Xozirgi kunda peplid tuzilishiga ega bo'lmagan, agonistik 
ta’siri bo‘lmagan quyidagi dorilar sintcz qilingan: lazortan (kozaar), 
irbezartan, valzartan, eprozartan, kandczartan, zolarzartan, tclmi- 
zartan, tozazartan.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar angiotenzin II qurilmalarini 
falajlab, qon bosimini pasaytiradi.

Farmakokinctikasi. Bularni qabul qilish ovqatga bog'liq 
emas ichishga beriladi. Biologik o'zlashtirilishi 30% ga yaqin, 
to'qima va a’zolarda yaxshi to'planadi. Oqsil bilan bog'lanadi, 
yuqori miqdori ichilgandan 6 soat o'tgach hosil bo'ladi, ta’siri 24 
soat davom yetadi. Sutka davomida bir marta ichiladi. Yuqori 
samarasi 3 -6  haftadan keyin yuzaga keladi.

Ular oshqozon-ichak va jigarda karboksillanish yo’li bilan 
faol ko'rinishga o'tadi. Dorilar va ularniug metabolitlari jigar 
orqali safro (o't) suyuqlig'i bilan ajralib chiqadi. Jigar 
kasalliklarida ularning kirililayotgan miqdori kamaytiriladi, buyrak 
yetishmovchiligida esa miqdorini kamaytirish shart emas.

O'zaro ta’siri. Bularni boshqa gipotenziv dorilar bilan 
qo'shib ishlatgan yaxshi, biroq kollapsdan chtiyot bo'lish kerak. 
Kaliy dorilari va kaliyni saqlovchi siydik haydovchi dorilar bilan 
ishlatilsa kaliy miqdorini oshirib yuborish xavfi bor.

Salbiy ta ’sirlari. Bosh og'rishi. bosh aylanishi, kamroq taxi
kardiya, ortokollaps: giperkaliyemiya, AST miqdorining o'tkinchi 
ko'payishi, yo'tal ko'rinishida kcchishi mumkin.

Ishlatilishi. Ksscnsial va rcnovaskular xafaqon kasalligi. 
Surunkali yurak yctishmovchiligida.

Bu guruhdagi dorilar angiotenzin (crmcntini konvertatsiya- 
lovchilar samaradorligiga ega. shu bilan birga ularga xos 
kamchiliklardan xolis.

12.3. Miotrop dori vositalari
Periferik vazodilatatorlar tarangligi oshgan qon tomirlaming 

silliq muskulini susaytiruvchi antigiperlenziv dorilardir. Simpatik asab 
tizimini falajlovchi dorilardan farqli laroq, bular qon tomirlarining
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toraytiruvchi omillaming hammasiga qarshilik ko'rsatadi. ya’ni 
arteriolalami torayishiga olib kclgan sabablardan qat’i nazar, qon 
tomirlarining umumiy qarshiligini kamaytiradi, ularning bu samarasi 
qon tomirlar muskul tarangligini boshqaruvchi Ca1' ionlari mcxanizmi 
orqali amalga oshiriladi. Vazodilatatorning ta’siri hajmli vcnalarga va 
qonning markaziy hajmiga tarqalmaydi. Shu sababli ularning qon 
bosimini pasaytirish ta'siri tik va yolgan holatlarda bir xil bo’lib, 
sezilarli posldural asoratlar bilan kechmaydi.

Gidralazin (apressin, dcpressan). Gidralazin dofaminni no- 
radrenalinga aylantiruvchi dofamingidroksilaza fermenti faoliyatini 
susayliradi. Shu sababli noradrcnalinning tomirlarning alfa- 
adrcnoqurilmalariga qitiqlovchi ta'siri kamayadi. Bundan tashqari, 
gidralazin hujayrada kalsiy to’planishini kamaytiradi. tromboksan 
Л2 hosil bo‘lishini kamaytiradi.

Farmakologik ta’siri. Bu guruh dorilar arteriolalar va mayda 
arteriyalar tarangligini kamaytiradi; buyrak qon aylanishini va 
buyrak filtratsiyasini yaxshilaydi; miya qon aylanishini yaxshi
laydi; yurakning daqiqalik hajmini ko'paytiradi.

Farmakodinamikasi. Venaga yoki ichishga beriladi. Yaxshi 
so'riladi (86% gacha), biroq asctillanish yo'li bilan presistem 
eliminatsiyaga uchraydi. Bu jarayon turli individlarda turlicha 
bo'ladi, shu sababli «tez asetillovchilarda» dorining biologik 
o'zlashtirilishi 25%, «sekin asetillovchilarda» esa 55% dan ko'proq 
bo'ladi. Dorining 85% qon zardrobi oqsillari bilan birikadi. Shu 
sababli samarasi 1 soatdan keyin paydo bo’ladi va 3—4 soat davom 
yetadi. Sutkasiga 3—4 marta beriladi.

Dori jigarda asetillanish, gidroksidlanish va konyugatsiya 
yo'llari bilan biotransformatsiyaga uchraydi. Dorining 85% 
metabolitlar, 15% esa o'zgarmagan holda buyraklar orqali chiqib 
ketadi. Turli tipdagi «asetillovchilarda» dorining yarim chiqish 
vaqti 1 ^  soat ichida bo'ladi. Buyrak yetishmovchligida bu vaqt 8-
16 soatgacha ortishi mumkin. Jigar va buyrak yctishmovchiligida 
dori miqdorini korreksiya qilish kerak bo'ladi.

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta ’siri. Koronar qon aylanishi 
buzilgan bemorlarga gidralazin bcta-adrenofalajlovchilar bilan 
birga beriladi. Boshqa gipotenziv dorilar bilan birga ishlatilganda
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uning samaradorligi ko'payadi. Gidrolazin barbituratlarning 
tinchlantiruvehi ta’sirini kuchaytiradi.

Salbiy ta’sirlari.
1. Gidralazin chaqiradigan «qizil teri sili sindromi», kelib 

chiqishi jigarda sekin asetillanishi natijasida yaxshi oksidlanib 
ulgurmagan mctabolitlarni hosil bo‘lishi bilan tushuntiriladi. 
Gidralazinning hosilasi bo'lgan kadrazalinda bu hodisa 
kuzatilmaydi.

2 . Kvink shishi, terida toshmalari, burunning bitib qolishi, 
ko'zdan yosh oqishi, ko’z og‘rishi.

3. Reflektor taxikardiya, shishlar.
4. Dispeptik o ‘zgarishlar.
5. Bosh orishi, aylanishi, periferik nevritlar, qaltirash, 

talvasa, psixozlar.
6 . Kamqonlik, leykopeniya;
7. Sariqlik, transaminaza faolligining oshishi.
Ishlatilishi. Boshqa dorilar kor qilmaydigan og‘ir bo‘lmagan

xafaqon kasalligi. Davolash davomida dori miqdori asta-sekin 
ko'paytirib boriladi. Uzoq ishlatilganda qon bosimi o ‘rtacha 5%ga 
pasayadi.

Minoksidil (minona). Farmakodinamikasi. Arterial qon to
mirlari tonusini kamaytiradi; buyraklar qon aylanishi va koptok- 
chalar filtratsiyasini yaxshilaydi.

Minoksidil qon tomirlarda (ko'proq arteriyalarda) kalsiy 
agonisti blib. kalsiy kanallarini ochuvchi bo'lib xizmat qiladi.

Shu sababli silliq muskullarning qutblanishi kuchayadi, bu 
esa kalsiyning hujayra ichiga kirishiga qarshilik ko'rsatadi.

Farmakokinctikasi. Dori og ‘iz orqali berilganda oshqozon- 
ichak tizimidan yaxshi so'riladi. biologik o'zlashtirilishi 95%. Kam 
qismi qon oqsillari bilan bog'lanadi, tarqalish hajmi taxminan 250 / 
ga teng. Qonda eng yuqori miqdori ichilgandan keyin 1 soat 
davomida paydo bo'ladi. Biroq yuqori samarasi 2 -6  soatdan so'ng 
kuzatiladi. Ta’siri 7-10 soat saqlanadi. Shu sababli dori sutka 
davomida 2  marta tavsiya qilinadi.

Ichilgan dorining 90% jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. 
Asosan buyraklar orqali chiqariladi -  10% o'zgarmagan, qolgan
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qismi (70%) faol bo‘lmagan metabolit ko'rinishida ajralib chiqadi. 
Buyrak yctishmovchiligida to'planib qolish xavfi yo'q.

Boshqa dori vositalari bilan o‘zaro ta ’siri. Minoksidilni 
beta-adrenoqurilmalami falajlovchilar va diuretiklar hamda boshqa 
gipotenziv dorilar bilan birga ishlatish! mumkin.

Salbiy ta’sirlari. EKG da ma’lum o'zgarishlar bilan kcchadi- 
gan to'sh suyagi ortida og'riq, T-tishining dcprcssiyasi yoki inver- 
siyasi chap ko'krak kanallarida; yurak yetishmovchiligi -  qon haj
mining ko'payishi hisobiga: gidroperikardit, shishlar, gipertrixoz.

Ishlatilishi. Og'ir kechayolgan xafaqon kasalligi; sochlar 
tushganda -  bosh terisining qon bilan ta’minlanishi yaxshilanishi 
hisobiga soch o'sishini yaxshilaydi.

Xozirgi kunda kalsiy kanallarini ochuvchi yangi (nikorandil, 
kromokalium, pinotsil) dorilar topilgan va amaliyotda xafaqon 
kasalligini davolashda ishlatilmoqda.

12.4. Gipotenziya sindromida ishlatihligan dori vosita- 
larning klinik farmakologiyasi

12.4.1. Alfa-, bcta-adrcnoqurilmalarni qo‘zg‘atuvchilar.
Adrenalin (epincfrin) -  Farmakodinamikasi. Adrenalin. 

Alfa va beta-adrenoqurilmalarni qitiqlab qon tomiriga simpatik 
asab ta’sirini kuchaytiradi. Fiziologik miqdorlarda adrenalin skclet 
mushaklari, bosh miya. koronar arteriya qon tomirlarini kcngay- 
tiradi va organizmga boigan kuchli qitiqlagichlarga chidamliligini 
oshiradi. Ko'proq miqdorlarda teri, ichki a'zolar artcriolalari va 
venalarni kuchli toraytirib, sistolik va diastolik bosimni qisqa 
muddatga oshiradi. Adrenalin bcta-adrenoqurilmalarini qitiqlab, 
bronx silliq mushaklarini kengaytiradi, yurak urishlar sonini 
ko'paytiradi, yurak qo'zg'aluvchi va o'tkazuvchi tizimlari ishini 
oshiradi qo'zg'atadi, oshqozon-ichak tizimi harakatini susaytiradi. 
Jigarda va skelet mushaklarida glikogenoliz jarayonini 
kuchaytiradi, insulin ishlab chiqarishni kamaytirib qonda glukoza 
miqdorini oshiradi. Adrenalin ta’sirining boshlanishi, yuqori 
cho'qqisiga ko'tarilishi va davomiyligi yuborilgan miqdoriga va 
kiritish yo'liga bog'liq. Uzoq vaqt va tez-tez ishlatilganda
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organizm sezuvchanligi pasayadi (lolerantlik), dori yuborish 
to'xtatilgach sezuvchanlik tiklanadi. Teri ostiga va mushakka 
yuborilgach 3-10 daqiqadan keyin bronxlar kengayadi, bu ta’siri 
20 daqiqa davom yetadi. ingalalsiya qilinganda esa 20 daqiqadan 
keyin boshlanib, bir soatgacha davom yetadi.

Farmakokinctikasi. Og'iz orqali yuborilganda tezda 
parchalanganligi sababli ta’siri yuzaga chiqmaydi. Simpatik nerv 
oxirlarida. jigarda va boshqa to'qimalarda sulfatlanish. qisman esa 
glukuronlanish yo'li bilan faolsizlantiriladi.

Ishlatilishi. Umumiy qon hajmi saqlangan gipotoniya, 
efedrin va boshqa simpatomimetiklardan to‘xtamaydigan bronxlar 
torayishi; anafilaktik shok, A-V o‘tkazuvchanligi buzilishlarida.

Ishlatishga monclik. Miya, yurak-qon tomirlarining organik 
o'zgarishlarida, qandli diabet. xafaqon kasalligi, Parkinson 
kasalligida, gipcrtircozda tavsiya etilmaydi.

Salbiy ta ’sirlari bosh aylanishi. yuz qizarishi, ko‘ngli 
aynishi, qaltirash, uyqu buzilishi, nafasning qiyinlashuvi, holsizlik, 
terlash belgilari bilan namoyon boMadi.

O'zaro ta’siri. Alfa-adrenofalajlovchilar va nitratlar adrena
linning qon tomirlarni toraytiruvchi samarasini kamaytiradi. Umu
miy og'riq qoldiruvchi dori vositalari miokardning adrenalinga 
sezuvchanligini oshiradi, birga ishlatilganda yurak urishlar soni 
ortib ketadi. Qandni kamaytiruvchi dorilar ta’sirini kamaytiradi, 
shu sababli bir vaqtda ishlatilganda miqdorini ko'paytirish kerak. 
Trisiklik antidcprcssantlar adrenalinning qon bosimini oshirish 
ta’sirini kuchaytiradi.

Efedrin (cfalon) -  alfa va beta-adrenoqurilmalarni bilvosita 
qo'zg'atadi. Farmakologik ta’siri presinaptik simpatik qurilma- 
lardan noradrenalinni siqib chiqarib uni qayta so'rilishini falajlaydi. 
Adrcnoqurilmalarning noradrenalin, adrenalinga sezuvchanligining 
oshishi, buyrak usti bezlarida adrenalin ajralib chiqishi ko'payishi 
bilan bog'liq. Efedrin antigen-antitclo reaksiyasi jarayonida oz 
miqdorda asetilxolin va gistamin chiqishini kamaytiradi.

Farmakodinamikasi. Efedrin alfa-adrcnoqurilmalarni qo'z
g'atib, adrenalinga nisbatan ozroq, lekin davomliroq biroq sistolik 
qon bosimini oshiradi.
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Yuqori miqdorlarda 3-4 kun davomida 40-60 mg/sutkasiga 
yuborilsa noradrenalin zaxirasini kamayish hisobiga cfcdringa 
chidamlilik (taxifilaksiya) keltirib chiqaradi.

Oz miqdorlarda (10-20 mg) uzoq muddat ishlatilganda taxifi
laksiya kuzatilmaydi, chunki simpatik nerv oxirlarida katexolamin- 
lar to'planib ulguradi.

Efedrin bronx silliq mushaklarini bo'shashtiradi. Mushakka 
yuborilgach bronxlarni bo'shashtirish ta'siri 10-15 daqiqadan 
so‘ng kuzatiladi va 3 soatcha davom yetadi. Ichilganda esa bu 
samara kechroq -  40-60 daqiqadan keyin kuzatiladi va 4 soatdan 
ortiqroq davom yetadi. Venaga yuborilganda koronar va qon 
tomirlarini qisqartiruvchi ta'siri bir soatcha davom yetadi. 
Markaziy asab tizimini qo'zg'atadi, retikular formatsiyaga ta'sir 
qiladi, ko'z qorachig'ini kengaytiradi, bachadon mushaklari 
qisqarishini susaytiradi, siydik pufagi sfinktcri qisqarishini 
oshiradi. Kichik qon aylanishi qon tomirlarini qisqartirish hisobiga 
o'pkada gaz almashinuvini buzishi mumkin.

Farmakokinctikasi. Efedrin ichilganda, mushakka yuboril
ganda yaxshi so'riladi. Monoaminooksidaza (MAO) ta'siriga 
chidamliroq, jigarda sekinlik bilan parchalanadi, ko'proq buyraklar 
orqali o'zgarmagan holda chiqib ketadi, siydikni kislotali muhitida 
24 soat davomida yuborilgan miqdorning 90 foizi, ishqoriy 
muhitda esa 30 foizi chiqib ketadi. Yarim chiqib ketish vaqti 3-6 
soat (yuborilgan dori miqdoriga va siydik pHga bog'liq. masalan, 
siydik pH=5 ga teng bo'lganda bu vaqt 3 soat. pIl-6 ga tcng 
bo'lganda esa 6 soatga tcng).

Ishlatilishi. Bronxial astma xurujining oldini olish va 
davolash; bronxlar shilliq qavatining shishi bilan kechayotgan 
bronxlar torayishini to'xtatish uchun; burun shilliq pardalari 
shishganda burunga tomizish uchun; gipotoniyaning oldini olish va 
davolash uchun; yurak A- V blokadasida uni to’xtab qolishining 
oldini olish uchun, sinus tuguni sustligi sindromida; kechasi siyib 
qo'yish kasalligida; miasteniyani davolash, dismenorrcyada 
og'riqni kamaytirish uchun; qorachiqni kengaytirish uchun.

Ichish uchun bir martalik miqdori 25-50 mg, sutkalik 
miqdorini 6—8 qabulga bo'lib berish mumkin. Mushakka, teri
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ostiga yuborilganda miqdor 25-50 mg, venaga esa 25 mg dan 
oshmasligi kerak.

Tshlatishga monclik. Xafaqon kasalligida, miya, yurak-qon 
tomirlariatcrosklerozida. yurak ishemik kasalligida, gipertireozda, 
uyqusizlikda, prostata bezi kattalashganda. Katta yoshli bemorlar 
efedringa yuqori sezuvchan bo'ladilar. Efedrin qisman ko‘krak suti 
bilan ajralib chiqishini homilador ayollarga bcrishda hisobga olish 
lozim. Amfctamin va boshqa biogenaminlarga yuqori sezuvchan 
bemorlar efedringa ham yuqori sezgir boMadi.

Salbiy ta ’sirlari. Bemor yurak urishining tezlashuvi, 
aritmiya va bemorning besaranjomligi, uyqusizlik, qo'zg'alish, 
ko'ngli aynishi, qayt qilish, ba’zi bolalarda -  patologik 
uyquchanlik. qariyalarda -  siydik tutilishi bilan kechadi.

O'zaro ta’siri. Sulfanilamidlar. yod, shirin miya ildizi 
qaynatmasi bilan erimaydigan cho‘kmaga tushadi. Adrenalin bilan 
ishlatilganda bronxlar silliq mushagi tonusi susayishining 
davomiyligi oshadi. MAO ingibitorlari, rezerpin bilan ishlatilganda 
qon bosimi birmuncha ko'tarilishi mumkin; beta-falajlovchilar 
bilan bronxlarni kengaytiruvchi ta’siri kamayadi. Umumiy 
narkotiklar, og'riq qoldiruvchilar samarasini kamaytiradi. Alfa- 
adrcnofalajlovchilar efedrinning qon bosimini oshirish ta’sirini 
yo'qotadi.

12.4.2. Periferik qon tomirlari tarangligini oshiruvchilar 
Adrcnomimetiklar (Alfa-adrcnoqurilmalarni qo‘zg‘atuvchilar)

Noradrenalin gidrotartrat (lcvartcrenol) -  qon tomirlaridagi 
alfa-adrenoqurilmalar va yurakdagi betai-adrenoqurilmalarning 
ycngil agonisti. Asosiy farmakodinamik ta’siri -  arteriolalar 
tonusini oshiradi, bu esa periferik qon tomirlari qarshiligini, qon 
bosimini oshiradi, buyraklar va jigar qon aylanishini yaxshilaydi. 
Qon bosimini ko'tarish maqsadida yuboriladigan noradrenalin 
miqdori miokardning kislorodga sezuvchanligini deyarli 
o'zgartirmaydi. yurak urishlar sonini kamaytiradi. Noradrenalinni 
boshqa ta’sirlari adrcnalinnikiga o'xshaydi.

Ishlatilishi. Jarrohlik. shikastlanish va infeksiyadan keyingi 
karaxtliklarda tavsiya etiladi. Adrcnomimetiklar gemorragik
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karaxtlikda tavsiya etilmaydi, yurak karaxtligida juda ehtiyotkorlik 
bilan ishlatish mumkin.

Venaga tomchilab 1 mg (0,5ml) 0,2% eritma ko'rinishida 200 
ml natriy xlorning izotonik eritmasida, arterial bosimni nazorat 
qilgan holda yuboriladi. Ta'siri tez boshlanadi va dorini yuborish 
to‘xtashi bilan to‘xlaydi.

Salbiy ta’siri to'qima qonsizlanishi (nckroz), aritmiya, 
kamdan-kam bosh og'rishi va nafasning buzilishi bilan namoyon 
boMadi.

Mezaton (fcnilcf'rin) alfa-adrcnoqurilmalarga tanlab ta’sir 
qiladi, qisman presinaptik sinapslardan noradrenalin chiqishini 
ko'paytiradi. Arterial qon bosimini oshiradi, yurak urishlar sonini 
biroz kamaytiradi. Venaga yuborilganda davomiyligi -  20 daqiqa, 
teri ostiga yuborilganda 60 daqiqaga teng.

Ishlatilishi. Arterial gipotoniya, shikastlanish, jarrohlik 
operatsiyalaridan, infeksiyadan kelib chiqqan va kardiogcn 
karaxtlikda. Mezaton teri ostiga yoki venaga 1 ml 1% eritmasi 
100-200 ml natriy xlorning izotonik eritmasida yuboriladi. Ta’sir 
kuchi adrenalin va noradrenalindan kuchsiz, lekin davomliroq.

O’tkir arterial gipotenziya, yurak faoliyatining o'tkir 
yetishmovchiligi yoki qon tomirlari kollapsida uchrashi mumkin.

Bu vaziyatda dorini to'g'ri tavsiya qilish uchun o'tkir arterial 
gipotenziya sababini (miokard infarkti yoki distrofiyasi, kimyoviy 
yoki mikrob toksiniari bilan zaharlanish) aniqlash kerak, chunki 
gipotenziyani davolash asosan sababini yo'qotishga qaratilgan.

Gipotenziya sababi yurak nasos funksiyasi buzilishi yoki 
periferik qon tomirlarining qarshiligini pasayib ketishi ekanligini 
hisobga olgan holda gipotenziya sindromini davolovchi dori 
vositalari quyidagi guruhlarga bo'Iinadi.

Yurakni bir martalik qon hajmi va periferik qon tomirlar 
qarshiligini oshiruvchi vositalar:

Adrenomimctiklar.
Adrenalin gidroxlorid.
Periferik qon tomirlar qarshiligini oshiruvchi vositalar:
a) Adrcnomimetiklar. Noradrenalin gidrotartrat, mezaton;
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b) Angiotenzinamid (gipertenzin). Organizmda sintez 
bo'ladigan angiotenzin II ning hosilasi hisoblanadi. Uning qon 
tomirlari tonusini oshirish kuchi noradrenalindan 40 marta kuchli.

Uning qon tomirlarini toraytiruvchi ta’siri asosida 
angiotenzin retseptorlar qitiqlovchi ta’siriga bogMiq. U ko'proq 
periferik arteriolalar tonusini oshiradi. Aritmiya chaqirmaydi.

Qon bosimi oshishiga javob sifatida yurak urishlar soni 
kamayadi.

Dori venaga yuboriladi, ta’siri qisqa muddatli. Organizmda 
tez parchalanadi.

Doriga taxifilaksiya yo‘q, noradrenalindan farqli teri ostiga 
tushganda nckroz chaqirmaydi. O'tkir arterial gipotenziyada 
ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari. Allergik toshmalar, bosh og'rishi, buyrak 
qon tomirlarini toraytirishi, a’zolar mikrotsirkulatsiyasini buzishi 
mumkin.

Bu guruh dorilarini ishlatishda ehtiyot choralarini ko'rish 
kerak. bularni o'rniga yurak glikozidlari (infarktda) yoki mezaton, 
dopamin ishlalgan ma'qulroqdir.

12.4.3. Alfa-, beta- va dofamin qurilmalarini qo‘zg‘atuvchilar
Dofamin (dopamin) alfa-, beta- va dofaminqurilmalarni 

qo'zg'atadi, bu ta’siri uning kiritilayotgan miqdoriga bogMiq.
Kam miqdorlarda 0,5-2 mkg/kg/daq. dofaminkurilmalariga 

ko'proq ta’sir qilib, buyraklar va ichaklar qon tomirlarini ken- 
gaytiradi. 2-10 mkg/kg/daq. miqdorlarda beta-adrenoqurilmalarini 
qo'zg'atib yurak ish faoliyatini kuchaytiradi, bu esa o‘z navbatida 
yurakning qisqaruvchanligini oshiradi. Yurak ishini quvvatlaydi, 
sistolik va puls arterial qon bosimini oshiradi, diastolik bosim kam 
o'zgaradi. Koronar qon aylanishi va miokardni kislorodga talabi 
kuchayadi.

Dofamin 10 mkg/kg daq. miqdorda alfa-adrcnoqurilmalarni 
qo'zg'atib periferik qon tomirlarning umumiy qarshiligini oshiradi, 
buyraklar qon tomirini toraytiradi, surunkali qon aylanishi bor 
bemorlarda yurakning bir martalik qon haydashini kamaytiradi. 
Yurak qisqarishi saqlangan bemorlarda sistolik va diastolik qon
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bosimi, yurakning qisqaruvchanligi, bir martalik va daqiqalik hajmi 
oshadi. Yuqorida ko'rsatilgan dofamin miqdorlari shartli, chunki 
yuqoridagi o'zgarishlar sezuvchi qurilmalar va tizimlar 
sezuvchanligiga bogMiq.

Farmakokinctikasi. Dofamin MAO, KOMT ta’sirida 
jigarda, buyraklarda va qon zardobida faolsiz birikmalarga 
parchalanadi. Bir qismi esa to'qimalarda noradrcnalinga aylanadi. 
Oz qismi buyraklar orqali o'zgarmagan ko'rinishda chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Miokard infarkti, jarohat, septikopiyemiya 
natijasida kelib chiqqan karaxtlikda, ochiq yurakdagi jarrohlik 
opcratsiyasida, jigar va yurak dimlanishidan kelib chiqqan yurak 
yctishmovchiligida ishlatiladi.

Dofamin venaga gomeostazni korreksiya qilingach, 
gemodinamikada ijobiy samara bergan miqdorda yuboriladi.

Infuziya 0,5-1 mg/kg/daq. dan boshlanadi; 2-5 daqiqadan 
so‘ng gemodinamika bergan samarani monandligi aniqlanadi. Dori 
ta'siri infuziya to'xtatilgach 10-15 daqiqadan keyin o'tib ketadi.
10 mkg/kg/daqiqa yuborilganda gemodinamikada ijobiy samara 
kuzatilmasa, dofamin yuborish to'xtatiladi. Fcoxromotsitomada 
ishlatilmaydi.

Salbiy ta ’siri. Ko'krak qafasida og'riq. nafas qiyinlashuvi, 
besaranjomlik, yurak urishlar sonining oshishi, bosh og‘rigM. qayt 
qilish ko'rinishida bo'ladi. Simpatik aminlarga yuqori sezuvchan 
bemorlar dofaminga kuchli reaksiya bilan javob bcradilar.

Boshqa dori vositalari bilan o‘zaro ta’siri. Umumiy narkoz 
vositalari bilan ishlatilganda yurak qorinchalari aritmiyasini 
chaqiradi, diuretiklarning samarasini oshiradi. Guanetidin va 
trisiklik antidepressantlar dofaminning qon tomirlarini toraytirish 
samarasini oshirishi mumkin. Alfa-adrcnoqurilmalarni falajlov
chilar dofaminning periferik qon tomirlar umumiy qarshiligini 
kamaytirish ta’sirini susaytiradi.
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13-bob. Stcnokardiya va miya qon aylanishi buzilishida 
ishlatiladigan dori vositalarining klinik va 

farmakologik tavsifi

Antianginal dori vositalari yurak ishini kamaytirish yo'li 
bilan uni kislorodga boMgan talabini kamaytirishi yoki yurakni qon 
bilan ta’minlashini yaxshilaydi.

Yurak ishini kamayishi bilan bir vaqtda miokardda kccha- 
yotgan encrgctik jarayonlarni kislorodga talabini kamaytirishga 
turli yo ilar bilan erishish mumkin.

Masalan, venoz tizilmada umumiy qon bosimni kamaytirish 
bilan (nitroglitsirin). Venoz tizimda bosimni kamayishi yurakka 
kelayotgan vena qon miqdorini «oldingi zo‘riqishni» kamaytiradi. 
Arterial bosimni pasayishi umumiy periferik qarshilikni kamayishi 
hisobga qon oqishiga qarshilikni kamaytiradi, bu yurakka «keyingi 
zo‘riqishni» kamaytiradi. Yurakka «oldingi» va «keyingi» 
zo‘riqishni kamayishi miokard devori tarangligini kamaytiradi. Bu 
esa miokardni kislorodga talabini kamaytiradi. P-adrenoqurilmalar 
yoki kalsiy kanallarini falajlovchilar bu mexanizm bilan miokardni 
kislorodga talabini kamaytiradi.

Miokard metabolizmi susayganda ham shunday samara kuzatiladi.
Yurak toj qon tomirlarini kengaytiruvchi dorilar miokardni 

qon bilan hamda kislorod bilan ta’minlanishini yaxshilaydi. Bu 
yo'l bilan miokard mushaklariga to‘g ‘ridan to‘g ‘ri ta’sir qiluvchi 
dori vositalari. xususan kalsiy kanallari falajlovchilari (verapamil). 
Bundan tashqari antianginal dori vositalari miokardda yurak toj 
qon tomirlarini kengaytiruvchi endogen moddalarni ko‘paytiruv- 
chilar (misol, adcnozin), dipiridamol ham shu yo'l bilan ta’sir 
qiladi.

Yuqoridagi lardan tashqari yurakka markaziy ta’sirni 
susaytiruvchi (nitroglitserin, morfin) va boshqa yoMlar bilan ta’sir 
qilib miokardni qon bilan ta’minlanishini yaxshilovchi dori 
vositalari ham mavjud.

Koronar qon buzilishini korreksiya qiluvchi dori vositalarini 
tasnifi quyida (!3.1-jadval)da keltirilgan
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13.1 -jadval
A n t i a n g i n a l  d o r i  v o s i t a l a r i n i n g  t a s n i f i ________________

Miokardning kislorodga 
talabini kamaytiruvchi 

moddalar

Miokardga kislorod olib 
kclishni yaxshilovchi 

moddalar
Organik nitritlar

Nitroglitscrin, sustak, trinitrolong, nitrong, erinit, nitrosorbit, 
izosorbit, mononitral 

L-tipidagi kalsiy kanallarini falajlovchi moddalar 
Nifcdipin, verapamil 

Kaliy kanallarini faollovchilar 
Pinatsidil, nikorandil 

Turli moddalar 
Amiodaron

P-bctafalajlovch i lar
Anaprilin, talinolol, mctoprolol.
atenolol
Bradikardik dorilar
Alinidin
Falipamil

Miotrop ta’sir qiluvchi yurak toj 
qon tomirlar kcngaytiruvchi 
moddalar -  dipiridamol 
Reflcklor yo‘l bilan yurak toj qon 
tomirlari spazmini yo‘qotuvchi 
dorilar-validol

Slenokardiyani davolash komplcks jarayon bo'lib, yuqori- 
dagilardan tashqari, uni davolashda boshqa farmakologik guruh 
dorilari ham tavsiya etiladi:

-  kislorodga talab va uni yclkazib bcrishni normallash- 
tiruvchi dori vositalari;

-  kardioprotektorlar;
-  tromb hosil boMishiga qarshilik ko‘rsatuvchilar (15-bobga 

qarang);
-  gipolipidcmik moddalar (21 -bobga qarang);
-  psixotrop moddalar (28-bobga qarang).

13.1. Miokardni kislorodga ehtiyojini kamaytiruvchi va 
qon bilan ta ’minlanishini yaxshilovchi vositalar

Bu guruhga organik nitritlar, kalsiy kanallarini falajlovchilar 
va amiodaron kiradi.
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Organik nitritlar.
Nitroglitserin. Farmakodinamikasi. Nitroglitserin va 

boshqa NO tashlovchi dori vositalarining qon tomirlar devorining 
silliq muskul qavatiga ta’sir mexanizmi (13.1-rasm) keltirilgan. 
Nitroglitserin yurak toj tomirlar qarshiligini kamaytiradi va ularda 
qon oqimini ko'paytiradi. Ammo bu ta’siri turg‘un emas. Koronar 
yetishmovchiligi boMgan bemorlarda miokardning kuchli 
gipertrofiyasi boMgani holda ikki fazadagi ta’siri kuzatilishi 
mumkin; 2 daqiqacha davom etadigan qon bosimining 
koMarilishidan (3-13%  gacha) so‘ng toj tomirlardagi qon oqimi 
pasayadi. Venaga kiritilgan nitroglitserin toj tomirlar 
retseptorlarida o ‘rnashadi va toj tomirlarni kengaytiruvchi ta’sir 
ko‘rsatadi. Toj tomirlar ateroskleroz bilan shikastlanganda 
nitroglitserin ta’sir ko‘rsatmaydi, chunki bu holda toj tomirlar 
kengaygan holatda boMadi.

1 3 .1 -ra s m . E n d o tc liy  q u r ilm a la r in i  q it iq lo v c h i N O  tash lovch i va  qon  
to m ir la r in i  k e n g a y tiru v c h i v o s ita la rn in g  ta ’ s ir  m e x a n iz m i:

(+) qitiqlovchi; ( \)  -  kuchaytiruvchi; (I) -  susaytiruvchi ta ’sir.

Nitroglitserin kollatcrallarga bevosita, nisbatan turg‘un ta’sir 
ko'rsatadi va retrograd qon oqimini kuchaytiradi. Nitroglitserin-
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ning kollatcrallarga bcvosila ta’siri esa, yurak qorinchalari ichidagi 
bosimning kamayishi hisobiga boiadi. Bu miokard dcvorlarining 
tarangligini kamaytirib, kollaterallardagi qon oqimiga qarshilikning 
kamayishi hisobiga boiadi. Nitroglitserin muhim xususiyatga ega. 
u toj tomirlardagi oqimni miokard ishemiyasi boigan qismlarga 
yo‘naltiradi, jumladan, subendokardial boiimlarga yuboradi. Nil- 
roglitserin venaga yuborilganda, umumiy koronar qon oqimining 
kamaytirishiga qaramay, stenokardiya xurujini yo'qotadi. Bu 
miokardning kislorodga boigan ehtiyojini kamaytirish hisobiga 
b oisa  kerak, degan taxminlar bor (13.1-shakl).

13.1-shakl. Nitroglitserinni antianginal ta ’sir mexanizmi.

Markaziy gemodinamika quyidagicha o'zgaradi: yurak va 
boimachalari qisqaradi, jumladan, chap qorincha (so'nggi sistolik va
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diastolik bosimning kamayishi hisobiga). Buning natijasida yurakning 
zarbli hajmi va qonni haydash vaqti qisqaradi. Mar xil darajadagi 
yurak yetishmovchiligi boMgan bemorlarda arterial qon tizimi 
qarshiligining kamayishi hisobiga yurakning qon xaydash faoliyati 
18% ga, hatto 25% gacha kompcnsator ravishda ko'payadi. Biroq, 
yurak etishmovchiligi boMmagan hollarda esa yurakning qonni 
haydash qobiliyati 9% gacha kamayadi. AB pasayadi, yurak urishlar 
soni ko'payadi. Miokardning qisqaruvchanligi oshadi. Arteriyalar va 
venalaming kcngayishi yurakka kelayotgan vena qon oqimining 
kamayishiga sabab boMadi, bu esa qorinchalar bo‘shligMda bosimning 
kamayishiga olib keladi. Buning natijasida qorinchalar oson qisqaradi 
va ularga boMgan gemodinamik zo‘riqishning kamayishi miokardning 
kislorodga boMgan chtiyojining susayishiga olib keladi.

Nitroglitserin ta’sirida boshqa qon tomirlaridagi o ‘zgarishlar 
quyidagicha boMadi: bosh miya qon tomirlari kengayadi, ichki 
a’zolarniki torayadi, buyraklarda qon oqimi kamayadi, o ‘pkalarda 
AB pasayadi.

Farmakokinctikasi. Til ostiga qo'yilgan nitroglitserin bir 
necha soniya ichida ogMz shilliq pardadan qonga o'tadi va 
farmakodinamik ta’sir ko'rsata boshlaydi. Nitroglitserin til ostiga 
qo'yilganda uning oz qismi jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. 
Og'iz orqali qabul qilinganda juda katta tezlik bilan so'riladi, lekin 
shunga qaramay, dori birinchi marta jigardan o'tish vaqtida tezlik 
bilan biotransformatsiyaga uchraydi va mononitratlarga aylanadi. 
Til ostiga qo'yilganda nitroglitscrinning yarim chiqish davri bir 
necha daqiqani tashkil qiladi (o'rtacha 5 daqiqadan kamroq), 
metabolitlarining yarim chiqish davri o'rtacha 4 soat. Ayni vaqtda 
barbituratlar bilan ishlatilganda nitroglitserin saqlovchi dorilar 
metabolizmi kuchayadi bu esa ularning samaradorligini 
kamaytirishi mumkin. Metabolitlari kam faollikka ega boMgan 
moddalar asosan, buyraklar orqali va kamroq qismi (25%) -  
o'pkalar orqali chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Nitroglitserin, asosan, stenokardiya xurujini 
to'xtatish uchun ishlatiladi. Ko'pchilik bemorlarda stenokardiya
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xurujini to'xtatish uchun nitroglitscrinning 1 donasi (0,5 mg) til 
ostiga qo‘yish kifoya qiladi.

Ba’zan bemorlar bir vaqtda yoki birdaniga 2—3 tablctkani 
qabul qiladilar.

Nitroglitserinni ko‘tara olmaydigan bemorlarda uning kichik 
miqdorlarini (0,5 tabl.) tavsiya etgan ma’qul, yoki uning 
eritmalarini qandga ( 1-2 tomchidan) tomizib til ostiga tavsiya etish 
mumkin. Nitroglitserin til ostiga qabul qilinganda uning ta’sir 
davomiyligi bir nccha daqiqadan 0,5 soatgacha davom etadi, 
o'rtacha 10-15 daqiqani tashkil qiladi.

Salbiy ta’sirlari. Nitroglitserinning salbiy ta’sirlari AB past 
bo'lgan bemorlarda ko'proq kuzatiladi va u kuchli bosh og'rig'i, 
quloqlarda shovqin va bosh aylanishi singari ko'rinishlarda 
kechadi. Ba’zan nitroglitserin kollapsga o'xshash holat va hatto 
EKG da infarktga o'xshash o'zgarishlarni chaqirishi mumkin.

Nitroglitserin ishlatishga monclik. Nitroglitserinni ko'tara 
olmaydigan bemorlar, gipotoniya, bosh og'rigi, yurak o'ynashi, 
gipotoniya va kollaps bilan kechadigan miokard infarkti, bosh 
miyaga qon quyulishi, bosh miya bosimining ko'tarilishi. 
glaukomada tavsiya etilmaydi.

Nitroglitscrinning 1% li spirtli critmasi. Uning 2—4 
tomchisi 1 dona nitroglitserin tabletkasi samarasiga to'g'ri keladi. 
Qand blagiga 2—4 tomchidan tomizilib til ostiga qo'yiladi. yoki 
to'g'ridan to'g'ri til ostiga 2—4 tomchidan tomiziladi.

Nitroglitserinni «Votchal tomchisi» ko'rinishida ham 
ishlatiladi. bu tomchi mentol, bangidevona (beladonna) lindirmasi 
aralashmalaridan iborat. Bunday aralashma nitroglitscringa xos 
bosh og'rig'i, bosh aylanishi kabi salbiy ta’sirlarni chaqirmaydi.

Nitrong sustak singari mikrokapsula usulida tayyorlangan,
6.5 va 2,6 mg nitroglitserin saqlovchi tabletkalar holida chiqariladi.
6.5 mg nitroglitserin saqlovchi nitrong tabletkasi ta’sirining 
davomiyligi 2,4 mg sustakka nisbatan 2 -3  soat uzoqroq.
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Trinitrolong kapsula va polimer plastinkalari shaklida 
chiqariladi. Kapsullalar 3-12 mg, plastinkalar esa 1,2 va 3 mg 
nitroglitserin tutadi.

Stenokardiya xurujining oldini olish maqsadida 3 -6  yoki 
12 mg nitroglitserin tutuvchi kapsulalar og'iz orqali oz miqdorda 
suv bilan qabul qilinadi. Bunda uning ta’siri birinchi soat oxirlarida 
kuzatiladi. Agar kapsulani biroz og'izda ushlab, keyinchalik 
yutilsa, uning ta’siri 20-30 daqiqadan so‘ng boshlanadi. Ta’sir 
davomiyligi 4 soat va undan ko‘proq. Kapsulani bir kunda 3-4  
mahal qabul qilish mumkin. Eng yuqori miqdori 36 mg.

Stenokardiya xurujlarining oldini olish maqsadida 
trinitrolong polimer plastinkalari og‘iz bo'shlig'i shilliq pardasiga, 
yopishtiriladi.

Stenokardiya xunijlarini davolash maqsadida ham polimer 
plastinkalar ishlatiladi.

Uzoq ta’sir ctuvchi nitratlar (nitroglitscrindan tashqari)

Erinit. Tablctka holida 10 va 20 mg dan chiqariladi.
Farmakodinamikasi. Nitroglitserin farmakodinamikasiga 

o'xshash, lekin metabolizmining o'ziga xos xususiyatlari tufayli 
kuchsizroq namoyon bo'ladi.

Farmakokinctikasi. 10-50 mg qabul qilinganda qonda 100 
mkg/ml dan 12 mg/ml gacha aniqlanadi. Qonda mctabolitlaridan 
mono- va dinitratlar topilgan.

Dori jigarda glukuron kislotasi bilan birikib, tez metabo
lizmga uchraydi. Qabul qilingan miqdorning 22 foizi 24 soat ichida 
organizmdan chiqariladi. Erinit 4 -6  soatda bir marta qabul qilinadi.

Sustak nitroglitscrinning uzoq ta’sir qiluvchi dori shakli 
bo'lib, mikrokapsula usulida tayyorlangan. Tablctka holida 
chiqariladi, 2,6 va 6.4 mg nitroglitscrindan iborat. Og'iz orqali 
qabul qilinadi. Oshqozon-ichak voilari orqali sekin so'rilishi 
tufayli portal tizimiga uzoq vaqt tushib turadi. Ta’sir davomiyligi
4-5 soatni tashkil qiladi.
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Nitrosorbit. Ichish uchun 5-10  mg dan tablctka holida va til 
ostiga quyish uchun 2,5 va 5 mg dan chiqariladi. Uzoq vaqt ta’sir 
qiluvchi tablelkalari esa 20 va 40 mg dan chiqariladi.

Farmakodinamikasi nitroglitserin farmakodinamikasiga 
o'xshash. Yurak yetishmovchiligi boigan bemorlarda yurakning 
daqiqali hajmi taxikardiya hisobiga ko'payishi mumkin. shu 
sababli bir vaqtning o'zida bemorga yurak glikozidlari va 
diurcliklar ham tavsiya etiladi.

Farmakokinctikasi. Oddiy tabletkalari ichilganda ularning 
biologik o'zlashtirilishi 58% ni, uzoq ta'sir etuvchi tablctkalariniki 
esa 43% ni tashkil qiladi. Til ostiga qo'yilganda yarim ajralib 
chiqish davri 0,5 soalni, ichilganda esa -  0,67 soatni tashkil qiladi. 
Dori jigar orqali birinchi marta o'tganda glutation -S- transfcrcza 
yordamida tez mctabolizmga uchraydi. Mclabolillari izosorbid, 
mononitratlar ko'rinishida chiqadi.

Ishlatilishi. Dori stenokardiya xurujlarining oldini olish 
maqsadida 5 yoki 10 mg dan kuniga 3 -4  mahal tavsiya etiladi. 
Uzoq vaqt ta’sir qiluvchi shakli esa 1 donadan 6-12 soatda bir 
marta tavsiya etiladi.

b) Kalsiy kanallarini fala jlovchi dori vositalari
Bu guruhdagi dorilar 3 avlodga:
I avlod dorilari: digidropiridin unumlari -  verapamil 

(izopin, fcnoptin); fcnilalkilamin unumlari -  nifedipin (fenigidin. 
adalat, korinfar, kordipin, kardipin); benzotiazepin unumlari -  
diltiazem (dilzem) kiradi.

II avlod dorilari: 1 avlod dorilaridan ta’sirining davomiyligi. 
lqimalarga selyektivligi va salbiy la’sirlarining kamligi bilan farq 
qiladi.

III avlod: naftipidil maxsus xususiyalga (alfa-adrenoquril- 
malarni falajlovchi). emopamil (simpatolitik xususiyatiga) ega 
dorilar kiradi. Bularning klinikadagi rni rganilmoqda.

Farmakodinamikasi. Kalsiy kanallari murakkab 
tuzilishdagi transmembran oqsillar bo'lib. 5 subbirlikdan iborat
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bo"lib, hujayra ichiga kalsiy ionlari kirishini ta’minlaydi. Bir 
soniya davomida har bir kanal 30 mingga qadar kalsiy ionlarini 
o'tkazishi mumkin. Bu kanallar orqali hujayraga natriy, kaliy va 
vodorod ionlari ham kiradi. Potensial va mediatorga bog'liq kalsiy 
kanallari farq qilinadi. Qaysi to‘qimalarga joylashuviga qarab (I, N, 
P, L) lipda potensial bogMiq kanallar farqlanadi. Kalsiy kanalini 
bloklovchilar miotsitlarda, yurak o'tkazuvchi tizimida qon 
tomirlari, bronx, bachadonda, siydik chiqaruv kanallarida, o ‘t 
pufagida. oshqozon-ichak tizimida. skelct mushaklarida va 
trombotsitlarda joylashgan L-tipdagi kanallarga ta’sir qiladi.

Hujayrada kalsiy va natriy miqdorining o ‘zgarishi hujayrada 
aktomiozinning tropomizin dcprcssiyasini chaqiradi, ATF-aza 
faolligini buzadi, qo‘zg'aluvchanlik va o ‘tkazuvchanlik 
jarayonlarini izdan chiqaradi.

Farmakologik ta’siri. Qon tomirlari tonusini susaytirib 
(arterial bosimni kamaytiradi; yurakka boMgan «oxirgi» va 
«oldingi» zo ‘riqishlarni kamaytiradi; koronar, miya, buyraklar qon 
aylanishi, oyoq-qoMlarda mikrotsirkulatsiyani yaxshilaydi, kichik 
qon aylanishida bosimni kamaytiradi) va ichki a’zolar qon 
tomirlarini kengaytiradi.

Miokardning qisqaruvchanligini kamaytiradi; sinus tugunida 
R-hujayralar avtomatizmini va boMmachalardagi ektopik 
o'choqlarda avtomatizmni kamaytiradi, atrioventrikular tugun 
o'tkazuvchanligini susaytiradi; trombotsitlar agregatsiyasini 
kamaytiradi.

Bulardan verapamil guruhidagi dorilar qon tomirlar tonusiga 
nisbatan yurakni atrioventrikular o'tkazuvchanligiga kuchliroq, 
nifedipin guruhi dorilari, aksincha, oMkazuvchi tizimga nisbatan 
qon tomirlarni kuchli bo'shashtiradi; diltiazem guruhidagi dorilar 
qon tomirlar tonusiga va yurak o'tkazuvchi tizimiga qariyib bir xil 
faollikda ta'sir ko'rsatsa-da, ularning bu ta’siri yuqoridagi ikki 
guruhdagi dorilarga nisbatan sustroq boMadi.

Farmakokinctikasi. Bu guruhdagi dorilar ichilganda yaxshi 
(90% ko‘prog‘i) so'riladi, biroq jigardan birlamchi o ‘tish davrida
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ma’lum qismi mctabolizmga uchraydi. Ko'pchiligining biologik 
o‘zlashtirilishi 35% kamroq, nifcdipinniki (65%), nitrcndipin 
(70%) va amlodipinniki (65-90% ). Shu sababli bular og'iz orqali 
yuborilganda (parenteral yuborishga nisbatan) 4-5  marta ortiq 
miqdorlarda beriladi. Qabul qilingandan keyin qondagi eng yuqori 
miqdori 45-60 daqiqa (til ostiga qo‘yilganda 5-10 daqiqa)ni tashkil 
qiladi. Bu guruhdagi dorilar qon oqsillari bilan 90% dan ortiq 
bog'lanadi, buni gipolipoproteincmiyada ko'zda tutish kerak, 
chunki bu holda dorining qondagi sof miqdori ortib ketishi 
mumkin. Bular barcha lo ‘qimalar, markaziy asab tizimiga ham 
yaxshi kiradi (tarqalish hajmi 5 -6  //kg)ni tashkil qiladi. I avlodga 
mansub dorilar ta’sirining davomiyligi 4 -6  s (3-4 marta beriladi),
II avlod dorilariniki o'rta hisobda 12 s ( 1-2 marta tavsiya etiladi).

Bular jigarda faol bo‘lmagan metabolit hosil qilib mctabo
lizmga uchraydi, biroq verapamil metaboliti-norvcrapamil va dil- 
tiazem metaboliti — diatsetildiltiazcmlar farmakologik faollikga ega.

Bular asosan buyraklar (80-90% ). qisman jigar orqali chiqib 
ketadi.

Jigar kasalliklarida bularning miqdorini kamaytirish, buyrak 
yetishmovchiligida esa faqat verapamil va diltiazem miqdorini 
kamaytirish kerak boiadi.

Boshqa guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta ’siri
Nosteroid yalligianishga qarshi dorilar. sulfanilamidlar, 

lidokain, diazepam, dizopiramid. digitoksin yoki bilvosita ta'sir 
qiluvchi antikoagulantlar bilan qo‘shib ishlatilganda kalsiyni 
bloklovchi preparatlarning qondagi miqdori oshishi mumkin.

Bularni (ayniqsa verapamil va diltiazemni) xinidin, 
novokainamid va yurak glikozidlari bilan qo‘shib ishlatish xavfli, 
chunki yurak urishlari soni xaddan tashqari ortib ketishi mumkin.

Diuretiklar. klofelin, apressin, beta-adrenoqurilmalami falaj
lovchilar, angiotenzinni konvertatsiya qiluvchi ferment ingibi- 
torlari, angiotenzin Il-litiklar bularning sinergistlari hisoblanadi.

Salbiy ta ’sirlari:
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1. Ko'p hollarda bosh og'rig'i, bosh aylanishi, arterial 
gipotoniya.

2. Yuz tcrisining qizarishi. issiq sczish ko'proq verapamil 
ichilganda.

3. Oyoqlarda shish paydo bo'lishi.
4. Yurak urishlar sonining kamayishi (verapamilga), ba’zan 

yurak urishining reflektor tczlashuvi (taxikardiya) nifedipin 
ishlatilganda uchraydi.

5. Ichning qotishi (verapamil).
6. Kamdan-kam yurak yetishmovchiligi va parkinsonizm.
Samaradorligini va xavfsizligini nazorat qilish
1. Manfiy xronotrop samarasi (EKG da P-Q oralig‘i 25% dan 

oshmasligi kerak).
2. 1 standart kanallarda S-T intervali va T-tishining normaga 

qaytishi.
3. Arterial qon bosimining normagacha pasayishi.
4. To'sh suyagi orqasidagi va yurak sohasidagi og'riqning 

kamayishi, jismoniy zo'riqishga chidamlilikning oshishi.
Ishlatilishi. 1. Essensial va simptomatik xafaqon kasalligida 

boshqa gipotenziv dorilar bilan birga ishlatiladi. Xafaqon krizlari 
davrida nifedipin til ostiga quyilganda: 10 daqiqadan keyin qon 
bosimi 12% ga, 30 daqiqadan keyin esa 22% ga tushadi.
2. Zo‘riqish stenokardiyasida va boshqa ko'rinishlarda. Agar 
stenokardiya bo'lmachalar ritmining buzilishi, taxikardiya bilan 
kechayotganda diltiazcm guruhidan tanlash kerak, bordi-yu 
bradikardiya, atrioventrikular o'tkazuvchanlikning buzilishi, qon 
bosimining ko'tarilishi bilan kcchayotganda nifedipin va uning 
guruhidagi dorilardan tanlash kerak. 3. Sinusli taxikardiya, 
taxiaritmiya. ekstrasistoliya. yurak bo'Imachalarining titrashi va 
qaltirashida diltiazcm guruhidan tanlanadi. 4. Kichik qon ayla- 
nishida qon dimlanish, miya qon aylanishining buzilishida, migrcn, 
Reyno kasalligida nimodipin tavsiya qilinadi. 5. Gipertrofik 
kardiomiopatiyada 11 avlod dorilari ishlatiladi. 6. Sovuqdan kelib 
chiqadigan bronxlar torayishining oldini olish uchun. 7. Trom-
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bozlar 8. Markaziy asab tizimi kasalliklarini davolashda boshqa 
dorilarga qo'shib beriladi.

Yuqoridagilardan ko'rinib turibdiki, kalsiy kanallarini blok- 
lovchi dorilar guruhi yurak qon tomirlari kasalliklarini davolashda, 
bemorlar hayoti sifatini oshirishda va umrini uzaytirishda katta 
amaliy ahamiyatga molik dorilar guruhi hisoblanadi.

d) Kaliy kanallarini faollovchilar
Bu guruh dorilari -  pinatsidil, nikorandil va boshqalar. Кдтг- 

kanallarini ochib, silliq muskullardan K'ni chiqishiga. kaliy o'z  
navbatida giperpolarizatsiyaga sabab bo'ladi. Bu vaziyatda 
potcnsialga bogMiq Calh kanallari ochilmaydi, natijada hujayra 
ichidagi kalsiy miqdori kamayadi. Buning natijasida tomirlar silliq 
muskuli tonusi kamayadi.

Bu dorilardan pinatsidil yurak toj qon va periferik qon tomir
larini kengaytiradi. Yurakka «keyingi zo'riqishni» kamaytiradi, yu
rak urishlar sonini ko'paytiradi, qon plazmasida xolesterin, tri- 
glitsiridlar miqdori kamaytiradi. Salbiy ta’sirlarini ko'pligi bu 
dorini monoterapiyada ishlatish doirasini toraytiradi. Salbiy 
ta’sirlaridan shishlar. bosh og'rishi, yurak o ‘ynashi, gipertrixoz va 
b.q.lar.

Nikorandil -  kuchli antianginal samaraga ega. U kaliy 
kanallarini faollashtiradi va NO guruh donatari nitritlarga o'xshash 
ta'sir qiladi. Yurak toj qon tomirlarini kengaytiradi. Arteriya va 
venalar tonusini kamaytirib yurakka bo'layotgan «keyingi» va 
«oldingi» zo‘riqishni kamaytiradi. Yurak urishlar sonini ko'paytiradi.

Muqim va vazospastik stcnokardiyada, gipertoniyada tavsiya 
qilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Bosh orishi, bosh aylanishi, yurak 
o ‘ynashi, dispeptik hodisalar va b.q.lar uchraydi.

Kaliy kanallari faollovchilarida kardiprotcklorlik xususiyati 
ham bor degan fikrlar mavjud.

c) Antianginal faollik ega boMgan boshqa guruh dorilari
Amiodaron, antianginal va antiaritmik dori vositasi sifatida 

ishlatiladi (11 -bobga qarang).
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13.2. Miokard infarktida ishlatiladigan dori vositalari
Miokard infarktida. ayniqsa kardiogen karaxtlik asoratida 

turli farmakotcrapcvtik guruhga kiruvchi dori vositalari ishlatiladi.
Og^iqni qoldirish uchun opioid analgctiklar (fentanil, morfin, 

promedol) va narkotik vositalar (Zakis azota) tavsiya qilinadi.
Ncyroleptanalgctik vosita talaminal yaxshi og‘riq qoldiruv- 

chi samara beradi.
Infarkt aritmiya bilan kcchayotganda antiaritmik vositalar 

(lidokain) ishlatiladi.
Qon aylanishi buzilishlarida yurak glikozidlari (strofantin), 

qon tomirlarini toraytiruvchilar (noradrenalin. mezaton) tavsiya 
qilinadi.

Arteriolalar torayganda (ishemiyada) a-adrcnofalajlovchilar 
(fentolamin. aminazin va b.q.lar) tavsiya etiladi. Tromblar hosil 
bo" lishini oldini olish maqsadida (geparin va b.q.lar) va 
antiagregantlar ishlatiladi. Tromb hosil bo‘lganda fibrinolitik 
moddalar (strcptokinaza) ishlatilishi mumkin.

Iiundan tashqari gomeostazni korrektorlari, plazma o ‘rnini 
bosuvchi vositalar ham tavsiya etiladi.

Yuqoridagi dorilarni tavsiya etish bemor ahvolidan kelib 
chiqib individual tanlanadi. (yuqoridagi dorilar haqida darslikni 
kerakli boblariga qarang).

13.3. Miokardni kislorodga talabini kamaytiradigan dori 
vositalari.

Bu guruhga asosan p-adrcnoqurilmalarni falajlovchilar kiradi. 
Bularning antianginal samarasi miokard P-adrenoqurilmalarini falaj- 
lash natijasida yurakka adrencrgik ta’sirni susaytiradi (13.2 rasm).
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Jismoniy

13 .2 -rasm . 0 - a d rc n o h lo k a to r la rn in g  a n tia n g in a l 
ta ’ s ir m cx a n i/.m i.

Natijada yurak urishlar soni va qisqarish kuchi kamayadi. 
Yurak ishini kamayishi natijasida uning kislorodga boMgan talabi 
kamayadi. Ularning qon bosimini pasaytiruvchi ta’siri yurakka 
boMgan zo'riqishni kamaytiradi, natijada yurakning kilorodga 
boMgan talabi kamayadi.

Stenokardiyani davolash uchun, anaprillin va pi-adrcnofalaj- 
lovchilar (talinalol, mctoprolol, atenolol) ishlatiladi. Bularni 
nitritlar bilan qo‘shib berish samarali boMib, ikkala guruh dorilarini 
salbiy ta’sirlarini kamaytirishga imkoniyat yaratadi (13.2-jadval).

13.2-jadval
adrcnofalajlovchilar va nitritlarni 

ko‘shih ishlatish

K o ‘ rs a tk ic h la r N i t r i t la r
(i -a d rc n o fa 
la jlo v c h ila r

N i t r i t la r  +
P -a d rc n o fa 
la jlo v c h ila r

Yurak urishlar soni Rcflektor 
ko‘payadi (-)

Kamaytiradi Kamayadi
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Miokard
qisqaruvchanligi

Reflektor 
ko‘payyadi (-)

Kamaytiradi O ’zgarmaydi

Sislola vaqti Kamayadi Ko'payadi (-) O ’zgarmaydi
Miokardni diasto
lik perfu/.iya vaqti

Kamayadi (-) Ko‘payadi Ko'payadi

Oxirgi diastolik 
bosim

Kamayadi Ko‘payadi (-) O ’zgarmaydi yoki 
kamayadi

Arterial bosim Kamayadi Kamayadi Kamayadi

Eslatma: (-) salbiy ta’siri.

13.4. Miokardga kislorod olib kelishni ko‘paytiruvchi 
dori vositalar

Bu guruh dorilari yurak toj qon tomirlarini kengaytirib, 
koronarospazmi yo'qotadi.

a) Miotrop ta ’sir qiluvchi moddalar. Bu guruhga dipiri- 
damol kiradi.

Dipiridamol (kurantil) -  pirimidin unumi hisoblanadi. 
Yurak toj qon tomirlarini kengaytirib, qon oqimini va miokardga 
kislorod olib kelishni yaxshilaydi. Uning bunday ta’siri asosida 
adcnozindezamidaza fermcntining falajlanishi natijasida miokard 
va eritrotsitlar tomonidan adenozinni qayta ushlab qolinishini 
kamayishi yotadi. Natijada, adenozin yurak toj qon tomirlarini 
kengaytirib. miokardga kislorod yetkazib berishni yaxshilaydi.

Dipiridamol trombotsitlar yopishqoqligini kamaytirib, 
miokard mikrotsirkulatsiyasiga ijobiy ta’sir ko‘rsatadi.

Ishlatilishi. Yurak qon tomirlari aterosklerozisiz kuzatiladigan 
stcnokardiyada tavsiya etiladi. Yurak toj qon tomirlarini 
atcrosklerozida miokard ishemiyasi zonasida qon aylanishini 
yomonlashtirib «o‘g ‘ir!ash sindromi»ni keltirib chiqarish mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Dispcptik hodisalar, bosh og'rishi, 
gipotenziya chaqirish mumkin.

Rcflcktor yo‘l bilan yurak toj qon tomirlarini kcngayti- 
ruvchi dori vositalari.

Bu maqsadlarda validol ishlatiladi. U ko‘proq stenokardiya 
xurujini boshlanish davrlarida va yengil formalarida tavsiya 
qilinadi. Validol samarasizligida nitroglitscringa almashtiriladi.

13.5. Kardioprotcktor dori vositalari
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Bu guruh dorilari kardiomiotsitlarni ishemiyaga chidamlili- 
gini oshiradi.

Bularga trimctazidin (prcduktal) kiradi. Bu dori miokardni 
ishemiya o'chog'idagi kardiomiotsitlarga ta'sir qilib, ularning 
cncrgctik balansini normallashtiradi.

Eng muhimi, ishemiya sharoitida umumiy gemodinamikaga 
sezilarli ta'sir qilmaydi.

Keyingi yillarda uzoqroq ta'sir qiladigan yangi dori shakli 
prcduktal MV ishlab chiqarildi. Bu dori kun davomida ikki marta 
tavsiya qilinadi. Dori oshqozon-ichak yo'lidan tez va yaxshi 
so'riladi. Yuborilgan miqdorning 50% jigarda metabolizmga 
uchraydi. Qon oqsillari bilan kam (~ 1%) bog'lanadi. Dori va uning 
metabolitlari asosan buyraklar orqali chiqariladi.

Bemorlar trimetazidinni yaxshi ko'taraoladi. salbiy ta’sirlari 
uchramaydi. Yurak toj qon tomirlarida o'tkazilgan operatsiyalarda 
klinik tekshiruv natijalari ko'rsatishicha uni monoterapiyada yoki 
boshqa antianginal dorilarga qo'shib ishlatish mumkin.

13.6. Stenokardiyada ishlatiladigan boshqa guruh dorilari
Stenokardiyani davolashda yuqoridagi guruh dorilari bilan 

bir vaqtda tromb hosil bo'lishiga qarshi dorilar (aspirin, tiklopidin, 
moMniyo va b.) va geparin tavsiya qilinadi. Bulardan tashqari 
gipolipidemik vositalar (statinlar) koronar atrcsklcrozni 
kamaytiradi. Bunday bemorlardagi psixoncvrologik buzilishlarni 
normallashtiruvchi psixotrop moddalar (antidcpressantlar, 
anksiolitiklar).

13.7. Miya qon aylanishi buzilishida ishlatiladigan dori 
vositalari

Miya qon aylanishini farmakologik korreksiyasi qiyin ish. 
Bu o'tkir va surunkali miya qon aylanishining buzilishi ko‘p 
hollarda bemorlar o'limi bilan tugaydi.

Miya to'qimasining gipoksiyaga sezuvchanligini ko'zda 
tutib, o'tkir va surunkali miya qon aylanishlari buzilishida 
shoshilinch va tezlikda miya qon aylanishi buzilishini korrcksiya 
qilishga to'g^i keladi.
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Bosh miya qon aylanishi buzilishi sabablari funksional yoki 
organik o'zgarishlar (qon tomirlari spazmi, emboliya, tromboz, 
ateroskleroz, qon quyilish) bilan bogMiq boMishi mumkin.

Miya ishemik kasalligini sababi ko‘proq emboliya va tromb 
boMib, uni oldini olish va qaytalanishini oldini olish maqsadida 
qonni suyultiruvchi dori (geparin sinkumar, fenilin, mo‘miyo-asil) 
vositalari tavsiya etiladi.

Miya qon aylanishi yetishmovchiligi oldini olish va davolash 
prinsiplaridan biri miya qon tomirlarini kengaytirish hisoblanadi.

Bu maqsadlarda ko‘proq miya qon tomirlariga (tanlab) ta’sir 
qiladigan moddalar nimodipin, vinpotsctin (kavinton) va pikamilon 
dori vositalari qoM keladi.

Miya qon aylanishi buzilishini davolashni boshqa prinsipi miya 
hujayralarini ishemiya (gipoksiyaga) chidamliligini oshiruvchi 
neyroprotcktor ta’sirga ega boMgan moddalar tavsiya etishdan iborat.

Miya ishemiyasida qon aylanishni yaxshilovchi dori 
vositalarining tasnifi:

1. Qon ivishiga va agregatsiyaga ta’sir qiluvchi moddalar 
(antiagregantlar, aspirin, tiklopidin). Antikoagulantlar ( geparin, 
varfarin, sinkumar, finidin).

2. Miyada qon oqishini yaxshilovchi moddalar (L-tipidagi 
kalsiy kanallarini falajlovchilar -  nimodipin, sinnarizin. flunari- 
zin; bo‘rigul o‘simligi alkaloidi unumlari -  vinpotsetin «kavin
ton»; qoramug‘ alkaloidlari unumlari -  nitsergolin; nikotin 
kislota unumlari -  ksantinol, nikotinad; GOMK va uning 
unumlari -  aminalon, pikamilon; purin alkaloidlari unumlari -  
pcntoksifillin; izoxinolin alkaloidlari -  papaverin gidroxlorid).

Miya qon tomirlariga tanlab ta’sir qiluvchi L-tipida kalsiy 
kanallarini falajlovchi moddalardan nimodipin. U miya arteriola- 
lari tonusini pasaytiradi.

O’tkir miya qon aylanishi buzilishida, subraxnoidal qon 
quyilishlarda, surunkali miya ishemiyasida, qariyalar miya 
faoliyatini yaxshilovchi vosita sifatida tavsiya qilinadi.

Kalsiy kanallari falajlovchilaridan -  sinnarizin (stugeron), 
flunarizin (sibelium) ham miya qon aylanishiga ijobiy ta’sir qiladi.
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Miya qon tomirlari spazmida, aterosklcrozda, vestibular 
buzilishlarda, insult va miya jarohatlari o'tkazgan bemorlarga 
tavsiya etiladi.

Dorilarni bemorlar yaxshi ko'taraoladi. Uyqusirash, 
tinchlantiruvehi, og‘iz qurishi, dispcptik o'zgarishlar kuzatilishi 
mumkin. Ular etil spirti ta’sirini quvvatlaydi.

Miya ishemiyasida bo'rigul o ‘simligi (Vinca minor L.) 
alkaloidi dori vositasi -  vinkotsctin (kavinton) miya qon tomirlarini 
kengaytiradi. Miya tqimalarida modda almashinuvini 
normallashtiradi, tronibotsitlar yopishqoqligini kamaytirib 
mikrotsirkulatsiyani yaxshilaydi.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi. 
Biologik o'zlashtirishi -  57%; yarim chiqib ketish vaqti ~ 5 s.

Insult o'tkazgan, surunkali miya qon aylanishi buzilganda 
uchraydigan nevrologik buzilishlarda tavsiya etiladi.

Dorini bemorlar yaxshi koiaradi. Venaga yuborilganda 
gipotenziya, taxikardiya chaqirishi mumkin.

Nitsergolin (sermion) -  qoramu alkaloidlari va nikotin 
kislotasi prcparati hisoblanadi. a-adrenofalajlovchi va silliq muskul 
tonusini bo‘shashtiruvchi ta’sirga ega. Miya va periferik qon 
tomirlari tonusini pasaytiradi.

Ishlatilishi: miya qon aylanishi buzilishida migrenda, ko'ruv 
nervi ishemiyasida.

Salbiy ta ’sirlari. Gipotenziya. bosh aylanishi, teri qizarishi, 
qichish. dispcptik hodisalar kuzatilishi mumkin.

GOMK unumlaridan aminolon. pikamilon -  bular o ‘zida 
GOMK va nikotin kislota strukturasini saqlaganligi uchun, miya 
to‘qimalarida modda almashinuvini yaxshilaydi va qon tomirlarini 
kengaytiradi.

Purin unumlarini (kofcin. tcobromin) miya qon aylanishini 
yaxshilashi aniqlangan. Bu guruh dorilaridan miya qon tomirlarini 
kengaytiruvchi vosita sifatida pcntoksifillin (trental) ishlatiladi. U 
qon tomirlarini ozroq kengaytiruvchi. trombotsitlar yopishqoqligini 
kamaytiradi, mikrotsirkulatsiyani yaxshilaydi.

Trental periferik qon aylanishi buzilishlarida. diabetik 
angiopatiyada, ko‘zda qon aylanishi buzilganda ishlatiladi.
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Salbiy ta’sirlari. Dispeptik hodisalar, bosh aylanishi, teri 
qizarishi kuzatilishi mumkin.

Ncyroprotcktorlar -  neyronlarni gipoksiyaga chidamliligini 
oshirish xususiyatiga ega dori vositalariga barbituratlar kiradi. 
Oksibutirat natriy bu xususiyatga ega. GOMK preparatlari 
(aminalon, pikamilon), kalsiy kanallari falajlovchilari nerv to'qi- 
masida modda almashinuvini va miya qon aylanishini yaxshilaydi.

Demak, miya ishemiyasida ishlatiladigan ko'pgina dorilar 
o'zida neyroprotektor va qon tomirlarini kengaytiruvchi xossa- 
lariga ega. Barbituratlar, oksibutirat natriy, ba’zi umumiy narkotik 
dori vositalarining -  neyroprotektor ta’siri miya to'qimalari 
metabolizmiga ijobiy ta’siri bilan bog'liqligi aniqlangan.

Miya qon aylanishi buzilishi kasalliklari ichida migren 
o'ziga xos o ‘ringa ega.

Miya qon tomirlari regulatsiya qiluvchi markaz disfunksiyasi 
bilan bog'liq bo‘lib, 75% yaqin vaziyatlarda ayollarda uchraydi. 
Migren bir tomonlama kuchli bosh og'rishi bilan xarakterlanadi, 
ko'p hollarda ko'ngil aynish, qayt qilish, ko'rish va eshitishni 
buzilishi. yorug'likdan qo'rqish, sezgini buzilishi bilan 
xarakterlanadi.

Xuruj bir necha y ii lab davom etishi mumkin. Xuruj davo
miyligi 4-72  s, oyiga 1-4 marta qaytalanishi mumkin.

Migrcnning sababi aniq emas. Mexanizmida serotoninergik 
qurilma ishini buzilishi asosiy o'rin tutadi.

Migrenni davolash yoki xurujini oldini olish uchun 
ishlatiladigan moddalar bosh miyadagi sinapsoldi serotonin 
retseptorlar (5-NTiv, 5-NTm) serotonin sintczini susaytiradi. Bu 
retseptorlar agonisti -  sumatriptan -  migren xurujini davolovchi 
yuqori samarali doridir.

I. O’tkir migren xurujini davolovchi moddalar ikki guruhga 
bo'linadi:

-  Qoramug' alkaloidlari unumlari -  ergotamin, digidroergo- 
tamin (digidergot).

-  Indol unumlari -  sumatriptin (imigran)
-  Nosteroid og'riq qoldiruvchilar -  paratsetamol, aspirin, 

naprokscn, indomctatsin, ibuprofen.
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-  Qayta qilishni qoldiruvchi -  Mctoklopramid
11. Migren xurujini oldini oluvchi dori vositalar:
-  P -  adrenofalajlovchilar -  Anaprilin, atenalol. mctoprolol
-  Tritsiklik birikmalar- Pizotifcn (sandomigren)
-  Lizcrgin kislota unumlari — Metiscrgid (lizcril)
-  Naprokscn
-  Amitriptilin
-  Karbamazepin, klonazepam.
Migrenni oldini olish va davolash bemorga individual mos 

keladigan dorini tanlashni talab qiladi.
Migren xurujini to'xtatish uchun qoramu alkaloidi va 

uning digidrirlangan unumlari ishlatiladi. Ergotamin ko'proq 
samarali. 5-NTia-id serotonin qurilmalarni falajlaydi. Bundan 
tashqari a-adrenoqurilmalarni, katta miqdorlarda dopamin 
qurilmalarni falajlaydi.

Xurujni tezda to'xtatish uchun burunga hidlash uchun 
digidrocrgotamin mezilat aerozoli (sprey) tavsiya qilingan. 
Digidroergotamin 5-NDm podtip serotonin qurilmalari agonisti.

Bundan tashqari u a-adrenoqurilmalarni falajlaydi. Terapcv- 
tik samarasi tezda (qondagi eng yuqori miqdori 45 daqiqada) 
kuzatiladi.

Biologik o'zlashtirilishi 40% ga yaqin. Ta’siri davomiyligi 
10-12 s.

Salbiy ta ’siri ko'ngil aynish. qayt qilish. teri sezgisini 
o'zgarishi, to'sh orqasida og'riq, burun bitish.

5-NTid -  serotonin qurilmalariga tanlab ta'sir qiluvchi 
sumatriptan (imigran). 5-NTiv, 5-NTi -  qurilmalar kam sezuvchan.

Migrenda samara 5-NT| -  qurilmaga qo'zg'atuvchi ta’siri 
bilan bog'liq bo'lib presinaptik tolalardan serotonin va boshqa 
mediatrlar chiqishini kamaytiradi.

Sumatriptan -  parenteral va hidlash yo'li bilan, burun orqali 
tavsiya etiladi.

Farmakokinctikasi. Biologik o'zlashtirilishini -  ichilganda
-  14%, teri ostiga yuborilganda taxminan -  97%. Ta’siri qilish 
vaqti ichilganda -  30 daqiqa, teri ostiga yuborilganda -  10
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daqiqaga teng. Qon oqsillari bilan 15-20% bog'lanadi; yarim 
chiqib ketish vaqti ~ 2 s.

Ta’sir davomiyligi 12 soatdan kamroq. Jigarda 
biotransformatsiyaga uchraydi. Metabolitlari buyraklar orqali 
chiqariladi.

Preparat, faqat migren xurujini to'xtatish uchun ishlatiladi.
Salbiy ta ’sirlar: Stenokardiya, ko'ngil aynish, qayt qilish, 

tam bilishning buzilishi, bosh aylanishi, charchash, tanani isishi va 
b.q.lar

Migrenni oldini olish uchun -  mctisergin ishlatiladi.
U. 5-MG2 -  serotonin qurilmalari ziddiyatchisi hisoblanadi 

(ba’zi tomirlar va markaziy asab tizimini ba’zi qismlarida 
serotoninni qisman ziddiyatchisi sifatida ta’sir qiladi. Biroq 5-6  
hafta ishlatilganda buyrak yetishmovchiligi. ko'ngil aynish, qayt 
qilish, diareya kuzatilishi mumkin.
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14-bob. Siydik va tuz haydovchi dori vositalarining 
klinik va farmakologik tavsifi

Siydik va tuz haydovchi dori moddalari yurak-qon tomirlari, 
buyrak, jigar kasalliklari va boshqa sabablardan kelib chiqqan 
shishlarni va zaharlanishni hamda xafaqon kasalligini davolashda 
va ko'zning ichki bosimi oshganda keng qo'llaniladi.

Siydik haydovchi dorilar suv va tuzlarning organizmga 
tushishiga nisbatan chiqishini ko'paytiradigan kimyoviy moddalar 
yoki o'simliklardan tayyorlanadigan dori vositalari hisoblanadi.

Bular ta’sir qilishi tezligi va davomiyligiga qarab, quyidagi 
guruhlarga bo'linadi.

1.Tez ta ’sir qiluvchilarga furosemid, laziks, furantril, 
etakrin kislota, uregit, bumetanid (bufenoks), piretonid (areliks), 
torasmid (unat), sorbit, mochevina.

Bular organizmga kiritilgach bir necha daqiqadan keyin 
samarasi boshlanadi va ta’siri 2 soatdan 8 soatgacha davom etadi, 
furosemidniki esa 24 soatgacha davom etadi.

2. O ’rtacha tczlikda va uzoq ta ’sir qiluvchilar: gidroxlor- 
tiazid (gipotiazid, dixlortiazid), sikloketiazid, mefruzid, indapamid 
(arifon), ksipamid (akvafor), klopamid (brinaldiks), mctazolon, 
oksodomin (gigroton, xlortalidon), amilorid midamer, triamtcren, 
atsetozolamid (diakarb), dixlorfenamid (daranid). Triamleren 
samarasi 15-30 daqiqa, metazolon 1 soat, indapamid 1,5 soat, 
oksodolin 3 kundan keyin, qolganlarining ta’siri 1-4 soatdan keyin 
boshlanadi va 9 soatdan 24 soatgacha davom etadi.

3. Sekin va uzoq ta’sir qiluvchilar: spironolakton 
(veroshpiron, aldakton), kaliy konreonat (soldaktol). Samarasi 2-5  
kundan keyin boshlanadi va 5-7 kungacha davom etadi.

Diuretiklarning siydik haydovchi kuchi ularning natriyni 
qayta so'rilishiga ta'siri darajasiga qarab bclgilanadi va bular 
quyidagicha turlarga bo'linadi:

1. Kuchli (furosemid, etakrin kislota, bumetanid, pirelamid. 
torasemid, mannit, sorbit, mochevina, klopamid) -  bular natriy 
reabsorbsiyasini 10—25% ga kamaytiradi.
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2. O ’r t a c h a  s iyd ik  h ay d ash  kuchiga ega boMgan preparatlar 
(gidroxlortiazid, siklometiazid, mefruzid, metazolan, ksipamid, 
indapamid. oksodolin), bular natriy rcabsorbsiyasini 5-10%ga 
kamaytiradi.

3. K u c h s iz  s iyd ik  h ay d o v c h ila r  -  bular natriy reab- 
sorbtsiyasini 3% gacha kamaytiradi (spironolakton, kaliy kanrco- 
nat, amilorid, triamteren, asetozolamid, dixlorfcnamid).

Bular ishlatilganda qonning kislota-ishqor ko'rsatkichlarini 
buzishi mumkin va uni nazorat qilish katta amaliy ahamiyatga ega. 
Siydik haydovchilar qonning bu ko'rsatkichi ta’siriga qarab 
quyidagi guruhlarga bo'linadi:

1. K u c h li  m e tab o l i t ik  asidoz c h a q iru v c h i la r  (alsetazola- 
mid, dixlorfcnamid).

2. O ’r t a c h a  asidoz c h a q iru v c h i la r :  amilorid. triamteren. 
spironolakton, kankreonat kaliy.

3. K u ch siz  as idoz ch a q iru v ch i la r :  hamma qolganlari, katta 
miqdorlarda, uzoq vaqt ishlatilganda.

Siydik  h aydovch i  d o r i la r  s a m a ra s in i  
k a m a y t i ru v c h i  om illa r :

1. Giponatriyemiya, siydik haydovchilar bilan davolash yoki 
buyrakdan tashqari natriyni yo'qotish natijasida kuzatiladi. Bu vaqt 
ichilayotgan suyuqlik hajmini kamaytirish. bemor ovqatiga osh tuzi 
qo‘shib berish. siydik haydovchi dorilar berishda tanaffus qilish 
tavsiya etiladi.

2. Gipoalbuminemiya. ncfrotik sindrom natijasida, jigar 
kasalliklari. distrofiya natijasida kelib chiqishi mumkin. Bu holda 
dori miqdorini ko'paytirish yoki konsentrlangan albumin qo‘yish, 
osmotik siydik haydovchi dorilardan yuborish tavsiya qilinadi.

3. Aldosteron miqdorining oshishi (giperaldostcronizm 
siydik haydovchi dorilar uzoq vaqt ishlatilganda, gluko-, 
mineralokortikoidlar ishlatilganda yoki asosiy xastalik (o‘ng yurak 
yetishmovchiligi, jigar sirrozi. xafaqon kasalligi) natijasi bo'lishi 
mumkin. Bu holda boshqa siydik haydovchilarni aralashmada 
ishlatiladi yoki kaliy xlorid, asparkam. panangin tavsiya etiladi.
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4. O’tkir buyrak yctishmovchiligining buyrak bosqichi. Bu 
holatda siydik haydovchilarga sczuvchanlik buziladi.-Shu sababli 
bunday hollar ekstrakorporal ultrafiltratsiya tavsiya etiladi.

Siydik haydovchi dori vositalarining ba’zi farmakodinamik 
ko‘rsatkichlari (14.1-jadvalda) keltirilgan.

14.1-jadval
Siydik haydovchi dori vositalarining 

farmakodinamik ko‘rsatkichlari

D orilarning
nomi

T a ’sirining
boshlanishi

T a’sir- 
ning da

vomiyligi

Suv va lu/.Iarni chiqarish 
aobiliyati

n 2o Na + K+ c r IICOJ
Dixlortiazid 2 soat 14 soat + + + 4-4- 1- 4- n - -H-+ 4- +

Diakrab
(asetozolamid)

2 soat
10 soat ++ 4-4- +-I-+ 4- 4-4-4-4-

Spironolakton
(aldakton,
veroshpiron)

48-72 soat 3-4 kun
4-4- 4-4- + t-+ -h

Promeran 48 s va 
ko‘proq

Ъ—А kun ++++ ++ 4-4- 4

Furosemid 30 daqiqa 6 soat ++++ 4-4 -4- +4-4- + + + 4 +

Etakrin kislota 30 daqiqa 8 soat -(-+++ + + + +-h +4-+4 f.

Eslatm a: «+» soni ta’sir kuchini ko’rsatadi; «-» ta’sirga ega emas;
«±» ta’siri muhim emas.

Farmakodinamikasi. Qonning osmotik bosimini ko'pay
tiradi va shishli to'qimalardan suyuqlikning qonga o‘tishiga va 
oqayotgan qon hajmining ko‘payishiga olib keladi. Natijada qon 
oqishi va koptokchalarning siydik ajratish faolligi ko'payadi, 
bundan tashqari pretubular bo'shliqda qon oqimining ortishi Genii 
halqasining yuqoriga chiqish qismida xlor, natriyning sustlik bilan 
qayta so'rilishini buzadi, bunga qaytishga qarshilik ko‘rsatadigan 
aylanma tizim ishining izdan chiqishi sabab bo'ladi. (14.1-rasm.).
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14.1-rasm . S iyd ik  hosil bo‘ lishida ish tirok etuvchi ja ra y o n la r  ( I ) ,  va 
d iu rc lik ia rn i ta ’s ir qilish n u q ta la ri ( I I ) .

N efron shaklda: 1 -  tomirlar chigale va uni o‘rab turuvchi kapsulalar;
2 -  nefronning proksimal boMimi; 3 -  Genie qovuzlogMni pastga tushuvchi 
qismi; 4 -  Genic qovuzlog‘ini yuqoriga ko‘tariluvchi qismi; 5 -  nefronning 

distal bo‘limi; 6 — yig'uvchi naycha.

14.1. G cn lc  h a lq a s ig a  t a ’s ir  q iluvch i s iyd ik  h ay d o v c h ila r
Bu guruhga furosemid, etakrin kislota, bumetamid, piretanit 

va torascmidlar kiradi.
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Bu guruhdagi dorilarning siydik hay

dovchi ta'siri ular birlamchi siydik tarkibiga tushgach, ya’ni prok
simal kanalchalarda sekretsiyaga uchragach yuz beradi. Chaqaloq 
va kichik yoshdagi bolalarda nefron yaxshi taraqqiy qilmaganligi
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ularning ta'siri katta yoshdagi bolalarga va kattalarga qaraganda 
sekinroq boshlanadi. Bular tomirlar endotcliysida Ь. B2 prosta- 
glandinlar sintezini kuchaytirib, koptokchalar qon tomirlarini kcn- 
gaytirib siydik hosil bo‘lishini kuchaytiradi. Bundan tashqari, bular 
Genie halqasining yuqoriga ko'tariladigan qismi epitcliylaridagi 
sulfgidril fermentlarini falajlash yoii bilan fosforlanish va 
glikolizni buzadi, bu o’z navbatida natriy, xlor va kaliyning qayta 
faol so'rilishini susaytiradi. Gcnle halqasining shu qismida bular 
magniy ionlarining faol qayta so'rilishini buzib, uning siydik bilan 
ajralishini oshiradi. Qon zardobida magniy ionlarining kamayishi 
paratgarmon chiqishini susaytiradi, bu esa kalsiy ionlarining qayta 
so'rilishini kamaytiradi.

Bular karboangidraza va elektroneytral pompa ishini 
falajlash yoii bilan organizmdan tuzlar va suvning chiqishini 
kuchaytiradi. Elektroneytral pompa nasosi Genie halqasining 
yuqoriga ko'tariluvchi qismidagi apikal membranada oi'ganik va 
noorganik kislotalarni natriy, kaliy va xlor ionlariga almashtirishni 
nazorat qilib turadi.

Etakrin kislota esa siydik to'plovchi naychalarda antidiuretik 
gormon bilan retseptor uchun raqobat qiladi.

F a rm a k o lo g ik  t a ’s ir la r i :  siydikni ko'paytiradi, venalar 
tarangligini kamaytirib yurakka zo'riqishni kamaytiradi; buyrak 
qon aylanishini va koptokchalar filtratsiyasining ko'paytiradi; 
siydik bilan magniyning chiqishini, bu esa o'z navbatida kalsiyning 
chiqishini kuchaytiradi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Dorilar venaga, mushakka yuboriladi 
yoki naxorga ichiladi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi, biolo
gik o'zlashtirilishi 60-70% ga teng, 95% qon oqsillari bilan 
birikadi.

Jigarda glukuron kislota qoldig'i bilan birikish yoii bilan 
biotransformatsiyaga uchraydi. Bular buyraklar orqali filtrlanish va 
qayta so'rilish (75%) bilan. qisman jigar orqali safro bilan ajralib 
chiqadi.

Buyrakning o'tkir va surunkali yetishmovchiligida bularning 
siydik bilan ajralishi kamayadi, biroq ichaklar orqali ajrala
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boshlaydi. Qondan yarim chiqish davri 30-90 daqiqaga tcng. 
Sutkasiga 1 yoki 2 marta beriladi.

O ’z a ro  t a ’siri. Bu preparatlarni boshqa siydik haydovchilar 
bilan qo'shib berish mumkin. Masalan. furosemid kabi boshqa 
dorilar bilan qo'shib chiqarilgan dori shakllari bor. Ularni qon 
bosimini tushiruvchi dorilar va yurak-qon tomirlari yetishmov- 
chiligini davolovchi dori guruhlari bilan qo'shib beriladi.

Ularni oto- va nefrotoksik antibiotiklar (salbiy ta’siri) hamda 
nosteroid yallig'lanishga qarshi dorilar (farmakodinamik antago
nizm) bilan bcrib bo’lmaydi.

Bilvosita qon ivishini susaytiruvchilar, kloflibrat va 
boshqalar birga ishlatilganda siydik haydovchilarni qon oqsili bilan 
bog'dan siqib chiqarish natijasida ularning samarasi ortishi 
mumkin.

Salbiy ta’sirlari. 1. Qon bosimining tushib ketishi. 2. Quri- 
tuvchi ta’siri hisobiga qon ivishini kuchaytirishi mumkin. 3. Gipo- 
natriyemiya, asab tizimi ishi buzilishi, ko'ngil aynish, qayt qilish, ich 
ketishi, holsizlanishga sabab bo'ladi. 4. Gipokaliyemiya belgilari 
(holsizlanish. ishtaha yo'qolishi, ich ketishi, yurak faoliyatining 
buzilishi, ya’ni EKG da QRST oralig'ining kcngayishi, S-T ning 
izochiziqdan pastga tushishi, (T-lishi inversiyasi) namoyon bo'ladi.
5. Gipomagniyemiya va gipokaliyemiya quyidagi simptomlar (yurak 
sohasida og'riq, talvasalar, yurak ritmining buzilishi, qon ivishining 
buzilishi, uro- va xolelitiaz) bilan namoyon bo'ladi. Bu belgilami 
yo'qotish uchun bir vaqtda gidroxlartiazid qo'shib ishlatish kerak.
6 . Xlor yetishmasligidan kelib chiqadigan alkaloz gipoxloremik 
siydik haydovchi dorilarni uzoq muddat ishlatilganda kelib chiqishi 
mumkin, chunki uning kelib chiqish sabablaridan biri bular tomonidan 
karboangidraza fcrmcntining falajlanishidir. Gipoxloremik alkalozni 
kamaytirish maqsadida ammoniy xlorid va kaliy xlorid tavsiya etiladi, 
keyingisi afzalroq, chunki u kaliy yetishmasligini ham yo'qotadi.
7. Siydik kislotasining ortib ketishi (giperurekemiya) kanalchalarda 
siydik kislotasi sintczining buzilishidan kelib chiqadi. Siydik 
kislotasining qondagi miqdori 6,8 mg (100 ml yoki 7,5 mg) 100 ml 
(ayol va erkaklarda) ortib kctsa, siydik kislotasini kamaytiradigan 
dorilar tavsiya qilinadi. 8. Genic halqasiga ta’sir qiluvchi siydik
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haydovchilar insulin ishlab chiqarishni kamaytirib, siydikda va qonda 
qand miqdorini ko'paytirib yuborishi mumkin. 9. Furosemidga 
o'rganib qolgan buyrak uni uzoq ishlatish oqibatidir. 10. Ototoksiklik. 
Siydik haydovchilarni boshqa ototoksik dorilar bilan qo'shib 
ishlatilganda bemorda otit, mcningit, buyrak yetishmovchiligi kabi 
belgilar yuzaga keladi.

Ishlatilish i.  Genic halqasiga ta’sir qiluvchi siydik haydov
chilar 0 ‘tkir va turg'un (rcfraktcr) yurak-qon tomirlari yetishmov
chiligida uzoq ta’sir qiluvchilardan piretanid va torosemidlar qo'l 
keladi.

Bu guruhdagi siydik haydovchi vositalar xafaqon xurujlarida 
venaga yuboriladi (furosemid yoki etakrin kislotasi).

0 ‘pka va miya shishida bular eng yaxshi samara bcradigan 
dorilar hisoblanadi. Miya shishida qonda antidiuretik gormon 
miqdori ortib ketadi, shu sababli ushbu holatda bu gormon 
antagonisti boMgan etakrin kislotasi tavsiya etiladi, chunki bu 
preparat shu gormonni sezuvchi qurilmalarni cgallab oladi.

Bu guruhdagi dorilar o'tkir va surunkali buyrak yetishmov
chiligida yaxshi samara beradi. Nefrotik va nefrotik glomeruloncf- 
ritlarda gipoalbuminemiya hisobiga bularni ta’siri susayadi, shu 
sababli bunday hollarda ularni katta miqdorlarda yuboriladi.

Koptokchalar filtratsiyasi ancha susaygan sharoitda ham 
ularning siydik haydovchi samarasi saqlangan boMadi. Bu dializ. 
yordamida chiqib ketmaydigan zaharlardan zaharlanganda 
kuzatiladi.

Bular essensial yoki vitamin D yetishmasligidan kelib chiq
qan giperkalsiyemiyalarda tavsiya etiladi. Bulardan etakrin 
kislotasi sulfanilamid kislota kimyoviy tuzilishiga ega boMmaganligi 
sababli, sul fani lam idlarga uxshash dorilarga (masalan. antidiabetik, 
infeksiyada ishlatiladigan sulfanilamidlar) sezuvchi boMgan 
bemorlarga yaxshi kor qiladi.

14.2. T ia z id la r  g u ru h i
Bularga gidroxlortiazid, siklometiazid, mefruzid, indapamid, 

klopamid, metazolon, oksodolinlar kiradi.
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F a rm a k o d in a m ik a s i .  Bular proksimal kanalchalar hujayra- 
lari tomonidan nefronga faol ajralib chiqadi va u yerda natriyning 
faol va xlor ionlarining passiv reabsorbsiyasini kamaytiradi. 
Bundan tashqari, ular karboangidraza faolligini ozroq susaytiradi, 
bu ycrda ular natriy ionlarini faol qayta so'rilishini susaytiradi.

Siydik tarkibida natriy miqdorining ortishi natriyni yig'uvchi 
naychalarda qaytish mexanizmini faollashtiradi va kaliyning tez 
chiqarilishini ta’minlaydi.

Tiazidlar buyrak kanalchalarida qayta so'rilishni ko'paytiradi 
va kalsiyning qondagi miqdorini oshiradi, siydikdagi kalsiy 
miqdorini kamaytiradi, bu o'z navbatida paratgormon chiqishini 
falajlaydi. Bu esa Genie halqasida magniy ionlarining faol qayta 
so'rilishini kamaytiradi, bu esa magniyning siydik bilan ajralib 
chiqishini ko'paytiradi. bu ayniqsa uzoq ishlatilganda kuzatiladi.

F a rm a k o lo g ik  t a ’siri. Siydikni ko'paytiradi, koptokchalarda 
qon aylanishini va siydik hosil bo'lishini biroz kamaytiradi, siydik 
bilan kalsiy ajralib chiqishini kamaytiradi. bu esa o'z navbatida 
magniyning siydik bilan chiqishini ko'paytiradi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Tiazidlar ovqatdan ilgari ichishga 
tavsiya etiladi, yaxshi so'riladi, biologik o'zlashtirilishi 60-80% ga 
teng. Bular lo'qimalarga yaxshi kiradi, ayniqsa indamin va 
oksolidonda bu ko'rsatkich kuchli. Gidroxlortiazid, siklometiazid 
va mefruzidning yarim chiqib ketish davri 6-10 s ga teng. Bular 1-
2 marta beriladi. Qolgan tiazidlarning yarim chiqib ketish va ta’sir 
ko'rsatish muddati uzoqroq. Bular amaliy jihatdan biotransfar- 
matsiyaga uchramaydi, buyraklar orqali o'zgarmagan holda chiqib 
ketadi. O’tkir va surunkali buyrak yetishmovchiligida tiazidlarning 
yarim chiqish davri va ta’sir samarasi kamayadi.

O ’za ro  t a ’siri. Tiazidlar boshqa siydik haydovchi dorilar 
bilan qo'shib berilsa. ularning siydik haydash faolligi ortadi. 
Bularni kaliy xlorid va kaliy chiqishini kamaytiruvchilar bilan 
birga berilsa, kaliy miqdorining kamayish xavfi ozayadi. Bunday 
tayyor dori shakllari triampur (gidroxlortiazid va kaliy chiqishini 
kamaytiruvchi siydik haydovchi modda tutuvchi triamteren va 
amiloridlar) saqlaydi. Bularni ishlatishda tiazidlar berishdan 2-3 
soat oldin kaliy saqlovchilar berish va keyin tiazidlarni tayinlash
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maqsadga muvofiqdir. Qon tomirlarni kcngaytiruvchi dorilar bilan 
qo‘shib xafaqon kasalligini davolashda tavsiya etiladi.

Biroq tiazidlar yurak glikozidlari bilan zaharlanish belgilarini 
oshiradi; ular glukokortikoidlar va qandni kamaytiruvchi dorilar 
chaqiradigan qondagi kaliy miqdorining kamayib ketishini 
kuchaytiradi, antidepolarizatsiya chaqiruvchi miorelaksantlar va 
barbituratlar ta’sirini kuchaytiradi, asetilsalitsilat kislotadan 
zaharlanishni kuchaytiradi (aspirinni siydik bilan chiqib ketishini 
kamaytirishi natijasida).

Salbiy t a ’s i r la r i .  1. Gipokaliyemiya ko'proq uchraydi. 
Qondagi kaliy miqdorini tekshirib turish kerak. Bu salbiy ta’sirning 
oldini olish uchun tiazidlarni tanaffus qilish yo'li bilan ishlatish. 
kaliy va kaliy saqlovchilar bilan qo'shib ishlatish, ovqat bilan 
kiritilayotgan natriy miqdorini chcgaralash, kaliyga boy ovqat 
moddalari (mayiz, turshak, bargak va boshqalar) iste’mol qilish 
tavsiya qilinadi. Tiazidlar kiritish to'xtatilgach 4—6 sutkadan keyin 
kaliy miqdori normallashadi. 2. Gipcrlipidcmiya 3. Giperkalsiye- 
miya 4. Giponatriycmiya. gipomagniyemiya, giperurikemiya. 
glukozaga sczuvchanlikning susayishi. gipoxolcremik alkaloz, 
gipotoniya ham uchraydi.

Ishlatilish i. 1. Surunkali yurak yetishmovchiligi. Kreatinin 
miqdori 30 ml/daq dan kamayganda tiazidlar o'rniga Genie 
halqasiga ta’sir qiluvchi siydik haydovchilarga o’tish kerak.
2. Essensial va simptomatik xafaqon kasalligida ko'proq 
indapamid tavsiya etiladi. qolganlari kam ishlatiladi. Indapamid 
kalsiyni bloklovchilarga o'xshab qon tomirlarida to'planib qon 
tomirlarini kengaytiradi, bundan tashqari, qonning yopishqoqlik 
xususiyatini kamaytiradi va yurak qorinchalarining kcngayishini 
qaytaradi. Metabolitik o'zgarishlarni kam chaqiradi. Bemorlar 
dorini yaxshi ko'tara oladilar. 3. Oksalat tuzlari (toshlar) hosil 
bo'ladi. 4. Yig'uvchi naychalarni antidiuretik gormonga sczuv- 
chanligining ortishi qandsiz diabct keltirib chiqaradi. 5. Shishlar 
keltirib chiqarishi mumkin.

Tiazidlarga ksipamid ham kiradi, ta’sir mexanizmi boshqa 
tiazidlardan farq qiladi, ya’ni kanalchalar distal qismida joylashgan 
peritubular qismiga ta’sir qiladi. IJ buyrak qon aylanishiga va
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fillratsiyaga ta’sir qilmaydi. Terminal buyrak yetishmovmov- 
chiligida ham o'z faolligini saqlab qoladi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Ksipamidni ertalab ovqatdan keyin, 
butunicha ko'p miqdorda suyuqlik bilan ichiladi va shunda dori 
yaxshi so'riladi. Biologik o'zlashtirilishi 73% ga yaqin. Qondagi 
yuqori miqdori ichilgandan 1 soatdan keyin kuzatiladi, oqsil bilan 
99-100% gacha bog'lanadi.

Dori qisman jigarda glukuronlanish bilan biotransforma- 
tsiyaga uchraydi. Buyraklar bilan o'zgarmagan (40% ga yaqin) va 
metabolit ko'rinishida chiqib ketadi. Yarim chiqib ketish vaqti 7 
soat, buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda bu vaqt 9 soatgacha 
cho'zilishi mumkin, jigar sirrozida esa bu ko'rsatkich o'zgarmaydi.

O ’z a ro  t a ’siri. Gipotenziv dorilar ta’sirini kuchaytiradi. Qon 
bosimini kamaytirish va siydik miqdorini ko'paytiruvchi ta’siri 
nosteroid yallig'lanishga qarshi dorilar bilan ishlatilganda (indome- 
tatsin) kamayadi. Kaliy va magniy defitsiti bo'lganda yurak 
glikozidlarining salbiy ta’sirini kuchaytiradi, ayniqsa glukokor- 
tikoidlar, furosemid, surgilar, litiy, karbenoksolon va boshqalar.

Ish la ti l ish i.  Xafaqon kasalligi va yurak yetishmovchiligida, 
buyrak kasalliklari va jigar sirrozida tavsiya qilinadi.

14.3. K aliyni s aq lab  qo luvch i  s iyd ik  h ay d o v c h ila r
Triamteren va amilorid.
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Bular aldosteronni raqobatsiz 

antagonistlari bo'lib, distal kanalchalar apikal membranasi 
cpitcliylarida natriy va kaliyning passiv transportini falajlaydi.

F a rm a k o lo g ik  t a ’siri. Siydik bilan kaliyning chiqib keti- 
shini kamaytiradi va oz miqdorda siydik ajralishini ko'paytiradi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Ovqatdan keyin ichishga beriladi. 
Yaxshi so'riladi, triamterenni biologik o'zlashtirilishi 50-70% va 
amiloridniki -  90%. Dorining qariyib 80% qon oqsili bilan 
bog'lanadi.

Triamteren 90%, amilorid kamroq darajada biotransforma
tsiyaga uchraydi. Triamteren ko'proq o'zgargan holda jigar orqali 
chiqariladi, shu sababli uni jigar kasalliklarida tavsiya etilmaydi. 
Amilorid o'zgarmagan holda buyraklar orqali chiqariladi, shu
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sababli uni buyrak yctishmovchiligida ishlatilmaydi. Qondan yarim 
chiqib ketish vaqti triamteren uchun 1.5-2,5 soat, amilorid uchun 
esa 24 soat. Shu sababli sutka davomida bular 1 yoki 2 marta 
beriladi.

O ’za ro  t a ’siri. Boshqa siydik haydovchilar (boshqa guruh- 
larga qarang), kaliy bilan birga tavsiya etish xavfli.

Salbiy t a ’s ir la r i .  Kaliy miqdorining ortib ketishi (giperka- 
liycmiya) va metabolitik asidoz ko'proq buyrak yetishmovchiligi 
bor bemorlarda uchraydi.

Folat kislotasi yetishmovchiligi belgilari kelib chiqishi 
mumkin, chunki triamteren ptcridinlarga kirib. kimyoviy tuzilishi 
jihatidan folat kislotasiga o'xshaganligi uchun pteridin va folat 
kislotasi folat kislotasining foliycn kislotasiga aylantirishda ishtirok 
ctadigan folatreduktaza (crmenti uchun raqobatdoshlik qiladi.

Ishlatilishi. Bularni ko‘proq boshqa siydik haydovchilarga 
qo‘shib, gipokaliyemiya va metabolitik alkalozning oldini olish 
maqsadida ishlatiladi.

S p iro n o lak to n  v a  kaliy k o n k re o n a t
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Bular kiritilgandan 1-2 soat vaqt 

o‘tgach, nefronning distal qismidagi Na" K ATF-azani falajlaydi, 
bu esa o'z navbatida kaliyning nefronga chiqishini kamaytiradi. bu 
kaliyning siydik bilan chiqib ketishini kamaytiradi. Keyinchalik 
bular aldosteron faolligiga bog'liq permeazalar faolligini falajlaydi. 
Bu ferment kanalchalarning distal qismida natriyning qayta 
so’rilishini ta’minlaydi. Bular aldosteron antagonisti boMib. faqat 
giperaldosteronizm holatlarida ta’sir qiladi. Bular qon tomirlar 
devoriga natriy kirishini susaytirib. qon tomir dcvorlarini torayti- 
ruvchi moddalarga sezuvchanlikni susaytiradi.

Bular aldosteron bilan raqobatlik qilib, yurakda fibroblast- 
laming faollashuviga qarshilik ko‘rsatadi, bu o‘z navbatida kolla- 
gen hosil boMishini kamaytiradi. bu esa kollagen matriksi rivoj- 
lanishini kamaytiradi va miokardda interstitsial fibrozni kamayti
radi, bularning hammasi surunkali yurak yetishmovchiligining 
kuchayishi sekinlashuviga olib keladi.
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Farmakologik samarasi. Siydik bilan kaliy chiqib ketishini 
kamaytiradi. Siydikni oz miqdorda ko'paytiradi. Yurakka keyingi 
zo'riqishni (postnagruzkani) kamaytiradi.

Farmakokinctikasi. Kaliy kankreonat venaga, spironolakton 
esa ovqatdan keyin ichishga beriladi. Spironolakton 90% gacha 
so‘rilsa-da, jigardan o'tayotgan birlamchi biotransformatsiyaga 
uchraganligi sababli uning biologik o'zlashtirilishi keng darajada 
individuallikka ega va 30% dan 70% ga teng. Qon oqsillari bilan 
90 foizgacha birikadi. Ularning tarqalish hajmi kichik 0,05 //kg ga 
tcng. Spironolakton jigarda bir necha faol metabolitlarga 
parchalanadi, ulardan eng faoli kankrenon spironolaktonning 70% 
faolligiga ega. Spironolaktonning 50% siydik, 50% esa safro 
suyuqlig'i bilan metabolitlar ko'rinishida chiqib ketadi. Kaliy 
kankreonat va spironolakton metaboliti kankrenon asosan 75% 
buyraklar orqali chiqib ketadi, shuning uchun ham buyrak 
yetishmovchiligida ular to'planib qolib, kaliy miqdorining ortib 
ketishiga olib kelishi mumkin.

Spironolakton va kaliy kankreonatning yarim chiqib ketish vaqti 
10 soatdan 35 soatga teng. Sutka davomida bular 3-4  marta ichiladi.

O’zaro ta’siri. Boshqa siydik haydovchi dorilar va yurak 
glikozidlari bilan qo'shib ishlatiladi. Tayyor holdagi dori shakllari -  
lazilakton bor. Kaliy dorilari bilan qo'shib ishlatish man etiladi.

Salbiy ta’sirlari. Buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda 
gipcrkaliyemiya va metabolitik asidoz kuzatilishi mumkin. Erkak- 
larda -  erkaklik quvvatining pasayishi; ayollarda -  virilizatsiya, 
xayz ko'rishning buzilishi; kamroq umumiy holsizlanish, qayt 
qilish, giponatriyemiya, terida toshmalar, xolestaz, trombotsitope
niya uchraydi.

Ishlatilishi. Birlamchi gipcraldosteronizm (Kron kasalligi), 
surunkali yurak yetishmovchiligi, jigar sirrozi, nefrotik sindrom, xa
faqon kasalligi boshqa siydik haydovchi dorilarni uzoq vaqt ishlatish- 
dan keyin kelib chiqqan ikkilamchi giperaldostcronizmda ishlatiladi.

14.4. Karboangidraza ingibitorlari
Bularga asetazolamid va dixlorfenamidlar kiradi.
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F a rm a k o d in a m ik a s i .  Bular proksimal kanalchalar epiteliy- 
sida CO: va H20  dan HCO3 kislota hosil bo'lishini boshqaradigan 
karboangidraza fermenti faolligini susaytiradi. Buning natijasida 
C 0 2 dan IT ionlarining hosil bo'lishini kamaytiradi. Vodorod 
ionlarining kanalchalarda natriyga almashinuvi buziladi, bu esa zz 
navbatida natriyning qayta so'rilishini kamaytiradi. bular 
bikarbonatlar ajralib chiqishi va giperxloremik asidoz ko'rinishida 
kcchadi. Qonning ishqor zaxirasi dori berish to'xtatilgach 1-2 
kundan keyin normallashadi. Karboangidraza ingibitorlari chaqir- 
gan mctabolik asidozda kompensator tarzda CO2 o'pka orqali chiqa 
boshlaydi, shu sababli bu dorilar og'ir nafas yetishmovchiligida, 
uremiyada, diabctda va ichak infcksiyalarida berilmaydi.

Karboangidraza ingibitorlari kuchsiz natriyuretiklar bo'lgan- 
ligi sababli, proksimal kanalchalarda qayta so'rilib ulgurmagan 
natriy Genie halqasida so'riladi va distal kanalchalarda kaliyga 
almashinadi, shu sababli ular kaliyurezga sabab bo'ladi.

Amaliyot nuqtai nazaridan ularning boshqa tizilmalarda 
karboangidrazani falajlashi katta ahamiyat kasb etadi. Ular bosh 
miya qorinehalarida, lomirlarda karboangidrazani falajlashi sababli 
orqa miya suyuqlig'i va ko'z to'r pardasida siliar tanadan ko'z. ichi 
suyuqlig'ining chiqishini kamaytiradi, miya ncyronlarida natriy va 
suv miqdorini kamaytiradi.

F a rm a k o lo g ik  s am aras i .  Ko'z ichki va orqa miya bosimini 
pasaytiradi, bosh miya neyronlari ko'zg'aluvchanligini oshiradi:

-  kaliyning siydik bilan chiqishini ko'paytiradi;
-  siydik ajralib chiqishini biroz ko'paytiradi.
F a rm a k o k in c t ik a s i .  Bular ichishga beriladi va yaxshi

so'riladi. Qondagi eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin paydo 
bo'ladi. Yuborilgan dorining 90% qon oqsillari bilan bog'lanadi. 
Yarim chiqish vaqti 3 soatga teng. Dori sutkada bir marta, yaxshisi 
kun oralab bikarbonatga qo'shib bcrilgani ma’qul bo'ladi.

O ’z a ro  t a ’siri. Tiazidlar bilan birga berilganda siydik 
haydash samarasi ko'payadi, biroq gipokaliyemiya xavfi ortadi.

Kaliy saqlovchi diuretiklar bilan qo'shib berilganda og'ir 
asidoz yuz beradi, shu sababli ular birga ishlatilmaydi.
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Siydik. muhitining ishqoriy tomonga burilganligi sababli, 
kuchsiz ishqor xarakterdagi dorilar (xinidin va efedrinning) chiqib 
ketishi kamayadi; aksincha kuchsiz kislota muhitli salitsilatlar, 
barbituratlar chiqishi tezlashadi; aminoglikozidlar, makrolidlar, 
linkozaminlar va sulfanilamidlarning siydik yo'llarida mikrobga 
qarshi ta’sirini kuchaytiradi.

Bular kaliy tuzlari bilan birga ishlatilganda ularning samarasi
ortadi.

S alb iy  t a ’s ir la r i .  Gipokaliyemiya, giperxloremik asidoz, 
osteoporoz, giperkalsiuriya, siydik yo'llarida kalsiy tuzlaridan hosil 
boMgan toshlarning ko'payishi (sitratlar chiqishining kamayishi 
hisobiga); oshqozonda NS1 chiqishini kamaytiradi, bu samarasi 
dori berish to'xtatilgach 3-5 kun davom etadi, bunda oshqozon 
shirasining proteolitik faolligi 2 0% gacha kamayadi; katta 
miqdorlarda dispepsiya, paresteziya, mushaklarning xolsizlanishi, 
uyquchanlik, kamdan-kam allergik jarayonlar, trombotsitopeniya, 
leykopeniya, agranulotsitoz chaqiradi.

Ishlatilish i.  1. Sekinlik bilan rivojlanayotgan ensefalopatiya.
2. Glaukoma. 3. Kichik epilepsiya 4. O’pka -  yurak yetishmov- 
chiligidan kelib chiqqan shishlarda. Bu holatda ular qonda 
gidrokarbonat anionlari hosil bo'lishini kamaytirib, nafas markazi 
ko'zg'aluvchanligini kamaytiradi.

14.5. O sm o t ik  s iyd ik  h ay d o v c h ila r  (m an n i t ,  so rb i t ,  
m ochevina)

Bu guruh dorilari ta’siri ostida nefronda osmotik bosim ortib, 
kanalchalar distal qismidagi nefron ishi izdan chiqadi, suv va 
natriyning qayta so'rilish vaqti uzayadi va ajralib chiqishi 
ko'payadi.

Bundan tashqari, oqayotgan qon hajmining ortishi yurak 
o'ng bo'lmachasi va jigardan maxsus natriy uretik omilning 
chiqishini kuchaytiradi, bu omil proksimal kanalchalardan 
natriyning qayta so'rilishini buzadi va kanalchalarning distal 
qismidan natriyning qayta so'rilishini falajlovchi qondagi 
aldosteron ajralib chiqishini kamaytiradi.
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Natijada bular sutkalik siydik miqdorini kuchaytiradi, qon 
bosimini oqayotgan qon hajmini ortishi hisobiga oshiradi. Bulardan 
ko'proq mannit ishlatiladi, qolganlarining samaradorligi kam, 
buning ustiga mochevinani jigar kasalliklarida berib bo'lmaydi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Asosan venaga sekinlik bilan 
yuboriladi (tomchilab emas). Mannitni 10% to'qimalarga o'tadi, 
qolgan qismi qonda qoladi. Mochevina va sorbit esa to'qimalarga 
tezda o'tadi. Mochevina sekinlik bilan biotransformatsiyaga 
uchraydi, shu sababli u to'qimalardan suyuqlikning qonga o'tishiga 
sabab bo'ladi. Sorbit esa, to'qimalarda butunlay va tez glikogcnga 
aylanadi, bu uning samaradorligini kamaytiradi.

Kattaroq yoshdagi bolalarga nisbatan Ъ—4 oylik bolalarda 
mannit sekinlik bilan chiqarilganligi sababli, uning qurituvchi 
ta’siri kuchliroq va davomliroqdir.

Salbiy  t a ’s ir la r i :  bosh og'rishi, ko'ngil aynishi, qayt qilish, 
teri ostiga tushgan joyda nckroz, bilirubin va dori vositalarining 
gematoensefolitik to'siqdan o'tishini oshirganligi sababli bolalarda 
bilirubin ensefalopatiyasi va qon quyilishi mumkin; mochevina esa 
qonda qoldiq azotni ko'paytirishi mumkin.

Ish la tilish i.  Miya to'qimasi shishining oldini olish va 
davolash uchun. Miya to'qimasi shishi -  jarohat, miya pardasi yoki 
to'qimalarining yallig'lanishi natijasida kelib chiqqan bo'lsa, 
osmodiuretiklar yuborilmaydi.

Chaqaloqlardagi miya to'qima shishida tavsiya etilmaydi, 
bularda gistogematik to'siqning o'tkazuvchanligi yuqori bo'lishi 
sababli miya shishi kuchayishi mumkin.

1. Benzin, kerosin. skipidar va formalinlardan zaharlangan- 
dagi o'pka shishida, yurak yetishmovchiligida kelib chiqqan miya 
to'qimasi shishida bularni berib bo'lmaydi, bu holatlarda ular 
yurak zo'riqishini kuchaytiradi.

2. Halqum shishi, glaukoma, dorilar bilan barbituratlar, 
salitsilatlar, sulfanilamidlar, PASK, borat kislotasi va boshqalar 
hamda gemoliz chaqiruvchi zaharlar (antifriz, kaustik soda va 
oksalat kislotalari)dan zararlanganda ishlatiladi.

Yuqoridagi moddalardan zaharlanganda bularni bemorga 
yuborish mannit siydik muhitini ishqor tomonga burishi hisobiga
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ularning parchalanishini tczlashtiradi, ikkinchidan, oqsillar va 
gemoglobinning cho'kmaga tushishining hamda kanalchalar tiqilib 
qolishining oldini oladi.

3. Ostcomiyclit, pcritonit, sepsis, kuyishda va karaxtlikda bu 
dorilar zaharning chiqib ketishini yaxshilab, qon bosimining 
ortishiga olib keladi. O'tkir buyrak yetishmovchiligining 
boshlang'ich davrida xali buyrak ishi buzilmasdan oldin 
osmodiuretiklar yuborish mumkin.

Soatiga tana sathi n r  hisobiga 50 ml siydik ajralsa, davolash 
samarali sanaladi.

S a m a ra d o r l ig i  v a  xavfsizligini n a z o ra t  qilish
1. L a b o r a to r iy a  usu llari :  siydik bilan elektrolitlar ajralib 

chiqishini va ularning qon zardobidagi miqdorini aniqlash; siydik 
kislota miqdorini. qand va xoleslcrin miqdorini aniqlash.

2. A s b o b la r  y o rd a m id a :  EKG (i-tishining manfiy boMishi 
va QRST oralig‘ining kamayishi, ya’ni gipokaliyemiya belgilari- 
ning paydo boMishi).

3. K lin ik  usu lla r :  sutkalik siydik miqdorini oMchash (bu 
ko'rsatkich 2 litrdan ortmasligi kerak, aks holda gipcrkoagulatsiya 
xavfi ortadi).

Tana ogMrligini oMchash (kunlik tana ogMrligining 
kamayishi 1 kg dan oshmasligi kerak). shishlarning yo'qolishi. 
o'pka shishi belgilarining yo'qolishi (o'tkir chap qorincha 
yetishmovchiligida).
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15-bob. Q o n  ivishiga va  qon  to ‘q im as iga  t a ’s i r  q iluvch i do ri  
v o s i ta la r in in g  k l in ik  va  fa rm a k o lo g ik  tavsifi

Zamonaviy tasavvurlarga ko'ra, tromboembolik va gcmor- 
ragik kasalliklar va sindromlarning kelib chiqishida qon tomirlar 
devorining o'zgarishi, gemodinamikaning buzilishi, qonning ivishi 
va fibrinoliz xususiyatlarining buzilishi, qon clcmcntlarining 
o'zgarishi katta ahamiyatga ega. Qon ivish buzilishi kasallik
larining oldini olish va samarali davolash uchun qon ivish 
jarayonidagi o'zgarishlarni aniq bilish muhim ahamiyatga ega. Bu 
muammoni ilmiy asosda xal qilish sohasida ancha yutuqlarga 
erishilgan bo‘lsa-da, amaliy tibbiyotda gemokoagulatsiyani alohida 
bo'limlariga ya’ni trombotsitlar yopishqoqligiga (agregatsiya), 
tromb hosil bo'lishi va fibrinolitik tizimiga ta'sir qiluvchi dori 
vositalari ko'proq o'rganilgan (15.1-shakl).

Protrombin
aklivatorlari

Aminokapron
kislotasi

) Qon va to 'qim a 
I aktivatorlari

G idrosttrtt 
> ♦ natriy ■ Ga** 1

I I

©
>fiodikumarw 

Sinkumar «
•: Femlin, *J

Ginidin

je
Geparin 

(+ anlitnnnbin Ш)

Jigarda protronV --- ----- I ;
lin ie»  i - J  Qond“8'1 proLrombini: Trombin Fibrinolizin

(pla/j7jin2

Konlrikal

Prodbrinoli/in 
to 'qim a aktivalori

Profibrinolozin
(plozminigen)

Streptokinaza 
(+ Profibrinolizin) 

Urokinaza

FibrinogenL -►j Fibrin
Fibrinopeplidlar 

(proteolis mahsulotlari)

15.1-shakl. F ib rin o liz  va qon ivish jarayo n ig a  ta ’sir q iluvchi 
m oddalarn ing  ta ’sir yo 'nalishi:

( - )  susaytiruvchi, (+ ) q u w a tlo v c h i ta ’sir.

15.1. T ro m b o ts i t l a r  ag rcg a ts iy as i  v a  adgcziya  xususiyat-  
la r in i  faollovehi d o r i  vo s i ta la r i

Bularga adrokson, serotonin, kalsiy preparatlari, etamzilatlar kiradi.
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Androkson (xromodrcn, adrcnoqsil, scmikarbazon)
Farmakodinamikasi. Adrenalin melaboliti, adrenalindan 

farqi qon tomirlaridagi yurak mushaklaridagi adrenalinga sezuv
chan qurilmalarni qitiqlamaydi va shu sababli qon bosimini 
oshirmaydi.

Androkson Irombotsillar qobig'i yuzasidagi alfa-adrenoqu- 
rilmalarni faollashtiradi va maxsus G-protein yordamida S-fosfoli- 
pazani faollaydi (FLS). Trombotsitlar qobig'i va sitozollarda o‘z 
substratlari va fosfatidilinozitol difosfatni kataliz qilish tezligi bilan 
farqlanuvchi FLS bor.

Bu katalitik jarayonlar natijasida hosil bo‘ladigan (inozitol- 
trifosfat va diatsilglitserollar) trombotsitlar endoplazmatik retiku- 
lumda tez va sekin almashinuvchi yoM yordamida hosil boMadigan 
hujayra sitoplazmasidagi sofholdagi kalsiy miqdorini oshiradi.

Hosil boMgan faol kalsiy bogMangan aktinni hosil boMishini 
boshqaruvchi proteazani faollashtiradi; araxidon kislotasidan hosil 
boMuvchi kuchli agregantlar (cndoperoksidlar, tromboksan A2)ni 
ishga solib yuboruvchi tromboksan A2; trombotsitlar qobig'idagi 
fosfolipidlardan hosil bo'luvchi trombotsitlarning faollovchi 
omillar hosil boMishini kuchaytiradi.

Kalsiy kalmodulin bilan birikib, miozin zanjirini fosfor- 
lanishini boshqaruvchi fosfokinazani faollaydi, hosil boMgan 
miozin aktin bilan birikadi.

Hosil boMgan aktomiozin trombotsitlar qisqaruvchan appa- 
ratini faollashtiradi va trombotsitlar yopishqoqligini oshiruvchi 
omillar (ATF, Villcbrand omili. cndoperoksidlar, tromboksan A2. 
serotonin, trombotsitlarni fallovchi omillarni faolligi bu o ‘z 
navbatida trombotsitlarni bir-biri bilan va endoteliy hujayralari 
bilan yopishish qobiliyatini ta’minlaydi.

Androkson mahalliy ishlatiladi. kamroq ichishga, mushakka 
va teri ostiga yuboriladi.

Farmakokinctikasi o'rganilmagan.
O 'zaro ta’siri. Adroksonni trombin. aminokapron kislotalar 

bilan hamda rutin, etamzilat va boshqa qon tomirlari oMkazuv- 
chanligini kamaytiruvchi dorilar bilan qo'shib ishlatsa boMadi.

Salbiy ta’sirlari aniqlanmagan.
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Ishlatilishi. Parenximatoz va kapillar qon oqishlarda, 
ichakdan qon oqqanda, chaqaloqlar melenasida, teriga qon quyilish 
bilan kechayotgan trombotsitik purpurada tavsiya etiladi.

Serotonin. Tibbiyot amaliyotida serotoninning sintez yo'li 
bilan olingan dorilari ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Trombotsitlar yopishqoqligining 
kuchayishi dorining trombotsitlar qobig‘idagi serotoninz-qurilma- 
larga ta’siriga bog'liq (adroksonga qarang).

Bundan tashqari, serotonin qon tomirlari endoteliylaridagi 
serotonini-qurilmalarga ta’sir qilib. endoteliyning qisqaruvchanlik 
faolligini oshiradi. Bu ta’siri ularning kapillar qon oqishlami 
to'xtatishda amaliy ahamiyatga ega. Scrotoninga sezuvchan 
qurilmalar bronxlar va oshqozon-ichak tizimida ham bor, ularning 
qitiqlanishi serotoninning salbiy ta’sirlariga sabab bo'ladi.

Farmakokinctikasi. Venaga yoki mushakka yuboriladi. 
Ichilganda MAO yordamida yoki ichaklar hamda boshqa to'qi- 
malardagi katexol-orto-metiltransferaza yordamida parchalanadi. 
Yuborilgan dorining 20-50%  5-oksindolsirka kislotasiga aylanadi, 
qolgan qismi sulfatlanish yoki glukuronidlar ko'rinishida chiqib 
ketadi. Miya to‘qimasiga o ‘tmaydi, uning yuqorida nomi 
keltirilgan metabolitlari buyraklar orqali chiqib ketadi. Dori sutka 
davomida 4 marta (ko'p yuborib bo'lmaydi) yuboriladi.

Buyrak kasalliklarida uning chiqib ketishi kamayadi.
O zaro ta ’siri. Scrotoninni MAO ingibitorlari (iprazid. 

nialamid. furazolidon) bilan birga yuborib bo'lmaydi; trisiklik 
antidcprassantlar (imizin) bilan yuborilganda u to'qimalar 
tomonidan serotoninning ushlab qolinishiga to'sqinlik qiladi; 
noradrenalin, mezaton, angiotenzinamid va allergiya chaqiruvchilar 
(benzilpenitsillin va b. lar) bilan berib bo'lmaydi.

Salbiy ta ’sirlari. Venaga yuborilganda tromboflebit xavfi 
bor, bronxlar torayishi, qorin sohasida og'riq, ich ketish, qon 
bosimini oshishi, bosh og'rishi, yurak sohasida og'riq, diurc/.ning 
kamayishi kuzatiladi.

Ishlatilishi. Trombotsitopeniya va trombotsitopatiyalardagi 
qon quyilishlarda (Verlgof, Villebrand kasalliklari), sitotoksik 
moddalar yuborishdan kelib chiqqan gemorragiyalarda.
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Kalsiy (xlorid va glukonat) dorilari. Farmakodinamikasi.
Kalsiy trombotsitlar agrcgatsiyasi va adgeziyasida ishtirok etishdan 
tashqari, trombin va fibrinni faollashda qatnashadi.

Kaltsiy qon ivish jarayonida ishtirok etishdan tashqari 
organizmda muhim o'rin tutadi, u asab tizimida qo‘zg ‘aluvchanlik 
va o'tkazuvchanlik jarayonlarida qatnashadi, presinaptik asab 
qurilmalarida medialorlar chiqishida, silliq va targ'il mushaklar 
qisqarishida, suyak to'qimasi hosil bo'lishida, qon tomirlari devori 
o'tkazuvchanligida, sekrctsiya jarayonida. antitelo hosil bo'lishida 
va boshqa qator jarayonlarni boshqarishda ishtirok etadi.

Farmakokinctikasi. Glyukonat kalsiyni venaga, mushakka 
yuborish mumkin, ovqatdan oldin ichishga berish ham mumkin, 
xlorid kalsiyni faqat venaga yuboriladi yoki ovqatdan keyin 
ichishga berish mumkin. Maxsus oqsil yordamida transport 
qilinganligi sababli uni oshqozon-ichakdan so'rilishi kamligi bois 
biologik jihatdan kam o'zlashtiriladi. So'rilgan dorining chiqari
lishi buyraklar orqali kechadi. Sutka davomida 3^1 marta beriladi.

O'zaro ta ’siri. Kalsiyni yurak glikozidlari va qon bosimini 
tushiruvchi dorilar bilan venaga yuborish xavfli. Uni tetratsiklinlar, 
ftorxinolinlar hamda boshqa ba’zi bir dorilar bilan ichilganda 
ularning biologik o'zlashtirishini kamaytiradi.

Salbiy ta ’sirlari. Ichilganda oshqozon-ichak shilliq parda- 
larini qitiqlab turli dispcptik o'zgarishlarga sabab bo'lishi mumkin; 
venaga yuborilganda qon bosimi tushib ketishi mumkin. Mushak 
va teri ostiga yuborilgan xlorid kalsiy qitiqlab, to'qimalaming 
nekroziga sabab bo'lishi mumkin.

Ishlatilishi. Qon zardobida kalsiy miqdorining kamayishi 
bilan bog'liq qon oqishlarda (ko'p miqdorda sitratlangan donor 
qoni va kalsiyni kam saqlovchi yoki saqlamaydigan qon o'rnini 
bosuvchi suyuqliklar yuborilganda kelib chiqqan qon oqishlar). 
Ba’zan trombotsitopatiya va trombotsitopeniyalarda tavsiya 
qilinadi.

Etamzilat (ditsinon, siklonamin).
Farmakodinamikasi. Prostatsiklin samarasini falajlab, 

trombotsitlar agrcgatsiyasini oshiradi. To'qima tromboplastinini 
ozroq faollaydi.
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Etamzilal kapillarlar dcvorida mukopolisaxaridlarni polime- 
rizatsiyalanish jarayonini kuchaylirib, tomir devori o'lkazuv- 
chanligini mustahkamlaydi.

Farmakokinctikasi. Etamzilal mushakka. venaga yuborila
di, ichishga berish mumkin. Dori yaxshi tarqaladi, uning bu 
xususiyati a ’zo yoki to‘qimaning qon bilan ta'minlanishiga bog'liq. 
Qon oqsili va elementlari bilan yyengil bog'lanadi. Venaga 
yuborilganda qon to'xtatish samarasi 5-15 daqiqadan. mushakka 
yuborilganda ЗСМЮ daqiqadan keyin boshlanadi. 1-2 soatdan 
keyin eng yuqori cho'qqisiga chiqadi va 4—6 soat davom etadi, 24 
soat davomida saqlanadi. Ichilganda eng yuqori samarasi 3 soatdan 
keyin boshlanadi. Taxminan 4 soatdan keyin organizmdan butunlay 
chiqib ketadi. Sutka davomida 3 -4  marta yuboriladi.

O'zaro ta ’siri. Uni aminokapron kislotasi, vikasol. kalsiy 
xlorid bilan birga ishlatish mumkin. Boshqa dorilar bilan bitta 
shpritsda yuborib bo'lmaydi.

Salbiy ta ’sirlari. Katta miqdorlarda yuborilganda bosh 
aylanishi, bosh og'rig'i kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Angiopatiya. kapillaropatiyalar natijasida kelib 
chiqadigan parenximatoz va kapillar yoki trombotsitlar vazifasi 
buzilishi yoki ularning soni kamayishi natijasida kelib chiqadigan 
qon oqishlarda samarasi yaxshi. Operatsiyalardan keyingi qon 
oqishlarda, burundan, o'pkadan. ichaklardan, bosh miya 
to'qimasidan qon oqqanda ishlatiladi.

Samaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish:
1. Laboratoriya usullari: trombotsitlar sonini sanash 

(normada 150-400 x 104//), trombotsitlar soni 50*  104// gacha 
kamayganda qon quyulishi belgilari kuzatiladi; trombotsitopatiya 
belgilarini aniqlash:

1) gemolizat agregatsiya testi eritrotsitlarda eritrotsit va 
adenozindifosfat borligi asosida gemolizlangan eritrotsitlar 
tomonidan trombotsitlar agregatsiyasini chaqirishga asoslangan;

2) kollagen adrenalin trombin ATF yordamida trombolsitlar 
agregatsiyasi va adgeziyasini chaqirish;

3) trombotsitlar katta-kichikligi va ultrastrukturasini 
o'rganish sitometriya;
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4) qonda serotonin, 5-oksindolsirka kislota va kalsiy 
miqdorini aniqlash;

5) tromboelastografiya yordamida qon plazmasining 
gcparinga chidamliligini aniqlash.

2. Klinik usullar:
-  Dyuk (norma 1-7 daqiqa) bo'yicha qon oqish vaqti davo- 

miyligini aniqlash;
-  endotelial («chimchilash», «jgut», «manjet») sinamalarini 

o ’tkazish;
-  teriga qon quyilishi belgilarini (pctexiya, ekximoz, burun- 

dan qon oqishi) o ‘tkazish;
-  tomirlar pulsatsiyasini o ‘rganish.

15.2. Fibrin trom blari hosil boMishini oshiruvchi dori 
vositalari

Bularga trombin, fibrinogen, vitamin-K preparatlari kiradi. 
Bular koagulopatiyalarda ishlatiladi.

Trombin. Farmakodinamikasi. Donor qonidan olinadigan 
proteolitik ferment. Fibrinogen molekulasidagi arginil-glikol 
orasidagi maxsus bog‘ni uzadi va molekula yadrosidan manfiy 
zaryadli A  va B fibrinopeptidni uzadi. Natijada elektrostatik itarish 
kuchlari susayadi va kalsiy ishtirokida fibrin polimeri hosil 
boMishiga imkon yaratiladi. Bundan tashqari, trombin polimeri 
fibrinni «tikuvchi» va trombotsitlar yuzasidagi maxsus qurilmalarni 
katalizlovchi jarayonni boshqaruvchi XIII plazma omilini 
faollashtiradi.

Farmakokinctikasi. Trombinni mahalliy, ingalatsiya yo‘li 
bilan va ogMz orqali kiritish mumkin. Ampuladagi dori natriy 
xloridning izotonik eritmasida yoki epsilon-aminokapron kislota- 
sida eritilib, kuniga 3—4 marta ichishga beriladi. Trombinning 
chiqib ketishi antilrombin III ta’sirida va qon tomiri endoteliysi 
yuzasida joylashgan maxsus oqsil trombomodulin bilan birikib 
kompleks hosil qilish yoMi bilan organizmda eliminatsiyaga 
uchraydi.

O'zaro ta ’siri. Trombinni epsilon-aminokapron kislotasi va 
adroksan bilan birga ishlatish mumkin.
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Ishlatilishi. Yuza qon oqishlarni to'xtatish uchun, ichki 
a’zolardan va nafas yoMlaridan qon oqqanda ingalatsiya bilan 
kiritiladi.

Fibrinogen. Venaga yuboriladi va mahalliy ishlatiladi. 
Venaga yuborishdan oldin maxsus erituvchi (bidistillangan suv) da 
eritiladi va 25-35 C gacha isitiladi, so'ngra venaga yuboriladi. 
Sutka davomida tomchilab bir marta quyiladi.

O'zaro ta ’siri. Uni qon ivish jarayoniga ta'sir qiluvchi 
boshqa dorilar bilan ishlatish mumkin.

Ishlatilishi.
1. Fibrin pardasi ko'rinishida qon oqayotgan joyga qo'yiladi.
2. Gipo- yoki afibrinogenemiya holatlari (yo'ldoshning vaq- 

tidan oldin ko'chishi, DVS sindromining II va III bosqichlari).
3. Proaktivatorga boy a’zolarda jarrohlik (o'pka. prostata 

bezi) operatsiyalaridan keyin; fibrinolitik moddalar ortiqcha 
yuborilganda; ko‘p miqdorda donor qoni va qon o'mini bosuvchi 
suyuqliklar quyilganda.

4. A-gemofiliyada. chunki gemofiliyaga qarshi globulin A 
(VIII omil) tutuvchi fibrinogen prcparati bor.

K vitamini preparatlariga: fitomenadion, vikasol kiradi.
Vitamin Ki (filloxinon) o'simliklardan tayyorlangan ovqat 

moddalari va K2 (menaxinon) hayvonot mahsulotlari bilan 
organizmga kiradi va ayrim ichak bakteriyalarini sintez qilishi 
bilan farqlanadi.

Tabiiy K| (trans ko'rinishi) sintetik olingan fitomenadion 
(trans va sis-izomerlar aralashmasi) ratscmat bo'lib, K| vitamini 
biologik xususiyatlarini saqlaydi.

Vikasol ham K vitamini sintetik o'mini bosuvchi dori, farqi 
u suvda eriydi va K3 vitamini (menadion) deb qaraladi. 
Vikasolning qon oqishini txtatishi uning jigarda parchalanishidan 
hosil bo'ladigan K| va K? vitaminlariga bog'liq bo'lib, shu sababli 
uning qon to'xtatuvchi samarasi asta-sekin kuzatiladi. Vikasol 
kuchli oksidlovchi xususiyatga ham ega.

Farmakodinamikasi. K vitamini faqat organizmdagina 
(probirkada emas) qon ivish jarayoniga ta’sir qiladi. Buning sababi 
K vitamini organizmda gidroxinon-epoksid xinon yo'nalishida
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birin-kctin hosil bo'lib turadi. Gidroxinon-epoksid ko'rinishidagi 
shakli turli oqsillar tarkibidagi glutamin kislota qoldig'ini 
karboksillovchi karboksilaza fermentini faollaydi. Shundan keyin 
bu oqsillar faollanadi. shu yoM bilan qon ivishida ishtirok etuvchi 
(II protrombin, VII prokonvertin, IX-B gemofiliyaga qarshi 
globulin, X-trombotropin) hamda C va S proteinlar (qon ivishini 
susaytiruvchi xususiyatli) va kalsiyni bog'lab oluvchi (KBO), qon 
zardobidagi, ichak devoridagi, buyraklar kanalchalaridagi modda 
(osteokaltsin)lar faollanadi.

Vitamin K yyetishmasa qon ivishida faol qatnashadigan 
oqsillar hosil bo‘lsa-da, nofaol ko'rinishda (ya’ni akarboksi II, VII, 
ГХ, X omillar) bo'ladi. (akarboksi II protrombinga qarama-qarshi 
xususiyatga ega). Faollangan C va S proteinlar, trombotsitlar, 
endoteliy hujayralari yuzasidagi fosfolipidlar bilan birikib 
proatsellerin (Va) va A-gemofiliyaga qarshi globulin (Villa) 
plazma omillarini faolsizlantiradi va qon oqishni to'xtatadi. Bir 
vaqtning o'zida ular to'qimalar aktivatori plazminogcnni 
faolsi/.lantiruvehi omillarni falajlab, plazminogenning endoteliydan 
chiqishini ko’paytiradi, bu esa o'z navbatida fibrinolizni 
kuchaytiradi. Normada vitamin K ning bu xususiyati o'zini 
namoyon qila olmaydi. Biroq, vitamin K raqobatchilari 
(neodikumarin va boshqalar) ko'payib ketganda bu mexanizm 
o'zini ko'rsatishi va qon oqishi kuchayishi mumkin.

Vitamin K ning organizmdagi yana bir biologik ahamiyati 
shuki, u nafas olish zanjirida vodorod ionining NADN dan KoQ ga 
o'tishiga, flavoprotein I (NADN degidrogenaza ishtirokisiz) 
kcchishiga yordam beradi shu yo'l bilan u mitoxondriylarda ATF 
hosil bo'lishini osonlashtiradi. K vitamini ishtirokida albuminlar, 
miofibril oqsillar qon tomirlarining elastikligi omillari hosil 
bo'lishi aniqlangan.

Farmakokinctikasi. Fitomenadion ovqatdan 30 daqiqa oldin 
ichishga. vikasol esa ichishga, venaga. mushakka yuboriladi. 
Vikasol oshqozon-ichak tizimida sekin, fitomenadion esa tez 
so'riladi, ammo uning o'zlashtirilishi uchun safro va yog iar  kerak 
bo'ladi. Fitomenadion ichilgach qonda 30 daqiqadan keyin paydo 
bo'ladi, eng yuqori miqdori 2-8 s dan keyin kuzatiladi.
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Vikasol o ‘zi emas balki uning tabiiy mclabolitlari vitaminlari 
K] va K2 ta’sir etadi, shu sababli uning ta’siri 24 soatdan keyin 
kuzatiladi. Bular ishlatilayotganda PTI ko'rsatkichi o'zgarmasa, 
qon oqishni boshqa yo ‘ 1 bilan to'xtatishni o'ylab ko'rgan ma’qul. 
Bular yoidoshdan yomon o'tadi, sutga esa yaxshi o'tadi.

Dori ichish to’xtatilgach ularning ta’siri 3-5 kungacha 
sakllanadi. Ular jigarda metabolizmga uchraydi, metabolitlari siydik, 
safro suyuqlig'i orqali chiqariladi. Sutka davomida 3^4 marta 
beriladi.

O'zaro ta ’siri. K vitaminini asetilsalitsilat kislotasi. II va III 
avlod scfalosporinlari. PASK, neodikumarin, fenilinlar bilan birga 
berib bo'lmaydi (raqobatchi).

K vitamini agregantlar. fibrinoliz ingibitorlari (epsilon- 
aminokapron) bilan birga ishlatilganda ularning qon to'xtatish 
samarasi ortadi.

Salbiy ta’sirlari. Vikasol oksidlovchi bo'lganligi sababli 
katta miqdorlarda yuborilganda yoki to'planib qolgan holatlarda 
eritrotsitlarni gemoliz qiladi yoki qonda metgemoglobin hosil 
bo'lishiga sabab boiadi. Ayniqsa, eritrotsitlardagi qaytalanish 
jarayonlarida ishtirok etuvchi glukoza-6-fosfatdegidrogenazalar, 
glutationreduktazalar yetishmaganda (enzimopatiya) yoki 
chaqaloqlarda, eritrotsitlar tezda oksidlanish (fetal) xususiyatga ega 
bo'ladi. Shuningdek, metgemoglobinrcduktaza yetishmovchiligida 
vikasolni jigardagi biotransformatsiyasi sekinlashadi.

Gemolitik sariqlik belgilari bor bemorlarga vikasol 
berilmaydi, bunday bolalarda eritrotsitlar busiz ham. gemolizga 
beriluvchan bo'ladi. Fitolinadon bu hodisalarga sabab bo'lmaydi.

Vitamin K preparatlari trombotsitlar funksiyasini buzadi. shu 
sababli uning preparatlarini trombotsitopeniya va trombo- 
tsitopatiyasi bor bemorlarga berib bo'lmaydi.

Ishlatilishi. 1. Vitamin K homiladorlikning oxirgi haftasida, 
emizikli onalarga va yangi tug'ilgan bolalarga profilaktik 
maqsadlarda beriladi.

2. Chaqaloqlarda uchraydigan idiopatik yoki homiladorlik 
davrida onaning neodikumarin, rifampitsin qabul qilish natijasida 
kuzatiladigan erta qon oqishlarda tavsiya etiladi.
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3. Tug‘ilgandan keyin 2-5 hafta ichida uchraydigan (bola
ning sifatli ovqatlanmasligidan, jigar yoki o't yoMlari kasal
liklaridan kelib chiqadigan kasallik) qon oqishlarda.

4. I oylikdan oshgan chaqaloqlarda (bolalar ovqatida K vita
mini yetishmasligi, bolalarda uzoq ich ketishidan, mukovistsidoz, 
o‘t y o ‘llari bekilib qolishdan. gepatitlardan, antikoagulyantlar yoki 
antibiotiklar olayotgan bolalarda uchraydigan) qon oqishlarda.

5. Jarrohlik operatsiyalaridan oldin va keyin, qon almash- 
tirish maqsadida donor qonini quyishdan keyin.

6. Protrombin 11 va VII prononvertin omillar 
yctishmasligidan kelib chiqqan qon oqishlarda (soxta gcmofiliya).

7. K vitamini antagonistlari ishlatilganidan kelib chiqqan 
mushak quvvatsizligi, ichak atoniyasi, yurak yetishmovchiliklarida.

8. Raxitda tavsiya etiladi.

Samaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish 
1. Laboratoriya ko‘rsatkichlari:
-  Li-lJayt (normaga 5-10 daqiqa) bo‘yicha qon oqish vaqtini 

aniqlash;
-  Protromboplastin vaqtini yoki PTIni aniqlash (norma 50-

70%);
-  Trombolest, mikrokoagulatsiya testi (norma 10-12 soniya);
-  Kalsiy vaqtini (norma 90-130 soniya);
-  Tromboelastogramma ko'rsatkichlari;
-  Qon plazmasining geparinga sezuvchanligini aniqlash 

(norma 135 soniya). Siydik va axlatda eritrotsitlar borligini 
aniqlash (Grcgerscn sinamasi).

2. Klinik ko‘rsatkichlar -  yumshoq to'qimalarga qon 
quyilish bclgilarini va ichki a'zolardan qon ketishini aniqlash.

15.3. Fibrinoliz ingibitorlari
Bularga epsilon-aminokapron kislota, paraaminometilbenzoy 

kislota, panlriptin, ingitril, kontrinol. gordokslar kiradi. Bular 
fibrinolitik tizim faolligi oshganda yoki yetarli miqdorda fibrin 
ishlab chiqilmasligi bilan bog'liq koagulopatiyalar (tomir purpurasi 
va gematoma tabiatidagi qon oqishlar)da ishlatiladi.
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Epsilon-aminokapron kislota (afibrin, amikar, cpsamon)
Farmakodinamikasi. Lizin aminokislota hosilasi hisobla

nadi. Fibrinogen va fibrin molckulasidagi lizin aminokislotasi bilan 
plazminogcn va plazminning faol markazlari bilan reaksiyaga kirib, 
uni gidrolizlaydi. Epsilon-aminokapron kislotasi plazminogen va 
plazminning faol markazlari bilan birikib, fibrin molekulasi 
(trombin)ni parchalanishdan saqlaydi. U plazminogenni faollovchi 
moddalar bilan birikib uni falajlaydi.

Bundan tashqari, epsilon-aminokapron kislota trombopoczni 
kuchaytiradi va trombotsitlar sezuvchi qurilmalarini tabiiy 
agrcgatlar (trombin, kollagcn, tromboksan A;>)ga sczuvchanligini 
oshiradi. Katta miqdorlarda, aksincha, bu dori trombotsitlarni 
oshiradi va buzadi.

Epsilon-aminokapron kislota ycngil dcsensiblizatsiyalovchi 
va ydlig'lanishga qarshi ta’sir ham ko‘rsatadi, buning sababi 
kininlar hosil boMishini falajlash xususiyatidir.

Ijning immunosupressor samarasi komplement tizimini 
falajlashga bog'liq. Va nihoyat bu dori jigarning zaharsizlan- 
tiruvchi faoliyatini oshiradi va virusga qarshi ta'sirga ham ega.

Farmakokinctikasi. Preparat venaga tomchilab yuboriladi, 
ichishga ham beriladi, ichishdan oldin kukunni (poroshok) yengil 
shirin suvda eritiladi yoki poroshok ichilgach shu suyuqlik bilan 
ichiladi. Oshqozon-ichak tizimisi 60% va undan ortiqroq so'riladi. 
Qonda eng yuqori miqdori 1-2 soat davomida kuzatiladi. Qon 
plazmasi oqsillari bilan (2-3%) kam bog'lanadi. Qondagi samarali 
miqdori 6 soat davomida saqlanadi. Sulkasiga 4 marta kiritiladi. 
Dori kiritish to'xtalilgach uning fibrinogenga ta’siri 1-3 kun 
davomida saqlanadi.

Kiritilgan dorining 20-30% jigarda biotransformatsiyaga 
uchraydi, qolgani buyraklar orqali siydik bilan o ‘zgarmagan holda 
chiqariladi. Buyrak yetishmovchiligida to'planib qolish xavfi ortadi.

O'zaro ta’siri. Preparat ichilganda trombin va adrokson 
bilan samarali hisoblanadi (chaqaloqlar mclcnasida). Venaga 
fibrinogen, glukoza critmasi gidrolizatlar, karaxtlikka qarshi 
eritmalar bilan samarali hisoblanadi. Preparatni konlrikal bilan 
qo'yish xavfli, bunda massiv tromb hosil bo'lishi xavfi bor.

233

www.ziyouz.com kutubxonasi



Salbiy ta’sirlari. Yuqori nafas yo'li shamollashi, terida 
toshmalar, ko'z sklerasining qizarishi, burunning bitib qolishi 
ko'rinishidagi allergik reaksiyalar; ko'ngil aynishi, oshqozon 
sohasida og'riq, ich ketishi: venaga tez yuborilganda bosh 
aylanishi, quloq shang'illashi, ortostatik reaksiyalar, bradikardiya, 
yurak ritmining buzilishi; tromboz, emboliya to'planib qolganda 
qon oqish; kamdan-kam holatlarda mushak tonusining pasayishi 
kuzatiladi.

Ishlatilishi. Qon va to'qimalaming birlamchi fibrinolitik 
faolligini ortishi va gipofibrinogenemiya bilan kechayotgan qon 
oqishlar; fibrinolizni faollovchi omillarga boy to'qimalar (o'pka, 
prostata bezi)da o'tkazilgan jarrohlik muolajalarida qon oqishning 
oldini olish; fibrinolitik moddalar va konservatsiyalangan donor 
qoni yuborilganda tavsiya etiladi.

Bundan tashqari, komplement (glomerulonefrit) va kininlar 
faolligi oshgan kasalliklar (travmatik, gemorragik va septik 
karaxtliklar), kuyganda, meningitda tavsiya etiladi.

Klinik-farmakologik ko'rsatkichlari bilan epsilon-amino
kapron kislotaga yaqin paraminometilbenzoy kislota (amben), lekin 
bu dori undan 3-7  marta faolligi yuqoriligi bilan farq qiladi.

Protcaza tabiiy ingibitorlari. Tabiiy mahsulotlar (pantripin, 
ingitril, kontrikal, gordoks) oshqozon osti, quloq oldi bezidan yoki 
o'pka to'qimalaridan olingan dorilar proteazalar ingibitorlari 
hisoblanadi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar ta’sir qiluvchi aprotinin -  
ishqoriy xususiyatli polipeptid hisoblanadi. Aprotinin-proteolitik 
fermcntlar-plazmin (fibrinolizin), tripsin, ximotripsin, kallikrein, 
kislotali glikoproteidlar va mukopolisaxarid (geparin) bilan faolsiz 
komplekslar hosil qiladi.

Bularning falajlanishi o'z navbatida to'qimalarda bu biologik 
faol aktivatorlarni falajlaydi va klinik samara beradi.

Farmakokinctikasi. Bular venaga tomchilab yoki sekinlik 
bilan quyiladi. Aprotininning qondagi miqdori tezda yuqori 
darajalarga ko'tarilib, tezda hujayra tashqarisidagi suyuqliklarga 
o'tadi va buyrak proksimal kanalchalari epiteliysida tezda to'planib 
biotransformatsiyaga uchraydi.
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Asosan metabolitlar ko'rinishida buyraklar orqali chiqib 
ketadi. Yarim chiqib ketish vaqti dori silatiga va buyrak faoliyatiga 
qarab, 1-12 soatgacha bo'lishi mumkin. Dorining qondagi 
miqdorini ushlab turish uchun tomchilab yuboriladi.

O'zaro ta ’siri. Bular glukokortikoidlar bilan qo'shib 
ishlatiladi, chunki glukokortikoidlar ham yallig'lanishga qarshi va 
proteazalar ingibitorlari asoratlarining oldini oladi.

Salbiy ta ’sirlari. Allergik jarayonlar, qon bosimining 
pasayishi, bronxlar torayishi, miya qon aylanishi buzilishi.

Ishlatilishi. O'tkir va surunkali pankreatit pnevmokokklar 
chaqiruvchi destruktiv o'pka shamollashlari, buyrak ishcmiyasi. 
DVS sindromining II va III fazalari va qonda kininlar oshib 
ketganda (epsilon-aminokislotaga qarang) ishlatiladi.

Fibrinoliz ingibitorlari samaradorligini va xavfsizligini 
nazorat qilish.

1. Laboratoriya ko‘rsatkichlari bu dorilar ishlatilganda 
asosiy nazorat usullari hisoblanadi: a) 10 marta suyultirilgan qon 
yordamida qonning umumiy fibrinolitik faolligini aniqlash. 
euglobulin tesli, tromboelastogramma;

b) qon zardobidagi fibrinogen miqdorini aniqlash (kritik 
ko'rsatkich 100 mg%) ga teng;

d) qon ivish va prolrombin vaqtini aniqlash;
e) fibrin monomer komplcksini topish, stafillokokklar 

yopishqoqligini aniqlash, parakoagulatsion (etanol, protamin sulfat. 
ortofentrolin testlar), fibrin va fibrinogen parchalanishidan hosil 
bo'lgan mahsulotlar (mctabolitlar)ni aniqlash;

f) siydikni eritrotsitlarga. axlatni yashirin qon oqishga 
tekshirish.

2. Paraklinik usullar: ultratovush va angiograflya usulida 
trombinni aniqlash.

3. Klinik belgilar: yumshoq to'qimalarga, ichki a’zolarga. 
bo'shliqlarga o'z-o'zidan qon qo'yilishini aniqlash, ichakdan, 
bachadondan va o'pkadan qon oqishi, shikastlangan joydan uzoq 
qon oqishi.
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15.4. Trombolitik dori vositalari
Bularni 3 guruhga bo'linadi: agregatsiyaga qarshi, qon 

ivishini susaytiruvchilar va fibrinolitik moddalar.
Bular trombotsitlar yopishqoqligi va qonning ivish xususiyati 

ortib ketganda tavsiya etiladi.

Agregatsiyaga qarshi moddalar
Trombotsitlar, eritrotsitlar yopishqoqligini (agregatsiya) 

susaytiruvchi dorilarni quyidagicha bo'lish mumkin:
a) Tsiklooksigenazani falajlovchilar (asetilsalitsilat kislota, 

indometatsin, sulfinpirazon, brufen, naproksen va boshqalar);
b) sAMF fosfodiestraza va adenilsiklazani falajlovchilar 

dipiridamol (kurantil), tiklopidin, rekornal, pcntoksifilin, trental. 
Antioksidantlar (ionol, bioxinol va boshqalar);

d) tromboksantinsintetaza ingibitorlari (imidazol unumlari);
e) prostasiklin sintezini kuchaytiruvchilar (piramizol unum

lari, pentoksifillin, kalsitonin, angiotenzin Hi, kumarin va nikotin 
kislota unumlari);

f) prostanoidlar (prostasiklin, prostaglandin E] va D 2);
g) trombotsitlar komponentlari cho'kishini ingibitorlari 

(vazafaol moddalar, suloktidil, piratsetam).
Ishlatilishi. Koronar, bosh miya va oyoqlar trombozining 

oldini olish hamda koronar shunt va yurak qopqoqchalari protezlari 
tromblarida, retinopatiyada ishlatiladi.

Geparin bilan birga DVS sindromining II va III fazasida, 
geparin va traksilol bilan birga DVS sindromining II fazasida 
tavsiya qilinadi.

Asetilsalitsilat kislota (aspirin). Farmakodinamikasi.
Qondagi dori miqdorining ortishi bilan avval antiagregant, 

so'ngra esa issiq pasaytiruvchi, yallig'lanishga qarshi, og'riq 
qoldiruvchi samarasi rivojlana boshlaydi (nosteroid yallig'lanishga 
qarshi guruhdagi dorilarga qarang. (18-bob).

Trombotsitlarning yopishqoqligiga qarshi ta’siri prostaglan- 
dinlar ajralishi va metabolizm ta’siriga bog'liq. Aspirin siklooksi- 
sintetazani qaytmas darajada falajlab, trombotsitlarda tromboksan 
Л2 hosil bo'lishini kamaytiradi, bu esa faol proagregant hisobla-
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nadi. Katta miqdorlarda aspirin, bir vaqtning o ‘zida tomirlar ichki 
qavati (endoteliy) ham prostasiklin va boshqa antitrombolitik 
prostaglandinlar (Ei va D2 va boshqalar) sintezini kamaytiradi.

Asetilsalitsilat kislota jigarda vitamin K bilan faollikka 
uchraydigan (II, VII, IX, va X) zardob omillari hosil bo'lishini 
buzadi, ya’ni vitamin K raqobatchisi hisoblanadi.

Farmakokinctikasi, o'zaro ta’siri, salbiy ta’sirlarining 
nosteroid dori vositalari guruhiga qarang (18-bob).

Tiklopidin (tiklid). Farmakodinamikasi. Tiklopidin Ei va 
D2 prostaglandinlar va prostasiklin hosil bo'lishini kuchaytiradi, 
trombotsitlar va eritrotsitlar yopishqoqligini falajlaydi. Uning bu 
xususiyati asetilsalitsilat kislotaga nisbatan kuchliroq.

Farmakokinetikasi. Ovqat vaqtida ichishga beriladi. 
Kiritilgan miqdorning 80% dan ortii so'riladi. Qondagi eng 
yuqori miqdori 2 soatdan keyin kuzatiladi. Asosan siydik bilan 
chiqib ketadi.

O zaro ta’siri. Boshqa antiagregant va antikoagulantlar 
bilan birga yuborilganda qon quyilishi va trombotsitopeniya 
kuzatilishi mumkin.

Salbiy ta ’sirlari. Ich ketish, oshqozon sohasida og'riq, terida 
allergik toshmalar, bosh aylanishi, kamdan-kam sariqlik, 
leykopeniya, agranulotsitoz kuzatiladi.

Dipiridamol (kurantil, pcrsantin). Farmakodinamikasi. 
Kurantil adenozinni parchalovchi adenozindezaminazani falajlaydi. 
Adenozin endogen agregant -  adenozindifosfatni raqobatchisi 
hisoblanadi. Antiagregant samarasi yana dori tomonidan sAMF 
uchun fosfadiesterazani falajlab, bu o'z navbatida sAMFning 
trombotsitlardagi miqdorining oshishiga. bu esa kalsiyni bog'lan- 
gan holda ushlab turishga sabab bo'ladi. Bu o'z navbatida trom- 
botsitlarda faollovchi agregantlar hosil bo'lishini sekinlashtiradi.

Dipiridamol qon tomirlari endoteliysida prostasiklin hosil 
bo'lishini falajlab, trombotsitlarning endotclivga yopishishiga 
qarshilik ko'rsatadi.

Dipiridamolning trombotsitlar agregatsiyasini susaytirish 
kuchi asetilsalitsilat kislotasinikiga teng, biroq u aspiringa xos 
salbiy ta’sirlarni keltirib chiqarmaydi, undan tashqari, dipirida-
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molda qon tomirlarini kcngayliruvchi va immun tizimini 
oshiruvchi samarasi ham bor.

Farmakokinctikasi. Venaga, mushakka, sekinlik bilan 
yuboriladi. sababi qon bosimi tushib ketish xavfi bor, ichishga 
ovqatdan bir soat oldin beriladi. Tez va yetarli miqdorda qonga 
so'riladi, qonda eng yuqori miqdori 1,5-2 soatdan keyin kuzatiladi. 
To'qimalarga yaxshi o'tadi. Jigarda glukuronidlarga aylanadi va 
siydik. safro suyuqlig'i bilan chiqib ketadi. Metabolitlari ichakdan 
qonga qayta so'riladi, bu jarayon turli individlarda farq qiladi. Shu 
sababli metabolitlarining yarim chiqib ketish vaqti 2 soatdan 10 
soatgacha keng diapazonda bo'ladi. Sutka davomida 3 marta 
beriladi.

O 'zaro ta’siri. Dipiridamol boshqa dorilar bilan bitta 
shprisda bcrilmaydi (ignani berkilib qo'yadigan cho'kma hosil 
bo'ladi). Uni asetilsalitsilat kislota va geparin bilan ishlatish 
mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Yuzning o'tib kctadigan qizarishi, qon 
bosimining tushib ketishi, tcridagi allergik toshmalar, teri ostiga 
tushganda qitiqlaydi.

Pcntoksifillin (trental). Farmakodinamikasi. Kimyoviy 
tuzilishi jihatidan ksantin unumi hisoblanadi. Adenozin (purin) 
qurilmalarini falajlaydi. Natijada qon tomirlari ichki qavatida 
prostasiklinlar hosil bo'lishi kuchayadi, tromboksan At hosil 
bo'lishi kamayadi. O'sma nekrozi chaqiruvchi alfa- omil sintezini 
buzadi. Bu omil normada qon tomirlarida hujayra adgeziyasi 
siqilishini faollaydi va qon tomirlarining kuchli toraytiruvchi 
endoteliy qurilmasini kuchaytiradi. U fosfodiesterazani falajlab, 
trombotsitlarda sAMF to'planishiga olib keladi. Yuqoridagi 
jarayonlar trombotsit va eritrotsitlarning yopishqoqligiga qarshilik 
qiladi.

Trental eritrotsitlarda kechayotgan glikoliz jarayonini 
faollaydi, natijada eritrotsitlarda: spektrinning (eritrotsitlar qobig'i 
ichki kaskadi qismi) aktinga yaqinligini pasaytiradi, bu eritrotsitlar 
qobig'i elastig'ligini oshiruvchi difosfoglitscrat miqdorini oshiradi; 
eritrotsitlar shaklining o'zgaruvchanligini boshqaruvchi gemog-
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lobin (ayniqsa qaytalangan)ni idora ctuvchi ATF miqdorini 
ko'paytiradi (eritrotsit diametri 7 mkm, kapillar kengligi 5 mkm);.

Dori qabul qilishning 2-4 haftasiga borib qonning umumiy 
yopishqoqlik xususiyati fibrinogen miqdori kamayadi hamda qonda 
fibrinolizni faollovchi moddalarni ko'paytiradi.

Trental qon tomirlarni kuchsiz kengaytiradi, bu 
mikrotsirkulatsiyani yaxshilab, to'qimalaming kislorod bilan 
ta’minlanishini yaxshilaydi.

Farmakokinctikasi. Venaga, arteriyaga tomchilab yoki 
ovqatdan keyin ichishga beriladi. Dorining qondagi eng yuqori 
miqdori 1-2 soatdan keyin kuzatiladi, samarali miqdori esa 4-8  
soatgacha saqlanadi. Sutka davomida 3-4  marta kiritiladi.

Pentoksifillin jigarda 7 ta faol metabolit hosil qiladi. bular 
(94% gacha) siydik orqali chiqariladi. Buyrak yetishmovchiligida 
kiritiladigan miqdori korreksiyalanadi.

O'zaro ta’siri. Trentalni boshqa antiagrcgantlar, geparin. 
streptokinaza, fibrinolizinlar va qon bosimini pasaytiruvchi, 
antidiabetik moddalar bilan birga berish mumkin. bu holatlarda uni 
miqdori kamaytiriladi.

Salbiy ta ’sirlari. Dispeptik hodisalar, bosh aylanishi, 
yuzning qizarishi, parenteral yuborilganda qon bosimining tushib 
ketishi, kamdan-kam terida eshakem va qichish kuzatiladi.

15.5. Fibrin trom blari hosil bo‘lishiga qarshilik qiladigan 
dori vositalar

Anlikoagulantlar (geparinning natriy va kalsiyli tuzlari, 
logiparin, fraksiparin, dalteparin, klivarin, neodikumarin, varfarin, 
sinkumar, fepromaron, fenilin, omefm).

Gcparinlar. Bular anion elektrolitlar bo'lib, bir-biridan 
sulfat kislota qoldig'i soni va sifati jihatidan farq qiladi. Anion 
guruhlari ular molekulasiga manfiy zaryad beradi.

Hayvon o'pka va jigar to'qimasidan olinadi (geparinning 
natriyli tuzi va cho'chqa geparinining kalsiy li tuzi yoki kalsiparin). 
Bular yuqori molekulali (molekula og'irligi o'rtacha 10-16 kD va 
bundan yuqori) geparin, yana kichik molekulali (2 ,5-8 kD) 
fraksiyalangan geparin (logiparin, fraksiparin, dalteparin,
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plivarin)lar. Bular yuqori molekulali gcparinlarni bakterial gepari- 
naza yordamida fcrmcntativ dcpolimcrlash yoMi bilan olinadi. 
Bularni 11 avlod geparinlari deyiladi. Bular faqat molekular 
ogMrligi bilan emas. balki farmakodinamik. farmakokinetik 
ko’rsatkichlari va salbiy ta’sirlari bilan ham farq qiladi.

Farmakodinamikasi. Qonda aylanib yurgan antitrombin 111 ni 
musbat qutblangan amin guruhlari bilan manfiy qutblangan geparin 
maxsus qismlari birikadi. Buning natijasida antitrombin 111 ning 
maxsus arginil guruhlari Ha, IXa, Xa, Xla va Xlla omillar faol 
markazlari bilan o ‘zaro reaksiyaga kiradi va ularning faolligini va 
fibrin tromblari hosil boMishini susaytiradi.

Shunday qilib, geparinning qon ivishini susaytirish samarasi 
qondagi antitrombin HI miqdoriga bog’liq, shu sababli antitrombin
III ning qondagi tanqisligini geparin yuborishdan oldin yangi 
tayyorlangan donor qonini yuborib, uning miqdorini ko'paytirish 
kerak.

Geparin antiplazmin bilan birikib fibrinolitik tuzilma 
faolligini oshiradi. Bundan tashqari. geparin qon tomirlari ichki 
qavatida yuqori miqdorlarda (qondagiga nisbatan 100 barobar 
ortiq) endoteliy va trombotsit, eritrotsit yuzasini manfiy 
qutblanishga olib keladi, bu esa ularning yopishqoqlik xususiyati 
kamayishiga sabab boMadi.

Demak, geparin antikoagulant. antiagregant va fibrinolitik 
dori vositasidir. Uning antikoagulantik samarasi organizmda va 
probirkada ham kuzatiladi. Kichik molekulali geparinlar qon ivish 
vaqtiga ta’sir qilmasa-da ularning davolovchi samarasi yuqori 
molekulali geparinlarga nisbatan yuqori. Bu geparinning asosiy 
ta’siri trombotsitlar yopishqoqligining faolsizlanishga bogMiqligini 
ko‘rsatadi. Klinik samarasi bilan qon ivish vaqtini ortishi orasida 
korrelatsiya yo'qligi buning tasdigM hisoblanadi.

Geparin yana T va V limfotsitlarning kooperatsiyasini, ya’ni 
gammaglobulinlar hosil boMishini buzadi: gistaminni bogMab oladi 
va gislaminazani faollaydi: lipaza faolligini oshiradi.

Farmakokinctikasi. Geparinni venaga, mushakka. teri 
ostiga, ingalatsiya, cndolumbal va elektroforez yordamida yuborish 
mumkin. Venaga yuborilganda qonning suyulishi tez, mushakka
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yuborilganda 15-30 daqiqada, teri ostiga yuborilganda 40-60  
daqiqa, ingalatsiya qilinganda eng yuqori samara 18-20 soatdan 
keyin kuzatiladi va yuborish yo'liga muvofiq qon ivishining 
susayish samarasi 4-5  s; 6-8 s: 12 soat va 2 haftagacha davom 
etishi mumkin.

Venaga, mushakka geparin kuniga 4 -6  marta. teri ostiga 2-3  
marta yuboriladi. Kam molekulali geparinlar teri ostiga. mushakka 
yuborilganda standart geparinga nisbatan (30%) yuqori biologik 
o'zlashtirish (100%) ko'rsatkichiga ega. Geparin ingalatsiya yo'li 
bilan yuborilganda alveola makrofaglarida to'planib, dorining u/.oq 
vaqt qonga tushib turishini ta’minlaydi. Hafta davomida 2-3  marta 
yuboriladi.

Geparin qonda asosan lipoproteinlar hamda fibrinogen, 
makroglobulinlar va albuminlar bilan bog'lanadi. Fraksiyalangan 
(standart) geparinga nisbatan kichik molekulali geparinlarda qon 
oqsillari bilan bog'lanish darajasi pastroq. Tarqalish hajmi 40 dan 
100 ml/kg atrofida bo'ladi. Geparin yo'ldosh va ona ko'krak suti 
orqali tmaydi. Qon tomirlari ichki qavati (endoieliy) bilan yaxshi 
bog'lanadi, retikular endoieliy hujayralari bilan birikib jigarda va 
qora taloqda to'planadi. Geparin bu hujayralarda qancha ko'p 
to'plansa, uning antitrombolitik ta’siri shuncha davomliroq va 
kuchliroq bo'ladi. Kichik molekulali geparinlarda bu xususiyat 
ortiqroq, shu sababli ularning ta’siri standart geparinga nisbatan 
kuchliroq va davomliroq bo'ladi. Shu tufayli ular teri ostiga kuniga
1-2 marta yuboriladi.

Geparin hamma to'qimalarda nitrodcsulfamidazalar ta’sirida 
sulfatsizlanadi va trombotsitlar gcparinazalari ta'sirida ham 
zararsizlantiriladi. Endoglikozidlar ta’sirida hosil bo'lgan yuqori 
molekulali moddalar buyrakda kichik molekulali qismlarga 
parchalanadi va siydik orqali chiqariladi.

Yuqori molekulali geparinning yarim chiqib ketish davri 90 
daqiqaga (chaqaloqlarda -  35 daqiqaga) tcng, kichik molekulali 
geparinlarniki esa 2 -4  marta katta.

O'zaro ta ’siri. Gcparinni infuzion eritmalarda boshqa dori
larga qo'shish farmalsevtik o'zaro mos kclmaslikka sabab boiishi 
mumkin. Geparin qonda aminoglikozidlar, penitsillinlar, teiratsik-
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linlar bilan komplcks hosil qilib, ularni mikrobga qarshi ta’sirdan, 
o'zini esa antitrombolitik samaradan mahrum etadi.

Salbiy ta’sirlari. 1. Yuqori miqdorlarda yuborilganda yoki 
bemorni geparinga sezuvchanligi oshganda qon quyilishiga olib 
keladi. Bu holatlarda uning raqobatchisi protamin sulfat yoki 
protamin-xlorid yuboriladi (10 daqiqa davomida 5000 TBda 
protamin birligiga tcng miqdorda).

Protamin yuborilishiga nospetsifik allergik jarayonlar 
(yuzning qizarish, terida toshmalar, venalar bo‘y!ab og'riq, ko'krak 
qafasi va qorin bo‘shlig‘ida og'riq, qaltirash) kuzatiladi, biroq 
undan ham xavflisi geparin va protamin sulfat kompleksi ta’sirida 
tromboksan A t hosil bo'lishidan kelib chiqqan o'pka qon 
tomirlarida bosimning birdaniga ko'tarilib ketishi. yurakning o'ng 
qorinchasi yetishmasligi va qon bosimining tushib ketishi bilan 
tavsiflanadigan vaziyatdir.

Yuqoridagi holatlarning oldini olish va ularga tushib 
qolmaslik uchun geparin yuborishdan oldin qon ivish vaqtini Li- 
Uayt usulida aniqlash, yana qon oqishining birinchi belgilari 
(siydikda eritrotsitlar, axlatni yashirin qonga tekshirib turish 
kcrakligini ta'kidlash lozim) kuzatiladi.

2. Trombotsitopeniya. Geparin yuborishning 2-4 kunlari yuz 
bcradigan geparin yuborilganda ham o'tib ketuvchi trombo- 
tsitopcniya (I0 0 x 9//) va yuborishning 6—12 kunlari kelib 
chiqadigan trombotsitopeniya kuzatiladi. Buning kelib chiqishiga 
trombotsitlarda AIT, tromboksan Л2, serotonin va boshqa 
agregatsiya omillari hosil bo'lishini kuchaytiradigan 
immunoglobulinlar G va N hosil bo'lishi sabab bo'ladi. Bunda 
geparin kuchaytirgan tromboz koronar, buyraklar, o'pka qon 
tomirlarida tromb emboliyasi kelib chiqadi, bu esa bemor hayoti 
uchun xavflidir.

Geparin yuborishning 5-6  -  kunidan boshlab trombotsitlar 
sonini va qon ivish tezligini nazorat qilib turish tavsiya etiladi. Bu 
ko'rsatkichlar geparin yuborishdan oldingi ko'rsatkichga nisbatan
2-3  marta ko'p bo'lishi mumkin.

3. Ko'ngil aynishi, qayt qilish. ishtaha yqligi. ich ketish.
4. Terida toshmalar, qichish, artralgiya, mialgiyalar kuzatiladi.
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5. Osteoporoz va yumshoq to'qimalaming kalsiylanishi. 
Ostcoporoz belgilari (tana vaznining kamayishi, belda og'riq, 
sinishga moyillik). Bu geparin va moy kislotalari bilan kalsiyning 
bog‘lanishiga bog'liq, bu o'z navbatida lipoprotcidlipaza va 
paratgormonning faollanishi bilan tushuntiriladi.

6. Chegaralangan (ba’zan umumiy) soch oqarishi.
7. Trombozning qaytalanishi (geparin erta to'xtatilganda 

uchratish mumkin). Shuning uchun geparin yuborishlar sonini 
kamaytirish yo'li bilan va pelental berib turib, keyin geparin 
kiritishni to'xtatish tavsiya qilinadi.

Ishlatilishi. 1. Turli sindromlar (gipoksiya, organizmning 
suvsizlanishi, sepsis, to'qima jarohatlari va tez boshlanuvchi 
purpura, gemolitik-uremik sindrom. chaqaloqlarda nafas buzilishi) 
natijasida kelib chiqqan DVS-sindromida.

2. Yurak qopqoqchalari protczida, stenokardiya, miokard 
infarqtida, artcriyalarda trombozning oldini olish uchun.

3. Ekstrakorporal gemodializ va gemasorbtsiyada.
4. Yiringli meningit. Bu kasallikda orqa miya suyuqlig'ida 

geparinning kamayib ketishi va oqsillar (fibrin), serotoninning 
ko'payib ketishi orqa va bosh miya pardasining nekrolik 
o'zgarishlariga olib keladi va tromblar hosil bo'lishini kamaytiradi 
va bemorlar o'limi va bu kasallik natijasida kelib chiqadigan turli 
nevrologik asoratlarning oldini oladi.

5. Geparin shuningdek revmatizmni, bronxial astmani. o'tkir 
ncfritda buyrak qon aylanishini yaxshilaydi, chala tug'ilgan cha
qaloqlarda yog' almashinuvini yaxshilash maqsadlarida ishlatiladi.

Yuqorida sanab o'tilgan kasalliklarda yuqori molekulali, 
ayniqsa kchik molekulali geparinlar tavsiya etiladi. chunki keyingi 
guruhdagi dorilar. ayniqsa uzoq dori yuborish lozim bo'lgan 
kasalliklar (6 haftadan 6 oygacha) standart geparinga nisbatan 
xavfsizroq va nazorat talab qilmaydi.

Bilvosita ta’sir qiladigan antikoagulantlarning ta'sir 
mexanizmi (15.1-rasm)da keltirilgan.
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15.1-rasin. Bilvosita an tikoagulantlarning ta ’sir qilish nuqtasi: 
(—) — susaytiruvchi ta ’sir.

Neodikumarin (pelentan). Farmakodinamikasi. Kimiyo- 
viy tuzilishi jihatidan K vitaminga o'xshaydi. epoksircduktazani 
falajlab, vitamin K. ning cpoksid ko'rinishidan K-xinon shakliga 
o'tishini buzib, K-vitaminini faol ko'rinishga o'tish jarayonini 
buzadi. Bu o'z navbatida protrombin (II), prokonvertin (VII), 
gcmollliyaga qarshi V-globulin (IX) va tromboplastin (X) fibrin 
trombin hosil bo'lishi uchun kerakli plazma omillari faollanishini 
buzadi. Bir vaqtning o'zida bular antikoagulant faolligi bo'lgan S 
va S protcinlarning faollanishini susaytiradi.
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Neodikumarin, qon tomirlari claslikiigini nazorat qiluvchi 
omillami susaytirib (ayniqsa uzoq ishlatilganda), tomirlar 
elastikligini buzib. kapillar o'tkazuvchanligini oshiradi va qon 
oqishga sabab boMishi mumkin. Neodikumarin faqat tirik 
organizmda (in vivo) ta'sir qiladi.

Farmakokinctikasi. Preparat ichishga beriladi, yaxshi 
so'riladi, qon ivishining susayishi 2-3 soatdan keyin kuzatiladi va 
12-24 soatdan keyin yuqori darajasiga yetadi (ba'zan 48-50  
soatdan keyin). Berish to'xtatilgach samarasi 1,5-2 (ba'zan esa 3—
4) kundan keyin yo'qoladi.

Qon plazmasida pelentanni qariyib 90%, hatto undan ortig'i 
qon oqsillari bilan kuchsiz bog'lanadi, shu sababli ko'pgina dorilar 
uni bog'dan siqib chiqaradi va qonda uning sof holdagi miqdorini 
ko'paytiradi. Dori yo'ldosh orqali homilaga oson o'tadi. 
Homilaning dastlabki 3 oyligida homilani normal o ‘sishini buzib. 
turli aqliy nuqsonlarga sabab bo'lishi mumkin, homiladorlik 
oxirida homila va chaqaloq uchun xavfli qon oqishlarga sabab 
boiishi mumkin.

Preparat jigarda biolranslbnnalsiyaga uchraydi. Metabolitlar 
safro suyuqlig'i bilan ichakka tushgach qayta qonga so'rilishi 
mumkin va siydik orqali, qisman axlat bilan chiqariladi. Qondan 
yarim chiqib kjlish vaqti 7-10  soatga teng. Sutkasiga 3 -4  marta 
beriladi.

O'zaro ta’siri. Neodikumarinning qon ivishini susaytiruvchi 
ta’sirini asetilsalitsilat kislota. indomeialsin, mcrcnal kislotasi. 
piroksikam, klofltrat, sulfanilamidlar, ichishga tavsiya etiladigan 
qandni kamayliruvchilar (glibutid. glibcnklamid va boshqalar) va 
metandrostenolonlar uni oqsil bilan bog'dan siqib chiqaradi 
(famiakokinctik o'zaro ta’sir). Buning ustiga asetilsalitsilat kislota 
K vitaminni raqobatchisi hisoblanadi.

Uzoq vaqt davomida birga ishlatilganda uning samarasini 
simetidin, indomeialsin, aminazin. lcvomilselin. critromitsin, 
lelralsiklinlar, novobiotsin, PASK ham kuchayliradi. Bu dorilar 
ncodikumarinning jigarda biotransformatsiyalanishini (farmakoki- 
nelik ta’sir) kamaytiradi. Aksincha. jigar monooksigenazalari 
tizimi induktorlari (fenobarbilal. ziksorin. difcnin, rifampitsin.
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teofilin. noksiron, xlordeazpoksid) uning samarasini susaytiradi 
(farmakokinetik ta’sir).

Neodikumarin, sulfanilmochevina unumlari (butamid, 
xlorpropamid, glibenklamid va boshqalar) qantning kamaytiruvchi 
ta’sirini, glukokortikoidlarning yara hosil qilish va difeninning 
zaharlovchi ta’sirini kuchaytirishi mumkin. Neodikumarin geparin 
bilan davolashda qo'shimcha dori sifatida ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari.
1. Qon oqishi (gemorragiya). Uning oldini olish uchun 

pelentan ishlatilayotganda 2-3  kunda bir marta protrombin 
miqdorini va siydikni, axlatni eritrotsitlarga tekshirib turish tavsiya 
qilinadi. Gemorragiya normal PTI ko'rsatkichlarida ham kuzatilishi 
mumkinligini csda tutib, qon plazmasini geparinga tolerantligini, 
rekalsifikatsiya, protrombin indeksini nazorat qilish kerak boiadi. 
Qon oqishlarda (mikroskop ostida 75 tadan ko'proq eritrotsitlar 
paydo bo'lganda neodikumarin berish to'xtatiladi, K va R 
vitaminlarini, askorbin kislota va 75-150 ml yangi tayyorlangan bir 
guruhdagi donor qonini quyish tavsiya qilinadi.

2. Yumshoq to'qimalar (dumba, yonoq, ko'krak bczi. 
olat)ning yarali nckrozi mayda arteriolalar va venulalarning 
tromblanishi natijasida kelib chiqadi. Bu asoratlar davolashning 4 -  
10 kunlari, ko'proq ayollarda kuzatiladi. Bu asoratlarning kelib 
chiqishi II. IX va X plazma omillariga nisbatan (T50 -  24 soat) S va 
S proteinlari miqdorining tez kamayishi bilan (ularning yarim 
chiqib ketish vaqti -  6 -7  soat) bog'liq. Shu sababli o'tkir (o'tkir 
miokard nekrozida) holatlarda kasallikning dastlabki 3 kuni 
davomida neodikumarin va geparin birga tavsiya etiladi. 
Yuqoridagi asoratlarni davolash uchun yangi tayyorlangan plazma 
quyish tavsiya etiladi (S va S protein).

3. Dori berish birdaniga to'xtatilganda retromboz kuzatilishi 
mumkin. Shuning uchun asta-sekinlik bilan kamaytirib borib, 
to'xtatish tavsiya qilinadi.

4. Dispcptik o'zgarishlar.
5. Allergik jarayonlar.
6. Buyrakning zaharlanishi (kanalchalarining degenerativ 

o'zgarishlari, albuminuriya, kuchli shishlar) va jigar
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(transaminazalar, ishqoriy fosfatazalar yoki bilirubinning qonda 
oshib kelishi) belgilari kuzatiladi.

7. Sochning oqarib ketishi (allopcksiya).
Ishlatilishi. Neodikumarin protrombin vaqti (normaga 

nisbatan) 1,5-2,5 barobar ko’payguncha beriladi.
Trombozlar, tromboflebitlarni davolash va miokard infark

tida, embolik insultlarni, o‘pka emboliyasini davolash. jarrohlik 
amaliyotida jarrohlik operatsiyalaridan keyin kuzatiladigan trom- 
bocmboliyaning oldini olish uchun. O'zining klinik-farmakologik 
ko'rsatkichlari jihatidan neodikumaringa yaqin: varfarin 
(kumardin), sinkumar, fepromaron, fenilin, omefin biroq bularning 
qon ivishini susaytiruvchi ta’siri 12-72 soat ichida boshlanadi. 
Fenilin qabul qilinganda qo'l kafti va siydikning qizil-sarg’ich 
rangga bo’yalishi kuzatilishi mumkin.

15.6. Fibrinolizni faollovchi dori vositalari
Bularga fibrinolizin, streptokinaza, streptodekaza, urokinaza. 

plazminni faollovchi omillar kiradi.
Fibrinolizin (plazmin). Farmakodinamikasi. Fibrinogen 

qondagi plazminogen (profibrinolizinning) tripsin bilan 
faollanishidan hosil bo'ladigan proteolitik ferment hisoblanadi.

Qondagi antiplazmin bilan tezda faolsizlanishi sababli, 
preparat trombni faqat tashqi tomonidan eritadi xolos. Uning bu 
ta’siri organizmda va probirkada ham kuzatiladi.

Fibrinolizin o ’zining aminokislota tarkibi va uning joylanishi 
jihatidan tripsin va ximotripsinga o'xshashligi tufayli u endogen 
plazminogcnn’i plazminga o'tkazuvchi aktivalor xususiyatiga ega 
(15.2-rasm).
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Qon plazmasi Tromb

I’ ro fib rm o liz in
(p lazm in o g c n )

P ro fib rm o liz in
(p lazm in o g c n ) e s s  F ib rin

IS trep lok in aza  +  
p ro l'ib rm o H /in

U ro k inaza
A ktiva to rla r

i P ro fib rin o liz in  
[to* qima aktivalori

F ib r in o liz in
(p la z m in )

F ib r in o liz in
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IParchalanish
mahsuIotbirJ

J
Fibrinogen- i F ib rin fParchalanish?

bnahsiiloliaris

I5 .2 'ra s m . F ib r in o lit ik  d o r i v o s ita la r in i ta ’s ir  m e x a n izm i
1 Fibrinogen parchalanishidan hosil bo‘ladigan mahsulotlar qon 

ivishini susaytiradi. ? Fibrinogen miqdorini kamayishi trombotsitlar 
agregatsiyasini susaytiradi. (+)- Quwatlovchi ta’sir.

Bundan tashqari. uning parchalanishi natijasida hosil bo'lgan 
fibrinogen, fibrin monomer polimerlanishiga va tromboplastin 
hosil bo'lishiga qarshilik ko'rsatadi. Shunga qaramay, fibrinolizin 
qon ivitish omillarini va qonni antillbrinolitik xususiyatini oshirib 
yuborishi mumkin. shuning uchun uni geparin bilan birga 
ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Preparat venaga tomchilab yuboriladi. 
critmasi steril natriy xloridning izotonik yoki 5% glukoza 
eritmasida (1 ml 100-160 TB hisobida) critib tayyorlanadi. 
Fibrinolitik critmasiga har 20000 TB geparin qo'shib 10-1 5 tomchi 
daqiqa te/.likda yuborila boshlanadi. Bemor dorini yaxshi ko'tara 
olsa. tomchilar soni 20-30 tomchi/daqiqaga ko'paytiriladi. Klinik 
sharoitdan kelib chiqib davolash davomiyligi 10 14 kunni tashkil 
qilishi mumkin. Davolash kursi lugagach 3^1 kungacha geparin 
yuborib turish. so'ngra esa neodikumarin yoki tiklopidin berish 
tavsiya etiladi.
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O 'z a ro  t a ’siri. Fibrinolizinga geparin, neodikumarin, 
asetilsalitsilat kislota, dipiridamol. tiklopidin qo'shib beriladi. 
Allergik jarayonlarni kamaytirish maqsadida antigistamin dorilar 
ham qo'shib beriladi.

Salbiy t a ’s ir lari .  Geparinga xos salbiy la'sirlari uchraydi.
Ishlatilishi. I. Periferik arterial qon tomirlari trombozida 

(o'tkir miokard infarktida, ishemik insullda) birinchi sutka 
davomida ishlatiladi.

2. Periferik venalar trombozi (preparat kasallik 
boshlanishining 5—7 kunlari davomida samarali hisoblanadi). 
Tromboz yoki emboliya hosil bo'lgandan kcvin qancha ko'p vaqt 
o'tsa, fibrinolizinning samaradorligi shuncha kamayadi.

S trcp to k in aza .  F a rm a k o d in a m ik a s i .  Dori S-guruhiga 
mansub beta-gemolitik streptokokk kulturasidan olinadi. 
Organizmda ta’sir qiladigan fibrinolitik modda. Plazminogenni 
plazminga o'tkazuvchi qonda aylanib yuruvehi proaktivatorni 
faollaydi. Bundan tashqari streptokina/.a plazminogcn bilan 
kompleks (1:1) hosil qiladi. bu komplcks qolgan plazminogcn 
molckulasini faollaydi. Preparat tromb ichiga kirishi va fibrinolitik 
tizimini faollashtirishi bilan llbrinolizindan farq qiladi. Dori 16-18 
soat davomida 20-30 tomchi/daqiqa tezlikda yuboriladi.

Yirik arteriya va vena tromblarida doridan yaxshi samara 
olinish uchun davolashni 6 kungacha davom ellirish mumkin.

Antitclo hosil bo'lishi xavfining yuqoriligi va sczuvchan- 
likning susayganligi munosabati bilan davolash davomiyligi 8-14 
kundan oshmasligi kerak. Davolash kursini 3-6 ovdan keyingina 
qayta o'tkazish mumkin. bu ham xavlli. chunki qonda antitelolar 
miqdori ko'payganligi sababli dorini katta miqdorlarda yuborishni 
talab qilinadi.

Streplokinaza qon bilan tromb saqlovchi a'zolarda tarqaladi, 
bir qismi antitclo bilan birikadi. Molckulasi kichik bo'lganligi 
sababli intcrstitsial va limla suyuqliklariga o'tadi.

Homiladorlikning birinchi 3 oyligida preparat yo'ldosh 
orqali yaxshi o'ladi.

Anlitelo-slreptokinaza kompleksi qisman siydik orqali 
chiqariladi. bir qismi esa jigar va qora laloq retikuloendotelial
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hujayralarida oligopeptidlar va aminokislotalargacha parchalanadi 
va buyrak orqali chiqariladi.

O 'zaro ta ’siri. Dorini geparin, neodikumarin, 
anliagregantlar bilan birga ishlatsa boMadi, biroq ularni bir vaqtda 
yuborish tavsiya etilmaydi. Allergiyaning oldini olish uchun uni 
glukokortikoidlar bilan qo‘shib ishlatiladi.

Salbiy ta ’sirlari. 1. Gemorragiya geparin va bilvosita ta'sir 
qiluvchi antikoagulantlarga nisbatan ko‘proq uchraydi. Bu asorat 
geparin bilan qo‘shib ishlatilganda yanada ko'proq uchraydi. Shu 
sababli streptokinaza ishlatilganda geparinni to'xtatish kerak. Bu 
asoratni yo'qotish uchun epsilon-aminokapron kislota va 
antigemofil plazma yuborish kerak.

2. Allergik reaksiyalar, ko'pchilik bemorlarda streptokinaza 
va uning unumlariga antitela borligi uchun yuborishning birinchi 
kunlarida ham uchrashi mumkin.

Shuning uchun uni sinab ko'rish uchun glukokortikoidlar 
bilan yuborib ko'rish tavsiya qilinadi, bu miqdorga allergik 
reaksiyalar (haroratni ko'tarilishi, qaltirash, bosh og'rig'i, 
bo'g'imlarda og'riq, ko'ngil aynishi, qayt qilish, taxikardiya. xavo 
yetishmasligi, terida toshmalar) kuzatilmasa, asosiy miqdorni 1-2 
soatdan keyin yuboriladi.

3. Dorini eritrotsitlar qobig'iga erituvchi ta’siridan gemoliz 
va NV miqdorining kamayishi kuzatiladi.

4. Vazopatiya natijasida buyrakning zaharlanish belgilari 
kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. O'pka arteriyalari va periferik arteriyalar 
emboliyasi. chuqur va yuza venalar trombozi, o'tkir miokard 
infarkti (birinchi 8 soat davomida), ko'z to'r pardasi trombozi va 
boshqa trombozlar yuz berish xavfi bor holatlar.

Yuqorida sanab o'tilgan holatlarda iloji boricha streptokinaza 
yuborishni tezroq boshlansa yaxshi samara bo'ladi.

Streptokinaza bilan davolashni nazorat qilib turish tavsiya 
etiladi, ayniqsa siydikni eritrotsitlarga tekshirish lozim.

Streptodekaza. Streptokinazaning uzoq ta’sir qiladigan dori 
shakli. Bir marta yuborilganda 48-72 soat davomida fibrinolitik 
ta'sir qiladi. Venaga birdaniga yuboriladi, retrombozning oldini
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olish uchun geparin bilan birga ishlatish tavsiya qilinadi. Geparin 
dorini davolovchi miqdori yuborilgach bir sutkadan keyin kiritiladi.

Hozirgi kunda, yangi tur fibrinolitiklar hisoblanmish to'qima 
profibrinolizinni faollovchi moddalar olingan1

Profibrinolizin to'qima aktivatorlari (PTA), serinproteaza 
bo'lib, endoteliyda hosil bo'lib qonga tushib, qon plazmasida qisqa 
muddatda (ti/2 — 5—8 daq.) profibrinolizin aktivatorlari falajlovchi- 
lari yordamida (PAF-I) parchalanadi. Tromb hosil bo’lganda 
to'qima aktivatorlarining ko'p qismi fibrin bilan bog'langanligi 
sababli, ingibitorlar ta’siridan saqlanib qoladi. Natijada 
profibrinolizin faollanib fibrinolizin hosil bo'ladi (profibrinolizinni 
fibrin bilan birikishi natijasida). Ta’kidlash lozim. to'qima 
profibrinolizinni faollanishi, qon plazmasida aylanib yuruvchi 
fibrinolizinga nisbatan bir necha marta yuqori bo'ladi. Shu sababli 
fibrinolizin asosan trombda hosil bo'ladi. Qon plazmasida aylanib 
yuruvchi fibrinolizin odatda a2-antiplazmin yordamida tezda 
parchalanadi. Fibrinolizin (trombda joylashgan profibrinoliz bilan 
birikkan) cb-antiplazmin bilan faollsizlantirilmaydi va trombolitik 
ta’sir ko’rsatadi (15.3-rasm).1

Profihrinolisin trrqr/mi 
jjctivaUirlan (P VA j __ Hndotetiy

Qon play.masi

Faolsiz ^  Fibrinolizin Faolsiz
komplelcs p A i.j C fc-fibrinolizin kompleks

Tromb

Profibrinolizin aklivaforlarining 
____ ingibitorlari (PAI)

1 5 .3 -ras m . P ro f ib r in o liz in  to ‘q im a  a k t iv a to r la r in in g  
ta ’s ir  q ilish  y o ‘ li.

1 Bu guruh moddalardan gen injcncriyasi yordamida olingan alteplaza (aklilaza).
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U ro k in aza .  F a rm a k o d in a m ik a s i .  Odam buyragi hujayralari 
kulturatsidan olinadi. Urokinaza plazminogenni plazminga aylan- 
tiradi. Antitrombolitik ta’siri strcptokinazaga nisbatan tez kuzati- 
ladi. Preparat trombni iehidan va tashqarisidan eritish qobiliyatiga 
ega.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Venaga tomchilab, ba’zan esa birdaniga 
sekinlik bilan yuboriladi. Ta’siri 10-20 daqiqadan keyin boshla
nadi. yarim chiqib ketish vaqti 20 daqiqaga teng. O'zining klinik- 
farmakologik ta’rifi bo'yicha strcptokinazaga yaqin. Streptokina- 
zadan farqi unga kamroq allergiya kuzatiladi. Shu sababli uni qayta 
yuborish mumkin.

Aktilaza ( trom bni crituvchi to 'q im a, faollovchi plazminogcn)
Fndoteliylarda ishlab chiqariladigan moddalar analogi bo'lib. 

glikoprotcid hisoblanadi, venaga yuborilganda fibrin yordamida 
faollangach plazminogenni plazminga o'tishini ta’minlab, fibrin 
trombini crishiga olib keladi (tromb to'qimasi ichida).

F arm ak o k in c tik a s i .  Venaga bolyus ko'rinishida yuboriladi 
(1-2 daqiqa ichida), so'ngra 1-3 soat davomida tomchilab 
yuboriladi.

O 'z a r o  t a ’siri. Fibrinolizinga qarang.
Salbiy t a ’s ir la r i .  Ko'ngil aynishi, qayt qilish, tana haroratini 

ko'tarilishi, eshakem, bosh og'rislii, qon oqishlar ko'rinishida 
uchraydi. Qon oqishi kuzatilsa. yangi tayyorlangan plazma yoki 
qon quyiladi, shunigdek fibrinoliz falajlovchilarini yuborish 
mumkin.

Ishlatilishi. O'tkir arteriya va venalar trombozi.

15.7. K a m q o n l ik d a  ish la t i lad igan  d o r i  vos i ta la r i
Kamqonlikka- ko'p omilli, ko’p nozologik. patologik jarayon 

sifatida qarash umumiy qabul qilingan bo'lib, bu kasallikda qon 
tarkibida gcmoglobin umumiy miqdorining kamayishi kuzatiladi.

Temir tabiatda keng tarqalgan, o'zgaruvchan valcntli element.
Inson organizmida 4—5 g temir bo'ladi, uning 65-67 foizi gc

moglobin, qolgan qismi esa jigar, qorataloq va ilikda zaxira holida 
lo'pkinadi. Odam organizmining temirga sutkalik talabi 1-2 mg.
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Birlashgan Millatlar Tashkilotining (BMT) ckspertlarining 
ta’kidlashicha, organizmning tcmirga boMgan fiziologik chtiyoji, 
bu organizm tomonidan o'zlashtirilishi lozim bo'lgan va sutka 
davomida organizm tomonidan yo'qotilgan temir miqdori o'rnini 
bosadigan va yangi to‘qimalar hosil boMishini ta’ininlaydigan temir 
miqdoriga teng.

Temir -  gemoglobin, mioglobin, sitoxromlar, peroksidaza va 
katalaza fermentlarining asosiy tarkibiy qismi bo'lib, u 
to'qimalarga kislorod tashish. to'qimalar nafas olishida hosil 
boMadigan sof radikalli peroksidlarni olib chiqarib tashlashda 
(organizmni tozalashda) ishtirok etadi.

Samarali critropoez (critroblastlarning gemoglobin bilan 
to'yinishi) uchun organizmda temir moddasi yetarli bo'lishi shart. 
Temir moddasining etilgan eritrotsitlarda o'tkazilishi asosan 
retseptorlarda transferindan ajralish yo'li bilan vujudga keladi.

Erkaklarda temir asosan siydik. axlat, ter orqali va lerining 
muguzlanishi natijasida (sutkasiga 1 mg ga yaqin), 95 foiz 
ayollarda esa xayz ko'rish natijasida (2 mg/kunga) chiqib ketadi. 
Homiladorlik davrida temirga ehtiyoj (10 mg/kunga) ortadi.

Bolalarda temirni organizmdan yo'qotish kattalarga nisbatan 
kam bo'lsa-da, organizmning tez o'sishi hisobiga tcmirga ehtiyoj 
yuqori bo'ladi.

Temir yetishmovchiligi organizm tomonidan o'zlashtirilayot- 
gan temir bilan bir kccha-kunduzda qabul qilinayotgan temir ora
sidagi nisbat buzilganda kuzatiladi, buning natijasida ko'mikning 
temir bilan ta’minlanishi va eritrotsitlar paydo bo'lishi buziladi.

Temir o'zlashtirilishining kamayishi qabul qilinayotgan 
ovqat moddalari (go'sht, jigar. taloq va o'simlik mahsulotlari) 
tarkibida uning miqdorining kamligi yoki biologik o'zlashtirilishi 
buzilishi natijasida kuzatiladi.

Temir yetishmovchiligi fiziologik sabablar (organizmning 
o'sishi), ayollarda xayz ko'rish davrida, qon yo'qotish va homila- 
dorlikda hamda ichakda yashovchi parazitlar natijasida kuzatiladi.

So'rilgan temirning 40-70 foizi mushaklar tarkibidagi 
gemoglobin va mioglobin hisobiga to'g'ri keladi. Aholini 
to'laqonli ovqatlanmasligi, ayniqsa uglevodga boy ovqat bilan
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ovqatlanish sog'lom aholi orasida. ayniqsa bolalar, usmirlar, xayz 
ko'rayotgan ayollar va homilador ayollarda tcmirga talab ortadi 
(15.1 -jadval).

Temir yetishmovchiligi natijasida kelib chiqadigan 
kamqonlikning patogcnctik davosi temir tutuvchi dorilar 
yuborishga asoslangan. Bu dorilarni bemorga ichish uchun, 
mushakka va venaga yuborish mumkin.

15.1-jadval
T u r l i  y o shdag i  b em o r la rn in g  tc m irg a  boMgan chtiyoji

l ic m o r la r
T a n a

og ‘ ir I ig i,

kg

O rg a n iz m n in g  
k u n d a lik  

c ncrg iyaga  
ta la b i, (k k a l)

T c m irg a
b o 'lg an
eh tiy o j,
m k g /k g

O v q a t  t a r 
k ib id a g i  

te m ir  m iq 
d o r i,  m g

Chaqaloqlar 8 100 67 3
2 -3 yoshli bolalar 20 80 22 9,6
O'smirlar 60 50 21 18
Qiz bolalar 50 50 20 15
Erkaklar 70 40 13 18
Avollar 60 30 21 11
I lomiladorlar 60 30 73 11

Bu dorilarni amaliyotda samarali va xavfsiz ishlatish 
vrachdan shu dorilarning farmakodinamikasini, farmakokinetika- 
sini, ularning o‘zaro ta’sirini va salbiy ta'sirini bilishni taqozo 
qiladi. Ich ishga  b e r ilad igan  temir saqlovchi dorilarning i’a r -  
m akok inc tikas i .  Temirning oshqozon-ichak tizimida so'rilishi ikki 
mcxanizm bilan ta’minlanadi: birinchis i ,  fiziologik jarayon, ya’ni 
tez to'yinadigan ferritin tashiydigan mcxanizm bo'lib, bu 
mcxanizm yordamida ovqat tarkibidagi kam miqdordagi (3^4 mg 
sutkasiga) organik temir moddasining so'rilishi ta’minlanadi. 
Ichaklarda ikki valentli qaytalangan temir, uch valentli tcmirga 
nisbatan yaxshi so'riladi (15.2-jadval).

254

www.ziyouz.com kutubxonasi



15.2-jat/vaI

lch i lad ig an  t e m ir  saq lovch i  d o r i la r  t a r k ib id a  ikk i valentli  tem ir
m iq d o r i  (mg)

D o rila rn in g
n o m i

T e m ir  tu z in in g  
n o m i

T a b le tk a d a g i  
te m irn in g  
u m u m iy  

m iq d o r i, m g

T a b lc tk a d a g i  
ik k i  v a le n tli 
te m ir  m iq 

d o r i, m g
Gcmostimulm Temir (11)- laktat 240 50 "
Konfcron Temir sulfat 250 50
Tardiferon Temir sulfat 256 80
Ferrogradument Temir sulfat 525 105
Fcrrokal Temir sulfat 200 40
Fcrropleks Temir sulfat 50 10
Ferrotscron Karboksibenzoil 300 40
Gemofer Temir xloral - 157
Feramid Temir (Il)-dixlorid. 

nikotinamid
20-100

Ik k in ch i  y o ‘l (mcxanizm) passiv diffuziya yo'li bunda. temir 
moddasi ko'proq qabul qilinganda (temir tutuvchi dorilar bilan 
davolash paytida) oddiy diffuziya bilan ichakdan qonga so'riladi.

Temirning fiziologik so'rilishi ko'proq o'n ikki barmoq 
hamda ingichka ichakning yuqori qismida asosan ferritin 
mexanizmi yordamida kcchadi. Oshqozon-ichak shilliq pardasidagi 
apofcrritin oqsili ichakdan so'rilgan temirni biriktirib ferritin 
kompleksini hosil qiladi. Ichakdan o'tgan ikki valentli temir 
qondagi betaglobulin transferrin bilan birikadi. Transform bilan 
birikkan ikki valentli temir turli to'qimalarga tarqalib, qaytadan 
ajralib chiqadi va gemoglobin hosil bo'lishiga sarf bo’ladi. yoki 
to'qimalarda ferritin yoki gemosiderin ko'rinishida to'planadi. 
Temirning passiv absorbtsiya yo'li bilan so'rilishi ichak tizimining 
hamma qismlarida ketadi, biroq yo'g'on ichakka tomon uni 
so'rilishi kamayib boradi. Xlorid kislotasi molekular temirni 
(ionlanish yo'li bilan) oshqozonda so'rilishini ko'paytirsa-da, temir 
dorilarining ichakdan so'rilishiga yaxshi ta ’sir qilmaydi. 
Aminokislotalar, peptidlar, fruktoza, askorbin va kaxrabo
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kislotalari uch valentli temirni ikki valentli tcmirga aylanlirish 
hisobiga uning so’rilishini yaxshilaydi.

Temirning so'rilishi uning miqdoriga bog'liq: ya’ni bir 
martada ichiladigan temir miqdorining 40 mg dan 400 mg ga 
ortishi uning so'rilishini 30-35 foizdan 5-7 foizgacha kamaytiradi. 
Sutka davomida tanaga tushadigan temirning eng yuqori miqdori 
100 mg atrofida bo'ladi, temirning so'rilishi uning tanada 
yetishmaslik darajasiga ham bog'liq, tanada temir zaxirasi normaga 
yaqin bo'lsa. temir 3-7 foiz atrofida so'rilsa. organizmda temir 
miqdori yetishmaganda uning so'rilishi 15-17 foizgacha ortadi, 
kamkonlik kasalligida esa bu miqdor 25-30 foizgacha ortishi mum
kin. Temir naxorda (oshqozon bo'sh bo'lganda) yaxshi so'riladi.

P a re n te r a l  y o ‘I b ilan  y u b o r i la d ig a n  te m ir  d o r i la r in in g  
fa rm ak o k in c t ik a s i .  T e m i r  d ek s t ra n .  Uch valentli temir gidrok- 
sidining yuqori molekulali dekstran bilan komplcksi venaga 
yuboriladi. Mushakka yuborish uchun temir gidroksidining qisman 
gidrolizlangan kichik molekulali dekstran bilan kompleksi 
ishlatiladi. Mushakka yuborilgan dori limfodrcnaj yordamida 
sekinlik bilan qonga so'riladi. 72 soat davomida yuborilgan 
dorining 50 foizi so'riladi, yuborilgan dorining 25 foizi 3 
haflagacha, 5-10 foizi esa undan ham ortiq muddalda yuborilgan 
joyda saqlanishi mumkin.

Jck to fc r .  Temirning 3000-5000 molekular og'irlikdagi 
sorbital bilan kompleksi. Mushakka yuborilganda tez so'riladi, 
yuborilgan dorining 85 foizi 12 soat davomida so'riladi. Dorining 
qondagi eng yuqori miqdori 2-8 soatdan so'ng kelib chiqadi, 12- 
24 soatdan keyin esa ikki valentli temir eritrotsitlarda paydo 
bo'ladi. 24 soat davomida yuborilgan dorining 30-40 foiz miqdori 
siydik orqali chiqib ketadi.

F erb ito l .  Temir-sorbitol aralashmasi. Mushakka yuborilgach 
12 soatdan keyin yuborilgan miqdorining 85 foizi qonga so'rilib 
ulguradi, yuborilgan dorining 20-30 foizi buyraklar orqali 
o'zgarmagan holda chiqariladi. Dori 20 kun davomida butunlay 
organizmdan chiqib ketadi.

F c r ru m - lc k .  Temirning saxarat ko'rinishi. Ampulada 5 ml 
(0,1 g temir saxarat tutadi) chiqariladi. venaga yuboriladi; mu-
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shakka yuborish uchun esa 2 ml (0,1 g uch valentli icmirning 
malloza kompleksini tutadi)dan chiqariladi. Boshqa lemir dckslran 
komplekslari singari limfodrenaj yo'li bilan so'riladi.

Fcrkovcn .  Temir saxarat kompleksi venaga yuboriladi. 90 
foiz yuborilgan dori organizmda o'zlashtiriladi. 10 foizga yaqini 
esa siydik bilan o'zgarmagan holda chiqib ketadi.

Venaga, mushakka yuborilgach dori tarkibidagi temirning bir 
qismi 12-24 soat davomida eritrotsitlarga kiradi. Gemoglobin 
sintezi uchun temir, asosan jigar, taloq va ko'mikdagi zaxira 
hisobiga tana ehtiyojiga qarab qondiriladi.

P a re n te r a l  y o ‘l b ilan  y u b o r i lad ig an  te m ir  d o r i la r in i  
m iq d o r la sh  ta r t ib i .  Venaga yoki mushakka lemir dorilarini 
yuborishdan 2-3 kun oldin ichilayotgan temir dorilarini to'xtatish 
tavsiya etiladi. Parenteral yuborilganda temirning qon zardobidagi 
miqdori 100 mg dan oshmasligi kerak, chunki bu miqdor 
transferinni butunlay to'yinishga olib keladi, bu miqdor ko'payib 
ketsa, salbiy ta'sir ko'rsatishi mumkin. Yaxshisi (ayniqsa bemor 
anamnezida allergiya bo'lganda) temirning bir martalik miqdorini 
kuniga 25 mg dan 100 mg gacha yuborgan ma’qul.

Mushakka yuborishga mo'ljallangan dorilarni venaga 
yuborish man etiladi.

Temir dorilarini parenteral yo‘l bilan yuborilganda kelib 
chiqadigan salbiy ta'siri umumiy (rezorbtiv) yoki mahalliy belgilar 
bilan namoyon bo'ladi. Mushakka yuborilganda dori yuborilgan 
joyda og'riq, infiltratlar paydo bo'ladi, chov limla-tugunlarining 
og'rishi, kattalashuvi kuzatilishi mumkin, qorinning pastki qismida 
og'riq paydo bo'lishi mumkin.

Temirdan zaharlanishni yengil ko'rinishi: darmonsizlik, yuz 
qizarishi, bosh aylanishi. bosh og'rig'i. yurak urishining tezlashuvi 
bilan kechsa, o'rtacha og'irlikdagi zaharlanish esa mushaklarda 
darmonsizlik, bel sohasida og'riq, ko'ngil aynishi, qayt qilish, ich 
ketish, kuchli darmonsizlik va bosh og‘rig-i. bosh aylanishi, 
qaltirash, tana haroratining ko'tarilishi, terlash. terida mayda 
(urtikar) toshmalar. ko'krak qafasi sohasida siquvchi og'riq bilan 
kechadi; og'ir zaharlanishda esa nafasning tezlashuvi, ko'krak 
qafasi sohasida siquvchi og'riq, kuchli nafas tezlashuvi va terlash.
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anafilaktik shok, o'tkir tomir yetishmovchiligi bilan namoyon 
bo'lishi mumkin.

l emir dorilari parenteral yuborilganda ularning salbiy ta’siri 
aksariyat tezda (yuborilganda 10-30 daqiqadan keyin) yoki 
kcchroq (1-24 soat davomida) kelib chiqishi mumkin. Buning 
oldini olish uchun dorini sekinlik (3-5 yoki 8-10 daqiqa davomida) 
bilan, shifoxona sharoitida vrach nazorati ostida yuborish tavsiya 
etiladi.

Ishlatilishi. lemir dorilari ko'p qon yo'qotilganda (qon 
oqishi, donorlik qilish), yoki tcmirga organizm talabi oshgan 
holatlar (homiladorlik, emizish davri, B12 tanqisligidan bo'ladigan 
kamqonlikning ma’lum bosqichlari)da parenteral yo'l bilan 
yuboriladi.

Ichishga beriladigan dorilarni ko'tara olmaslik (cnteritning 
og'ir ko'rinishlari, yarali kolit, o'n ikki barmoq ichak va oshqozon 
yara kasalligining qaytalanish davri); ichiladigan temir dorilarining 
so'rilishi buzilgan holatlarda (uzoq davom ctadigan ich ketishlar, 
kam so'rilish sindromi: homiladorlikning 3-davrida o'tkaziladigan 
opcratsiyalardan oldin) ham temir dorilarini parenteral yo'l bilan 
kiritish tavsiya etiladi.

Normal yoki ko'p temir zaxirasi bilan kcchayotgan gipoxrom 
kamqonlik yoki tanada temir moddasi o'zlashtirilishi buzilganda, 
qon zardobida normal yoki ko'p miqdorda temir bo'lgan holatlarda 
temir dorilari tavsiya etilmaydi.

Ich ish g a  b e r ilad ig an  te m ir  d o r i la rn in g  salbiy  t a ’s ir lari .  
Temir dorilarining salbiy ta’sirlari teri qizarishi, ko'ngil aynish, 
ishtahaning pasayishi, ich qotishi (temir bilan ichakdagi vodorod 
sulfid birikishi hisobiga), kamdan-kam hollarda ich ketish, 
epigastral sohada og'riq. ichak sanchig'i. kckirish kabi belgilar 
bilan namoyon bo'ladi.

Temirdan zaharlanish yengil kcchayotganda (ko'ngil aynishi, 
qorin sohasida yoqimsiz sezgi, yengil ichak buzilishlari) uni dori 
miqdorini kamaytirish, dorini ovqat paytida yoki ovqatdan keyin 
tezda qabul qilish, dorini almashtirish bilan korreksiya qilish 
mumkin. O'rtacha og'irlikdagi belgilar bilan kcchayotgan temirdan
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zaharlanishda dorini kiritish yo'lini o'zgartirishni, ya'ni dorini 
inyeksiya yo'li bilan kiritishni o‘ylab ko'rish kerak bo'ladi.

Ichiladigan temir dorilaridan zaharlanish ko'proq tana 
haroratining ko'tarilishi. terida toshmalar, oshqozon-ichak yoki 
ko‘krak qafasi sohasida, bo'g'imlarda ogi'iq, limfa tugunlarda 
og‘riq, leykotsitoz, gemoliz, anafilaktik shok ko'rinishida uchrashi 
mumkin. Qonda ionlashgan temir miqdorining oshib ketishi 
oqsillarning yopishib qolishiga. mayda qon tomirlar tonusining 
pasayishiga va ularning o'tkazuvchanligi oshib ketishiga, 
eritrotsitlarning gemoliziga va temir moddasining RES 
hujayralarida to‘pianib qolishi (gcmosideroz)ga sabab bo'lishi 
mumkin. Bu paytlarda dorilar ichish to'xtatiladi. Temirning so'lak 
bilan ajralishi og‘izda mctall ta’mining paydo bo'lishiga yoki ta’m 
bilish sezgisining yo'qolishiga sabab bo'lishi mumkin.

T e m ir  d o r i la r in in g  b o sh q a  d o r i l a r  va ov q a t  b ilan  o ‘/.aro 
t a ’siri. Temir dorilari bilan bir vaqtda qabul qilingan ba'zi dori 
moddalari uning so'rilishini kamaytirishi mumkin.

Masalan, oshqozon osti bczi dorilari ichilgandan keyin 1-2 
soat davomida temirning so'rilishi buziladi. chunki yuqorida nomi 
keltirilgan ikki valentli metallar temir bilan yomon cruvchi 
birikmalar (xelatlar) hosil qiladi. Xolcstiramin va dcsferroksiamin 
(temir dorilaridan zaharlanganda) antidot sifatida ishlatiladi.

D csfc rro k s iam in  (desferal) temir bilan kompleks hosil qilib 
temirni tutuvchi oqsillardan (ferritin, gemosiderin) siqib chiqaradi 
va siydik orqali chiqib ketishiga sabab bo'ladi. Biroq 
dcsferroksiamin gemoglobin va temir tutuvchi fermentlar 
tartibidagi temirga ta'sir qilmaydi.

Birlamchi va ikkilamchi gemoxromatoz, gcmosiderozlarda 
va temirdan o'tkir zaharlanganda uni mushakka. venaga yoki 
ichishga beriladi. Dorining o'rtacha boshlang'ich kunlik miqdori 
1,0 (1-2 marta yuborish mumkin), quvvatlab turuvchi miqdori esa
0,5. Ampuladagi dori 5 ml bidislillangan suvda critilib mushakka 
yuboriladi. Venaga esa 15 mg/kg tana og'irligi hisobidan tomchilab 
yuboriladi: sutkalik yuqori miqdori 80 mg/kg.

Temirdan o'tkir zaharlanganda dori 5-10 g dan ichishga 
(suvda eritib) beriladi. Qondagi va to'qimalardagi so'rilgan temirni
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chiqarib yuborish maqsadida bir vaqlning o'zida dori mushakka har 
3-12 soatda 1-2 g dan, og‘ir holatlarda esa venaga (1,0) tomchilab 
yuboriladi.

Ba'zi bir vaqtlarda dori terida toshmalar toshishiga sabab 
bo'lishi mumkin. Dori uzoq vaqt ishlatilganda ko‘z asosini va 
siydikda temir miqdorini tekshirib turish tavsiya etiladi.

Homiladorlik davrida dorini ishlatib bo'lmaydi.
l emir letratsiklinlar bilan birikma (xelatlar) hosil qilib, uning 

so'rilishini buzadi. Askorbin. kaxrabo kislotalari va ularning 
tuzlari, laktoza, lVuktoza, glukoza. asal, oltingugurt saqlovchi 
aminokislotalar (sistcin, metionin). inozin bir vaqtda ishlatilganda 
ikki valentli temirning uch valentli temirga oksidlanishidan 
saqlaydi va uning so'rilishini ko'paytiradi. Har 30 mg ikki valentli 
temirga 200 mg dan askorbin kislota to'gri kclganda ichakdan 
temirning yuqori darajada so'rilishi ta'minlanadi. Spirtli 
ichimliklar (ayniqsa uzoq ichilganda) temirning so'rilishini 
yaxshilaydi va jigarda to'planishini ta’minlaydi.

Levomitsetin qizil ko'mikning temirga sezuvchanligini 
pasaytirishi mumkin. Temir dorilarini choy bilan ichish tavsiya 
etilmaydi, chunki temir choy tarkibidagi tonin bilan birikib, lemir 
so'rilishini 30-80 foizga kamaytirishi mumkin. Ayniqsa qattiq 
ovqatlar, tuxum, fosfal, oksalat. karbonat saqlovchi ovqatlar 
tavsiya qilinadi. chunki bu mahsulotlar temir bilan birikmalar hosil 
qiladi.

T e m ir  d o r i la r i  b ilan  d av o lash  sam arad o r i l ig i  va  
xavfsizligini k u za tish .  Temir yetishmovchiligini davolashning 
birinchi davrida (3-4 halta davomida) eritrotsitlar sonini, 
gemoglobin miqdorini va qonning rang ko'rsatkichini hafta 
davomida 1-2 marta tekshirib turish tavsiya etiladi. Sutka 
davomida gemoglobinning o'sishi 0.1-0.2 g foizga. eritrotsitlar 
soni 40000 mm3 ga ko’paysa, davolash samarali hisoblanadi. 
Gemoglobin miqdorining 11.5-12 g foiz ko'tarilishi kasallikning 
birinchi davri tugaganligini ko'rsatadi. Temir yetishmovchiligi 
bilan kcchayotgan kamqonlikning yashirin davrini davolash 
davomida qon zardobidagi temir miqdorining nazorat qilib turish 
tavsiya etiladi (bu ko'rsatkich dori ichishni to'xtatilgandan 5-7
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kundan keyin aniqlanadi). Qon zardobida temir miqdorini bemor 
uchun individual normallashuvi yashirin temir 
yetishmovchiligining tugatilgan xaqida xulosa chiqarishga 
imkonini beradi (15.3-jadval).

15.3-jadval
T e m ir  d o r i la r i  b ilan  sam ara l i  d av o la sh n in g  

k lin ik  v a  lab o ra to r iv a  belgilari

5-10 kunda Mushaklar tonusining oshishi, holsizlanishning 
kamayishi, ishtaha yaxshilanishi, bosh aylanish 
yo'qolishi, o'zini yaxshi sezish.

3-7 kunda Retikulotsitlar reaksiyasining boshlanishi.
7-14 kunda Retikulotsitlar reaksiyasining baland ko'rsatkichi.
2-3 haftada Gemoglobin miqdori oshishining boshlanishi (ikki 

valentli temir miqdori yetarli bo'lganda).
3-4 haftada Gemoglobin miqdorining 1 1,5-12 g foizga ko'ta

rilishi
5-6 haftada Ikki valentli temir miqdori kam bo'lganda ham 

gemoglobin miqdorining 1 1.5-13 g foizga 
ko'tarilishi.

4-6 haftada Glossit, disfagiya, menorragiya, tirnoq va 
sochlardagi o'zgarishlarning kamayishi.

2-3 oyda Gemoglobin, eritrotsitlar va qon zardobida temir 
miqdorining butunlay normallashuvi.

3-4 oyda Ko'mikda gemosiderin paydo bo'lishi.
4—5 oyda Organizmda temir zaxirasi, ferritin va transfcrin 

miqdorinig qon zardobida normallashuvi.
5-6 oyda Oshqozon shirasi va oshqozon shilliq pardasining 

normallashuvi

Organizmda yetishmayotganda davolash kursi uchun 
ishlatiladigan temir miqdorini quyidagi formula yordamida (mg) 
/bemoming tana og'irligi (kg) x2,5 /х/ 16,5 -  (13 x bemoming 
100 ml qon tarkibidagi gemoglobin miqdori / hisoblanadi.
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Mb Sali bilan aniqlanganda grammlarga o'tkazish uchun 100 
foiz I lb Sali bo'yicha 16,5 ga 100 ml deb olinadi.

50% Hb 8,25 g 100 ml
40% Hb 6,60 g 11 100 ml
35% Hb 5,78 g H 100 ml
30% Hb 4,95 g fl 100 ml
25% Hb 4,13 g It 100 ml

Misol: 60 kg tana og‘irligidagi bemor uchun Hb miqdori Sali 
bo'yicha 35 foiz yoki 5,78 g ga teng bo'lsa. Organizmda 
yetishmayotgan temir miqdori -  /60 kg x 2,5 /х/ 16,5 -  (13-5,78) = 
1350 mg ga tcng bo'ladi. Bu degani 60 kg og'irlikdagi bemor 
organizmidagi temir yetishmovchiligini qoplash uchun davolash 
kursi davomida 67,5 ml ferkoven olishi kerak bo'ladi va hokazo.

Sianokobalamin va folat kislotasi. Bu dori moddalarining 
farmakokinctikasi va farmakodinamikasi vitaminlar bo'Iimida 
berilgan (20-bob). Homilador ayol jigarida B 12 vitamini miqdori 
kattalar jigaridagi miqdorning 1/3 qismini tashkil etadi. Chaqaloq 
bola jigarida 25 mkg ga yaqin B 12 bo'lib, u 1-yoshgacha bo'lganda 
sezilarli darajada kamayadi. B|? yetishmovchiligi organizmda 
uning barcha to'plangan (zaxira) qismi tugaganda seziladi. Bu 
holat esa organizmga vitamin tushishi to'xtagandan so'ng 2-4 
yildan keyingina yuzaga chiqadi. Vitamin B 12 yetishmovchiligining 
yagona bir sababi Kastli ichki omillarining tug'ma va hayot 
davomida orttirilgan yctishmovchiligidir, ya’ni uning yaxshi 
so'rilmasligidir. Shu sababli organizmga oksikobalamin kiritish 
ma'quldir. chunki u oqsillar bilan yaxshi bog'lanadi. Organizmga 
80 mkg kiritilganda 40 soatdan so'ng vitaminning to'planishi 
tiklanadi. Bu muddat ichida 90-95 foizi organizmda qoladi va 
o'zlashtiriladi. Shuning uchun uni oz-oz miqdorda kiritish foydali 
hisoblanadi. Kasallikning og'ir-yengilligini hisobga olib 6-7 kun 
davomida 100-200 mkg dan kuniga bir martadan berib boriladi. 
Gcmatologik ko'rsatkichlar esa periferik qonning umumiy 
analizidan va qon zardobidagi B |2 miqdorini aniqlash orqali 
bilinadi. Davolash bosqichi uchun 1500-3000 mkg miqdorda
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berish mumkin, quvvatlab luruvchi miqdor esa 100 mkg dan bir oy 
davomida 2—3 martadan beriladi. So'ngra 3 oyda bir marta 100 
mkg berib turiladi. Keyinroq esa yarim yilda 1 marta beriladi. 
Kamqonlikning og'ir ko'rinishida esa eritrotsitlar soni bir mln ga 
kamayib ketganda yoki funksional miyelo/.larda dori kuniga 500- 
1000 mkg dan 5-10 kun davomida va keyinroq esa hal'tasiga 1-2 
marta remissiya uchun beriladi. Kasallikning og'ir ko'rinishida esa 
bemor xushdan ketib qolganda tezda bemorga critrotsit inassa yoki 
1 litrgacha yangi tayyorlangan donor qonini quyish tavsiya etiladi. 
Davolash foyda bermaganda oz miqdorda kortikosteroidlar qo'shib 
beriladi. Chunki ular oshqozon-ichak shilliq pardasi tiklanishini va 
tabiiy kortikosteroidlar ajralishini kuchaytiradi hamda autoantitelo 
hosil bo'lishini kamaytiradi.

Davolashdan so'ng bemor faol bo'lib qoladi, ishtahasi ochi- 
Iadi, tilidagi og'riqlar kamayadi, periferik qon analizida gcmato- 
logik ko'rsatkichlar me’yoriga keladi. Kasallikning nevrologik 
belgilari bor bemorlar 6 oygacha davolanadi.
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Bu guruh dori vositalari tanlab mikroblarga ta'sir qilish. 
hayvon va inson uchun kam zaharlik xususiyatlarga ega.

Bular umumiy ta’sir ko‘rsatish maqsadida mikroblar 
chaqiradigan sistcm yuqumli kasalliklarda ishlatiladi. Bundan 
tashqari ularni mahalliy ta’sir ko‘rsatish maqsadida teriga yoki 
ichishga ham berish mumkin.

Bu guruh dorilarini ishlatishning o'ziga xos tomonlari bor:
1. Yuqori samara olish uchun kasallik chaqiruvchi mikrob va 

uning doriga sezuvchanligini aniqlash kerak.
2. Kasallik chaqiruvchi mikrob aniq bo‘lganda, mikrobga 

ta'sir qiluvchi spektrdagi dori tanlash.
3. Kasallik chaqiruvchi mikrob aniq bo'lmagan vaziyatlarda 

keng spektrli yoki optimal antibiotik aralashmalarini tavsiya qilish 
lozim.

4. Davolashni iloji boricha erta boshlash lozim, chunki 
kasallik boshlanish davrida mikrob tezlik bilan ko‘paya boshlaydi. 
Bu davrda mikroblar kimyoterapevtik dorilarga ko‘proq sezgir 
bo'ladi.

5. Organizm suyuqliklar va to'qimalarda bakteriyalarni 
o'sishini va o'lishini ta’minlaydigan miqdorlarni tavsiya etish 
lozim. Birinchi marta kiritilayotgan miqdor keyingi kiritilayotgan 
miqdorga nisbatan yuqori bo‘ 1 ishi lozim.

6. Davolash muddati optimal davomiylikda bo'lishi lozim. 
Bemomi kasallikning klinik belgilarini (tana haroratini pasayishi) 
yo'qolishi kasallikdan butunlay tuzalib ketishi ko'rsatmaydi, 
biologik tuzalishga erishish kerak. Davolash kursi yetarli 
davomiylikda o'tkazilmaganda kasallik qaytalanishi mumkin.

Kerak bo'lsa ba’zi bir yuqumli kasalliklarda davolash kursini 
qaytarish lozim bo'ladi.

7. Oshqozon-ichakda so'rilishi, gematoensefal va boshqa 
to'siqlardan o'tishini ko'zda to'tgan holda dorini kiritish yo'lini 
to'g'ri tanlash amaliy ahamiyatga ega.

16-bob. M ikroblarga qarshi dori vositalarining klinik va
farm akologik  tavsifi
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8. Ularni asosli ravishda qo'shib ishlatish lozim, aks holatda 
dori kombinatsiyasi samaradorligi susayishi hamda ularning toksik 
ta’siri kuchayishi mumkin. Ko’proq surunkali yuqumli kasalliklar 
(masalan, sil kasalligida) ularga mikrobni chidamli shtamlari paydo 
bo'lishini oldini olish maqsadida qo'shib ishlatishga to'g'ri keladi.

Kimiyoterapevtik mikroblarga qarshi dori vositalariga 
quyidagi guruh antibiotiklar, sulfanilamidlar, xinolon unumlari, 
turli kimyoviy tuzilishda sintetik antibakterial moddalar. zaxm va 
silga qarshi dori vositalari kiradi.

16.1. A n tib io tik la r .  Antibiotiklar mikroorganizmlar, o'sim- 
liklar yoki hayvon mahsulotlaridan olinadigan mikroblarga qarshi 
ta’sir qilish xususiyati bo'lgan biologik faol moddalardir. 
Bakteriya, zamburular va rakka qarshi antibiotiklar tafavut 
qilinadi. Bu yerda. bakteriyalarga ta’sir qiluvchi antibiotiklar ko'rib 
chiqiladi. Ular kimyoviy tuzilishi bo'yicha quyidagicha 
tasniflanadi:

1.p-laktam tuzilishdagi antibiotiklar (penitsillinlar, scfalos- 
porinlar, karbapenemlar, monobaktamlar).

2. Makrolidlar -  kimyoviy strukturasida makrotsiklik lakton 
halqa (eritromitsin) va azalidlar (azitromitsin) saqlovchilar.

3. Tetratsiklinlar -  kimyoviy strukturasi 4 kondensatsiya- 
langan 6 a’zoli siklik tuzilishiga ega (tetratsiklinlar) antibiotiklar.

4. Dioksiaminofenilpropan unumlari (levomitsetin).
5. Aminoglikozidlar -  kimyoviy strukturasida aminoqantlar 

saqlovchi (streptomitsin, gcntamitsin).
6. Siklik polipeptid saqlovchi antibiotiklar (polimiksinlar).
7. Linkozamidlar (linkomitsin, klindatsin va b.q.lar).
8. Glikopeptidlar (vankomitsin va b.lar).
9. Fuzidin kislota.
10. Turli tuzilishdagi antibiotiklar.
11. Sulfanilamidlar.
12. Xinolon unumlari.
13. Turli kimyoviy tuzilishdagi sintetik mikrobga qarshi dori 

vositalari.
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16.1. p - lak ta m  tuzil ishdag i an t ib io t ik la r ,  pen its i l l in la r  
se fa lo sp o r in la r ,  k a r b a p c n c m la r ,  m o n o b a k ta m la r .

16.1.1. T ab iiy  pen its i l in la r .  Quyidagi guruhdagi penitsil
linlar: tabiiy penitsillinlar, izoksazol penitsillinlar. amidinopcni- 
tsillinlar, aminopenitsillinlar, karbonsipenitsillinlar, ureidopeni- 
tsillinlar farqlanadi.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Yuqorida sanab o'tilgan guruhdagi 
penitsillinlar farmakodinamikasi jihatidan bir xil. Ular hujayra 
devori orasida pcptidlararo ko'prik hosil boMishini nazorat (kataliz) 
qiluvchi transpeptidaza fcrmentlarni falajlab, mikrob hujayrasining 
ko'payishi mitoz davrida mikrob devori hosil qilishini buzadi. 
Bundan tashqari, ular mikroblarni makroorganizm bilan 
bog'laydigan ipchalarni o'rab oluvchi oqsil adgezinlar hosil 
bo'lishini buzadi. Mikrob makroorganizm bilan bog'langan 
holdagina ko'payishi mumkin. Ular baktcriotsid ta'sir qiladi.

Yuqorida sanab o'tilgan penitsillin guruhlari o'z ta'sir doirasi 
va farmakokinetik xarakteristikasi bilan bir-biridan farq qiladi. 
Tabiiy peptidlar ta'sir doirasi grammanfiy stafilokokklar (beta- 
laktamaza ishlab chiqarmaydigan mikroblar), streptokokk. 
pnevmokokklar, neysscrlar, klostridiylar, korinebakteriyalar, 
kuydirgi batsillalari, spiroxetalarga ta’sir qiladi.

Izoksazolpenitsillinlar sanab o'tilgan mikroblardan tashqari 
gramm (+) stafilokokklarga ham ta’sir qiladi. amidinopenitsillinlar
— esherixiyalar, shigcllalar, salmoncllalar. klcbsiyella, (±) gramm 
proteylarga tarqaladi.

Karboksipcnitsillin va ureidpcnitsillinlar ta’siri yuqoridagi 
guruhlar ta’sir doirasidagi mikroblardan tashqari, psevdomonad va 
bakterioidlarga ham tarqaladi.

Aminopenitsillinlar ta’sir doirasi: gramm (-) stafilokokklar, 
streptokokk, pnevmokokk, neysscrilar, klostridiylar, korinebak
teriyalar, kuydirgi batsillalari, spiroxetalar. esheriyxilar. shigellalar, 
salmonella, klebsiyclla va gramm (±) proteylarga tarqaladi.

Antibiotiklarni quyidagi antibakterial ta'sir mexanizmlari 
aniqlangan (16.1-rasm).
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Bakteriya hujayrasining tuzilishi

Mezosoma

H u ja y ra  d evo ri S itop lazm atik
membrana o‘ tkazuv-i

b u z ilis h i

P en is illin la f
Sefalosporin lar
Karbapenem lar
M on obaktam lar
G likopep tid lar
Sik losenn

chanligi b uzilish i
P o lim iks in lar R ifam pits in

Sitoplazm atik
membrana

Polisoma

Ribosomlar

RNK sintezi 
buzilishi

R ibosom lar bos - 
qich ida o qsillar 

sintezini b uzilish i
Tetratsiklinlar
L ivo m itse tin
M a k ro lid la r

L in kozam id lar

16 .1 -rasm . B a ’z i g u ru h  a n lib io t ik la r n i m ik ro b g a  q a rs h i 
ta ’s ir  m e v a n iz m la r i.

T ab i iy  penitsillin lar.  (Benzilpcnitsillinlar, bitsillinlar, 
fenoksimctilpenitsillin). Tabiiy penitsillinlar tor doiradagi 
antibiotiklardir. Ular gramm (+) bakteriyalar va kokklarga juda 
kam miqdorlarda -  qon plazmasidagi eng kichik miqdori PKM 
<0,0x-0,00x mkg /ml gacha ta'sir qiladi. Bu ko'rsatkich boshqa 
guruhdagi penitsillinlarga qaraganda ancha yuqori hisoblanadi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Benzilpenitsillinning natriyli tuzini (G- 
penitsillin) mushakka, venaga, endolyumbal va turli bo'shliqlarga 
yuborish mumkin. Benzilpenitsillinning kaliy va novokainli tuzlari 
faqat mushakka yuboriladi. Mushakka o'rtacha miqdorda 
yuborilganda qon plazmasida samarasi 15 daqiqa (novokainli tuzi 
yuborilganda 30-40 daqiqada) ichida kuzatiladi.
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Penitsilinaza ishlab 
chiquvchi stafilokokklar

Pcnilsiiiiwa ishlab 
chiqannavdigan sralllokokklar

Strcptokokklar 

Pnevm okokklar 

M eningokokkla r 

G onokokklar 

K los trid iva la r 

S ib ir yarasi tayoqchasi 

D il\e riva  korinebakterivasi 

Trcponemalar va borrc liya lar 

Ichak tayoqchasi

SH igella lar

Salmonellalar

Klehsie la lar

Proteus m irab ilis

16.2-rasm . B cnz ilpcn its i l l in la r  va sc fa lo sp o r in la rn in g  
t a ’s i r  do irasi.

Yuborilgan miqdorning 40-60% plazma oqsillari bilan 
bog'lanadi, qolgan 50% sof holda bo'ladi, shu sababli penitsillinlar 
tez yordam dori vositasi qatoriga kiradi. Dori qondan shilliq 
pardalar, o'pka, buyrak, miokard, ichak devorlariga, plevra va 
sinovial bo'shliqlarga yaxshi o'tadi va uning qondagi miqdorining 
25-50% atrofida to'planadi. Orqa miya pardasidan kam o'tganligi
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sababli uning miya suyuqlig' idagi miqdori qon plazmasidagi 
miqdorining 10% tashkil qiladi. Qondagi terapevtik (samarali) 
miqdori 3-4 soat davomida saqlanadi. Shu sababli uni 1 hai'talik 
bolalarga -  2 marta, 1 oylikkacha bolalarga -  3-4 marta (bu 
yoshdagi bolalar buyragining anatomo-fiziologik xususiyallariga 
ko'ra) yuboriladi. Benzilpenitsillinlar siydikning kislotali muhitida 
o'z ta'sirini saqlaydi.

B its il l in la r  -  uzoq (dyurant) ta'sir qiluvchi bcnzilpenitsillin 
dorilari. Bitsillin-1 (G-bcnzatinpcnitsillin) -  benzilpenitsillinning 
dibcnzilctilendiaminli tuzi. Faqat mushakka, 1 haltada bir marta 
yuboriladi.

BitsilIin-3 -  bcnzilpenitsillin natriyning novokainli tuzlari va 
bitsillin-1 ning tcng miqdoridagi (100000 TB) yig'indisi. Faqat 
mushakka 1 haftada bir marta yuboriladi.

Bitsillin-5 -  benzilpenitsillinning novokainli tuzi va bilsillin- 
1 ning 1:4 nisbatdagi yig'indisi. Mushakka 2 haftada bir marta 
yuboriladi. Yuqorida nomi keltirilgan penitsillinlar oshqozon 
shirasi tarkibidagi xlorid kislota ta’sirida va ichakdagi beta- 
laktamaza fermenti ta’sirida buzilishi sababli ichishga bcrilmaydi.

Bcta-laktamaza (o'z tarkibida beta-laktam halqa saqlovchi 
penitsillinlar hamda sefalosporinlar, karbapcncm va 
monobaktrimlar) beta-laktam halqasini buzuvchi (5-laklamaza 
ferment ta'sirida parchalanadi. Shu sababli bu antibiotiklar guruhi 
beta-laktam antibiotiklari deb nomlangan.

Fenokisimetilpenitsillin (penitsillin-V) tabiiy penitsillinlar 
ichida kislotaga chidamliligi hisoblanadi. Ichilganda biologik 
o'zlashtirilishi 30-60% tashkil qiladi. Uning qon plazmasi oqsillari 
bilan bog'lanish darajasi 80% ga yaqin. ya’ni faqat 20% sof holda 
qoladi. Shu sababli uni kam ishlatiladi.

Po lis in te t ik  pen its i ll in la r
Izoksazolpenitsillinlar. Oksatsillin, kloksatsillin, flukloksatsi 11 in.
Bu guruhdagi dorilarni staiilokokklarga qarshi penitsillinlar 

deb ham yuritiladi. Yuqorida ko'rib chiqilgan beta-laktam peni
tsillinlar singari, bular ham mctitsillinga chidamli staHlokokklarga 
ta’sir qilmaydi. Ularning ta’sir doirasi tabiiy penitsillinlarga
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o ‘xshaydi, ulardan farqli o'laroq bular beta-laktamaza ishlab 
chiqaruvchi stafilokklarga ko'proq ta'sir qiladi.

Tabiiy penitsillinlardan o'zining quyidagi farmakokinetik 
ko'rsatkichlari bilan farqlanadi:

1) ularni venaga. mushakka ovqatdan 1-1,5 soat oldin 
ichishga ham berish mumkin. Kislotaga chidamsiz, shuning uchun 
ularni yuqorida ko‘rsatilgan vaqtlarda ishlatish lozim va shu 
sababli ularning biologik o'zlashtirilishi keng diapazonda (30-50%) 
bo'ladi;

2) ularning plazma oqsili bilan bog'lanishi (90% dan) yuqori;
3) bular, ayniqsa oksatsillin organizmdan chiqishi ko'proq 

jigar orqali bo'lganligidan buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda 
ularning miqdori korreksiya qilinmaydi.

A m id in o p cn i ts i l l in la r  (amidinotsillin. pivamdinotsillin, 
bakamdinotsillin, asidotsillin)lar kiradi. Yuqoridagi guruh pcnitsil- 
linlari singari bular ham ta’sir doirasi tor penitsillinlar hisoblanadi, 
biroq bularning ta’sir doirasi gramm (-) entcrobakteriyalarga 
tarqaladi. Bularni ta’sir doirasini kcngaytirish uchun izoksazol- 
penilsillinlar va tabiiy penitsillinlar bilan qo'shib bersa bo'ladi.

Bcnzilpenitsillinlardan farmakokinetik jihatidan farqi:
1) amidinotsillindan tashqari hammasini ichishga bersa 

bo'ladi. Ularning biologik o'zlashtirilishi yaxshi (40%). Ichishga 
beriladigan dori shakllari ichak bo'shlig'ida faol emas. amalda 
disbakterioz chaqirmaydi;

2) tarqalish hajmi ko'p. Gematocntscfal to'siqdan yaxshi 
o'tadi, hujayra ichiga kira olmaydi;

3) bularda mikroblaming ikkilamchi chidamligigi kuzatilmaydi.
A m in o p en i ts i l l in la r  (bularga ampitsillin. amoksitsillin.

talampitsillin. bakampitsillin, pivampitsillin)lar kiradi. Ta’sir 
doirasi keng (yuqorida sanab o'tilgan guruhdagi penitsillinlar ta'sir 
qiladigan mikroblarga ta’sir qiladi) antibaklcrial moddalar. Ular 
qo'shimcha listeriyalar. enlcrokokklarga. gemofil tayoqehaga, 
bordetcllarga. pilorik xelikobaktcr va gramm (+) bakteriyalar 
ko'proq sezgir, biroq ular p -  laktamaza ishlab chiqaruvchi 
stafilokklarga ta'sir qilmaganligi. «gospital» infeksiya masalasini 
hal qila olmaganligi sababli ularning aralashmasini tutuvchi dori
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shakllari ishlab chiqilgan ampioks (ampitsillin l oksatsillin), klona- 
kol-R (ampitsillin+kloksalsillin), unazin va uning ichishga bcrila- 
digan dori shakli sulatsillin, sultamitsin (ampitsillin-i sulbaktam) P- 
laktamazani falajlaydi.

Aminopenitsillinlar benzilpenitsillinlardan quyidagi asosiy 
farmakokinetik ko‘rsalkichlari bilan farqlanadi:

1) bu guruhdagi dorilarning hammasini ichishga berish 
mumkin. Ampitsillin ovqatdan 1-1,5 soat oldin beriladi. Uning 
biologik o'zlashtirilishi 40% ga yaqin; amoksitsillinni ichish 
ovqatga bog'liq emas, biologik o'zlashtirishi 70-80%. Uni 
flcmoksin solyutab dori shaklining biologik o'zlashtirilishi 90% ni 
tashkil qiladi. Yuqori biologik o'zlashtirilishi sababli, dori ichak 
florasiga kam ta’sir qiladi. ya’ni disbakterioz chaqirmaydi. 
Dorining ichak shilliq pardasiga qitiqlovchi ta’sirini qisqartiradi, 
ya'ni dispcptik hodisalar chaqirmaydi. Ichishga bcrilgan dori 
miqdori samarasi shu miqdorni parenteral yuborilgandagiga tcng. 
Solyutab tabletkasini bo'lish, chaynash va critib ham ichish 
mumkin. bu uning qabulini osonlashtiradi, ya’ni qabul qilish tartibi 
buzilmaydi. Antibiotikni qabul qilish tartibining buzilishi uning 
samarasizligiga olib keladi.

Talam-. bakam- va pavampitsillinlar yetarli biologik 
o'zlashtirishiga ega, ichak bo'shlig'ida faol emas, shu sababli 
disbakterioz va dispeptik hodisalar chaqirmaydi;

2) ampilsillinlar 80% qon plazmasida sof ko'rinishda bo'ladi. 
ko'p to'qima va suyuqliklarga yaxshi kiradi. Mcningitda ularning 
miya suyuqlig'idagi miqdori qon plazmasidagi miqdorining 70- 
95% ini tashkil qiladi;

3) sutka davomida kombinatsiyalashgan dori shakllari 
kiritilishi 2-3 martaga teng.

K a rb o k s ip c n i ts i l l in la r  (karbenitsillin, karfetsillin, karindat- 
sillin, tikarsillin) ko'k-yiring baktcrivalarga qarshi antibiotiklardir. 
Stafilokokk bularga sezgir emas. Shu sababli bularni 
izoksazolpenitsillinlar bilan qo'shib berish lozim. Masalan: limclin 
(likarsillin+klavulon kislota).

F a rm a k o k in e t ik  fa rq i :  1) karfetsillin va karindatsillin 
karbentsillinning fenol va indanil efiri hisoblanadi. Bular ichishga
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beriladi, biologik o'zlashtirilishi 40% ga yaqin. Karbensillin va 
tikarsillin ichakdan so'rilmaydi; 2) bular gemalocnsefal to'siqdan 
kam o'tadi; 3) sutka davomida 4 marta beriladi; 4) bularga mikrob 
tezda o'rganib qoladi.

U rc id o p cn its i l l in la rg a  azlotsillin, mezlotsillin, piperatsillin 
kiradi. Ko'k rangli tayoqehaga ta’sir qiluvchi antibiotiklar, eng 
faoli piperatsillin, uning preparati tazotsin (kileratsillin+tazabaktam) 
tazabaktam p-laktamaza ingibitori. Ta’sir doirasi jihatidan 
karboksipenitsillinlarga yaqin.

F a rm a k o k in e t ik  fa rq i :  Hammasini mushakka, venaga 
yuborish mumkin. Piperatsillin 16% qon oqsillari bilan bog'lanadi; 
ularning chiqib ketishida buyraklar va jigarning o'rni katta; sutka 
davomida 3 marta yuboriladi; bularga mikroblarning ikkilamchi 
o'rganishi yuz beradi. Karboksi- va urcdinopenitsillinlar boshqa 
penitsillinlardan mikroblarning ikkilamchi o'rganib qolishi bilan 
farq qiladi.

P cn its i l l in la rn ing  b o sh q a  g u ru h d a g i  d o r i la r  b ilan  o ‘za ro  
t a ’siri. Penitsillinlarda -  ishqorlar, og'ir metall va ishqoriy 
mclallar, geparin, gentamitsin. linkomitsin, levomitsetin, 
tctrasiklin, amfotcritsin-V, immunoglobulinlar. barbituratlar, 
eufillin va boshqa qator dorilar bilan farmatsevtik ziddiyatlik 
bo'lganligi uchun ularni alohida shprisda yuboriladi.

Makrolidlar, tetratsiklinlar. polimiksin-Mar samarasini 
kamaytiradi ular (farmakodinamik ziddiyatga) ega. Penitsillinlar 
aminoglikozidlar, sefalosporinlar, monobaktamlar bilan sinergist 
hisoblanadi.

Mcningokokk, pnevmokokk yoki р-tipidagi gemofil 
tayoqchasi chaqirgan meningitda aminopenitsillinlar levomitsetin 
bilan sinergist hisoblanadi. Levomitsetin kasallikni keltirib 
chiqargan mikroblarga xalokatli ta'sir qiladi.

Butadion, furosemid va glukokortikoidlar pcnitsillinlarni 
ajralib chiqishini tezlatadi (farmakokinetik ziddiyatlik).

Salbiy t a ’s ir la r i .  Tabiiy penitsillinlar. izoksazolpeni- 
tsillinlar, amidopenitsillinlar, aminopenitsillinlar -  keng terapevtik 
diapazondagi kam zaharli moddalar bo'lgani tufayli ularni katta 
miqdorlarda yuborish mumkin. Biroq katta miqdorlarda orqa miya
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va miya suyuqlig'iga o‘tib ncyrotoksik ta’sir (gallutsinalsiya, 
alaxsirash, arterial bosimni nazorat qilishning buzilishi, talvasa 
tutishi) kabi salbiy ta'sirlar ko'rsatishi mumkin. Ularning bu ta ’siri 
ostida gamma-aminomoy kislota bilan raqobati yotadi.

Karboksi-, ureidopenitsillinlar tor doiradagi penitsillinlarga 
kirib, ular allergik reaksiyalar, ncyrotoksik simptomlar. o'tkir 
interstitsial nefrit, disbakterioz, trombotsitopeniya, leykopeniya, 
eozinofiliya, gipokaliyemiya va gipokaligistiya, gipcrnatriyemiya 
chaqirishi mumkin. Shu sababli ularni miqdorlash qattiq nazorat 
qilishni talab qilinadi. Klavulon kislota saqlovchilari jigarni o'tkir 
zaharlashi mumkin.

Ishlatilishi. Penitsillinlar ularga sczuvchan mikroblar 
chaqirgan kasalliklar (yuqori nafas yo'llari kasalliklarida, angina, 
skarlatina, otit, sepsis, septik endokarditlar, zaxm, so'zak, 
meningit, siydik yo'llari kasalliklarida) ishlatiladi.

16.1.2. S efa lo sp o r in la r
Sefalosporinlarning 4 xil guruhi farq qilinadi. Ularni bunday 

guruhlarga bo'lish asosida ularning ta’sir qilish doirasi va 
farmakokinetik ko'rsatkichlari asosiy o‘rin tutadi. Shu bilan bir 
vaqtda ular P-laktam stafilokokklarga chidamliligi bilan 
xarakterlanadi va bcnzilpenilsillinlarga chidamli mikrob 
shlammlariga ta’sir qiladi. Sefalosporinlar bilan boshqa beta- 
laktam antibiotiklar o'rtasida allergiya rivojlanish xavfi bor 
(penitsillinlar, karbopenem, monobaktamlar).

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Ular penitsillinlar singari mikrob 
hujayra qobig‘i sintezini bo‘linish davrida buzadi. Sefalosporinlar 
keng doirali antibiotiklar hisoblanadi.

Sefalosporinlarga ikkilamchi rezistentlik asta-sekin taraqqiy 
qiladi. Har xil turdosh sefalosporinlar bir-biridan farqlanadi.

I av lod  sc fa lo sporin la r iga :  1) sefaloridin (seporin) scl'a- 
lotin (keflin), sefazolin (kefzol), sefapidin, sefatsitril (scfalospor)lar 
kiradi. Bu dorilar asosan mushakka, venaga yuboriladi;

Kitobda dorilarning generik (xalqaro nom lari), qavsda esa patcntlangan 
nom i keltirilgan.
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2) ichish uchun beriladigan sefalosporinlar sefaleksin 
(kefleks, ospeksin, seporcks), seladroksil (ultralsen, duratsef), 
sefradin (velotsef). So'nggi dorini mushak va venaga ham yuborish 
mumkin.

I avlod sefalosporinlar ta'sir doirasi 16.3-rasmda keltirilgan.

Stafilokokklar *
Stterptokokklar**
Pnevmokokklar
Neysseriyalar
Korinebakteriyalar
Kuydirgi batsillalari

c03 Spiroxctalar ’u
c

*n Esherixivalar c
'СoQ. Shigellalar oc_00 Salmoncllalar 'Si

Moraksellalar ,ca
to Klcbsivcllalar oO.
>■ Prolcylar ">W

t/)oCS lycrsiniyalar cS
Bordctellalar <uISi
Gemofil lavoqalar cd

>

Psevdomonadalar
M organdlalar
Serratsiyalar
Klostridiyalar***
bakteroidlar

Sitobakter
Entcrobakter
Asenetobakier

16.3-rasm . Sefalosporinlam ing ta ’sir doirasi.
* M elitsillinga rezistent stafilokokklardan tashqari.
** Entcrokokklardan (Str.faccium, str. faecalis) tashqari.
*** Cl.difficile dan tashqari.

I avlod sefalosporinlariga gramm (+) bakteriyalar va kokklar, 
kamroq gramm (-) bakteriyalar sezuvchan hisoblanadi.
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Samaradorligi va ta’sir doirasini kcngaytirish uchun ularni 
amidopenitsillinlar, monobaktamlar, aminoglikozidlar va boshqa 
antibaktcrial dorilar bilan birga ishlatish mumkin.

II avlod sefalosporinlar: 1) mushakka, venaga yuborish uchun: 
seluroksim (kctotsef, zinasef), sefamandol (mandol, lekasef), 
sel'oksitin (mefoksin, mefoksitin), scfotetan (sctofan), scfotiam 
(galospor), scfonitsid (monotsid), scforanid (pretscf), seimctazol, 
sefatidin. sefaloglitsin, sefatrizin; 2) ichishga beriladiganlari: 
sefuroksim (zinnat), sefaklor (seklor, seflor, vcrsef. alfasct), 
sefaprozil, lorakarbcf.

Il-avlod sefalosporinlarining ta’sir doirasi 1 avlodnikiga 
o'xshash, biroq gramm (-) mikroblarga ta’siri kuchliroq. Undan 
tashqari, sefoksitin va sefotctanning bakteroidlarga, sefamandolni 
esa, metilpcnilsillinlarga chidamli staiilokokklarga ta’siri 
aniqlangan.

Ta’sir doirasini kcngaytirish va samaradorligini oshirish 
uchun ularni izoksazolpenitsillinlar, aminoglikozidlar va boshqa 
antibaktcrial dorilar bilan qo'shib ishlatiladi.

I I I  avlod sc fa losporin la r i :  1) parenteral yo'l bilan yuborila- 
diganlari -  sefotaksim (klaforan), scftazidim (fortum, kefadim, 
tazidim. tizasei). seftriakson (rotscfin, longatsef), scfopera/.on 
(sefobid), seftizoksim (epotselin, sefizoks), moksalaktam (moksam, 
lamoksef). sefmenoksim (sefmaks), sefsulodin (sefomonid), 
sefodizim, latamoksef; 2) ichishga beriladiganlari -  scfiksim 
(sefspan), sefetamet pivoksil, scfpodoksim, proksctil. scftibuten 
(sedeks).

Ill avlod scfalosporinlari ta’sir doirasi I va II avlod 
sefalosporinlariga nisbatan keng va gramm (-) bakteriyalar tomon 
kengaygan (16.3-rasm). Ill avlod sefalosporinlari ham gramm (-) 
betalaktamaza bakteriyalariga yaxshi ta’sir qiladi.

Bularning ko'pchiligiga psevdomonadalar, serrasiyalar va 
anaeroblar sezuvchan. Ill avlod scfalosporinlari ta’sir doirasini 
kcngaytirish va samaradorligini oshirish uchun ularni tabiiy 
penitsillinlar, izoksazolpenitsillinlar. aminopenitsillinlar. karboksi- 
va ureidopcnitsillinlar bilan qo'shib ishlatish kerak.
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IV av lod sc fa losporin la r i:  scfpirom (keyten), sefepim, 
scfklidin, scfkvinom, scfozopran, scfozeliz. Hammasi mushakka va 
venaga yuboriladi. Ularning ta’sir doirasi 1 .11 va III avlod 
sefalosporinlardan keng (16.3-rasm). Gramm (+) va gramm (-) 
bakteriyalarga bir xil samarali ta'sir qiladi. IV avlod 
scfalosporinlari ko'p dorilarga o'rganib qolgan mikroblarga ta’sir 
qiladi. Mikrob dcvoridagi penitsillin bog'lovchi oqsillarga juda 
o’xshashligi sababli ular bilan birikib, zardob oldi periplazmatik 
bo'shliqda yuqori miqdor hosil qiladi. Ular bakteroidlarga ta’sir 
qilmaydi, shu sababli ta'sir doirasini kcngaytirish uchun ulami 
karboksi-va ureidopenitsillinlar va mctronidazol bilan birga qo'shib 
ishlatish mumkin. Psevdomonadlarga ta'sirini kuchaytirish uchun 
ularni aminoglikozidlar, karboksi- va ureidopenitsillinlar bilan 
qo’shib ishlatiladi.

F arm a k o k in c t ik a s i .  Ichishga beriladigan sefalosporinlar- 
ning biologik o'zlashtirishi 50% dan 90% gacha boradi va ovqat 
qabuliga bog'liq emas. Biroq, ular qon oqsili bilan bog'lanish 
darajasi bo'yicha bir biridan farq qiladi. Masalan, sefotaksim va 
seftriokson (III avlod scfalosporinlari). Sefotaksim qon oqsili bilan 
20-40% ga bog'Iansa, seftriakson -  80-95% ga bog'lanadi. Avlod 
ichidagi dorilarning tarqalish hajmi ham katta farq qiladi. Umuman 
olganda 111 avlod scfalosporinlari, IV avlod, ayniqsa II avlod 
vakillariga nisbatan to'qimalarga (masalan, suyak va 
gematoensefalik to'siqlardan) yaxshi o'tadi (16.1-jadval).

16.1-jadval
Ich ishga  tavsiya c ti lad igan  b a ’zi sc fa lo sp o r in la rn in g  

f a rm a k o k in e t ik  k o ‘rs a tk ic h la r i

A vlod-
la r P re p a ra tla r

Biologik
o 'zlash -
tirilish i,

%

Q on
za rd o b i
oqsillari

b ilan
b irik ish i,

%

Y arim
chiq ib
ketish
d av ri
(tin,
ch)

P rc p a ra tla rn i 
q ab u l qilish 

o ra lig ‘i

I Scl'adroksil 90 20 1.1-1,5 Sutka davomida 
0,5 g 2 mahal;
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Sefalcksin 90 5-15 0,9-1,3 1 g mahal 
1 g har 6 
soatda

II Sefaklor

Sefurokim
akselil

50

52

20-25

- 5 0

0,7-0,8 

1,2-1,7

0,25 0,5 g har 
8 -12  s

III Sefiksim 50 65 2,6-3.4 Sutka davom ida 
0,2 g 2 mahal;

Sefpodoksim 52 40 2.2-2,5 0,4 g 1 mahal 
0.2 0,4 g 
2 mahal

Ularning qondagi shifobaxsh miqdorini saqlanish 
davomiyligi bilan ham farq qiladi. Shunday qilib, I avlod 
vakillarini to‘qimalardagi saqlanish vaqti 3—4 s (sutkasiga 6 marta 
yuboriladi). II avlod vakillariniki 6-8 s (ularni 3 marta beriladi). 111 
avlod vakillariniki 12-14 soat (1-2 marta) va nixoyat IV avlod 
vakillariniki 8-12 soat (2-3 marta) yuboriladi. Faqat scfalotin 
(30%) va sefotaksim (40%) jigar va buyraklarda qisman faol 
metabolitlar hosil qilib, deatsetillanadi. I avlod vakillari kanal
chalar sekretsiyasi yordamida chiqarilgani sababli ular, bir muncha 
nefrotoksik hisoblanadi. II va IV avlod dorilari koptokchalar 
filtratsiyasi yordamida chiqariladi. IV avlod vakilarining organi/.m- 
dan chiqishida jigar ham ma'lum darajada o‘rin to'tadi. Ill avlod 
dorilari jigar va buyraklar orqali chiqadi. Shu sababli buyrak 
yetishmovchiligi bor bemorlarda ular miqdorini korrcksiya qilish 
shart emas, faqat og'ir buyrak yetishmovchiliklarida (Slkp < 30 
ml/daqiqa) bo'lganda IV avlod dorilari miqdorini kamaytirish 
kerak bo'ladi.

S cfa lo sp o r in la rn in g  b o sh q a  g u ru h  d o r i l a r  b i lan  o ‘z a ro  
t a ’siri.  I avlod scfalosporinlari nefrotoksik dorilar (polimiksinlar, 
amfoteritsin-B, furosemid. etakrin kislotasi, indomelatsinlar) bilan 
birga tavsiya etilmaydi.

Sefalosporinlar va aminoglikozidlarni bitta shprisda yuborib 
boMmaydi, o ‘zaro kimyoviy ta’sir natijasida faolsiz birikmalar 
hosil boiadi va cufillin bilan dori cho'kmaga tushadi.
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Salb iy  t a ’s ir la r i .  T avlod scfalosporinlarining terapevtik 
ta’sir doirasi katta, xavfi kamroq, shu sababli poliklinika sharoitida 
ishlatiladi. II, ayniqsa III va IV avlod sefalosporinlarni miqdorlash 
chegaralangan boMadi.

1. Teridagi toshmalar, tana haroratining ko'tarilishi, 
cozinofiliya ko'rinishidagi allergik reaksiyalar 18% bemorlarda 
uchraydi. Kesishma («perekrestnaya») allergiya xavfi bor.

2. Parenteral (mushakka yuborilganda og'riq boMadi, 
novokainda eritib yuborish kerak), venaga yuborilgandada flebitlar 
kelib chiqadi, shu sababli dorini sekinlik, yaxshisi tomchilab 
yuborish kerak. Ichishga berilganda ko'ngil aynishi, qayt qilish, 
oshqozon sohasida og'riq, ich ketish ko'rinishidagi dispcptik 
belgilar kuzatilishi mumkin.

3. Nefrotoksik ta’siri I avlod dorilaridan sefaloridin va 
sefalotin ishlatilganda uchraydi (bu dorilar kanalchalar 
reabsorbsiyasi ishtirokida ajratiladi). Bunda monooksigenaza tizimi 
ta’siri ostida proksimal kanalchalar cpitcliysini buzuvchi epoksidlar 
hosil bo'ladi.

4. Nistagm, nerv o'tkazuvchanligining buzilishi, 
gallutsinatsiya. talvasa tutish kabi ncyrotoksik simptomlar uchrashi 
mumkin (gamma-oksimoy kislotasi bilan sefalosporinlar orasidagi 
mos kclmaslik natijasida) va trombotsitopeniya, neytropeniya, 
koagulopatiyalar ro‘y beradi, bularning to'planib qolishidan 
boMadi. Qon oqishi sefalosporinlarning K-vitamini siklida qatna- 
shuvchi cpoksidrcduktazalarning II va III avlod scfalosporinlari 
falajlashi natijasida kelib chiqadi.

5. Gcpatotoksik ta’siri ALT, AST, Shi- fermentlari va 
bilirubinning qonda ko'payishi (ayniqsa 1 yoshgacha bo'lgan 
bolalarda), sariqlik bilan namoyon bo'lishi mumkin.

6. Antabusga o'xshash ta’siri. Asetilaldegidni parchalovchi 
degidrogcnaza faolligini buzadi. Shu sababli sefalosporinlar qabul 
qilinayotganda spirtli ichimliklar ichish mumkin emas.

7. Sefalosporinlar ichishga berilganda disbakterioz 
kuzatilishi mumkin.
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Ishlatilish i.  1. Nafas yo'llari kasalliklari (pnevmoniya, o'pka 
absscsslari, plevritlar), jumladan benzinpenitsillinlarga chidamli 
stafilokokklar keltirib chiqargan kasalliklar.

2. Meningokokklar, pncvmokokklar, gemofil tayoqchalar, B- 
guruh streptokokklari chaqirgan meningitlar. Gematoenscfal 
to'siqdan yaxshi tadigan III avlod scfalosporinlari ishlatiladi.

3. Chaqaloqlarni intensiv davolash. Entcrokokklar va liste- 
riylarga ta’sir doirasini kcngaytirish maqsadida aminopenitsillinlar 
bilan birgalikda ishlatiladi.

4. Suyaklar, bo'g'imlar, teri va yumshoq to'qimalar yuqumli 
kasalliklari. Ill va IV avlod (to'qimalarga yaxshi kiruvchi) 
sefalosporinlari tavsiya etiladi.

5. Ichak tayoqchalari, klebsiyella, protcy, streptokokk va 
boshqa mikroblar chaqirgan siydik yo'llari kasalliklarida II va III 
avlod vakillari, chunki bu avlod dorilari siydik bilan o'zgarmagan 
holda yaxshi ajralib chiqadi.

6. Kasalxona infeksiyasini davolash uchun, qo'zg'atuvchisi 
aniq bo'lmagan septitscmiyalar va tana haroratining ko'tarilishi. Bu 
vaziyatlarda tanlov dori IV avlod sefalosporinlari hisoblanadi.

16.1.3. K a rb a p c n c m la r .  2 guruhga bo'linadi. I avlod dori- 
lariga (imipencm, ticnam, primaksin), II avlod dorilariga mcro- 
penem (mcronem) kiradi. Tienam va primaksinlar (imipencm va 
silastatinni 1:1 nisbatdagi) aralashmasi. Silastatin -  imipencmni 
buyraklarda buzadigan 1 -  dcgidrogenaza fcrmcntini falajlaydi. 
Meropcnem esa bu ferment ta’sirida buzilmaydi.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Karbapcncmlar mikrob hujayrasining 
bo'linish (mitoz) davrida buzadigan beta-laktam dorilardir. 
Bularning boshqa guruhdagi dorilardan farqi quyidagilar. Bular 
boshqa guruh beta-laktam dorilariga nisbatan mikrob hujayrasiga 
yaxshi kiradi. Karbapcncmlar, penitsillinlar. sefalosporinlar, 
monobaktamlar, tetrasiklinlar, levomitsetin singari faqat F-porin 
membrana oqsillarini emas. balki maxsus (spctsifik) D? -  oqsillarni 
ham bog'Iaydi, chunki bularning molekulalari maydaroq. Ular 
penitsillinlarni bog'lovchi oqsillar turlariga juda yaqin. Ba'zi bir 
mikrob shtammlari (entcrokokklar, pncvmokokklar) ishlab chiqara- 
digan 2-raqamli penitsillin bog'lovchi oqsillarni ham bog'lab oladi.
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Yuqorida keltirilgan karbopenemlar ta’sir mexanizmining o‘ziga 
xosligi ular ta’sir doirasini kengligiga mosdir. Bular baktcriotsid 
ta’sir qiladi.

Karbapenemlarning o'ziga xos tomonlaridan biri ularning 
doridan keyin 7-10 soat davom etadigan samarasi bo‘lib, bu davrda 
mikroorganizm ko‘pava olmaydi, makroorganizm esa mikrobga 
qarshi himoya kuchini safarbar qilib infeksiyani yengadi. Boshqa 
beta-laktam antibiotiklardan farqli o'laroq karbapenemlarning 
«doridan keyingi samarasi» gramm (+) va (-) bakteriyalarga 
qaratilgan. Yana bir farqi, karbapenemlarning gramm (-) bakteri- 
yalarni endotoksin ishlash va chiqarish qobiliyatini to‘xtatishi 
bo'lib, bu o‘z navbatida turli og‘ir gemodinamik buzilishlarga olib 
kelmaydi.

T a ’sir doirasi. Karbapenemlar juda keng doiradagi 
antibaktcrial moddalar hisoblanadi. Ular gramm (+) va (-) aerob va 
anaerob bakteriyalarga, hatto (entcrokokklar, listcriyalar va Cl. 
difficile) larga ham ta’sir qiladi.

Tienam va primaksinga nisbatan tillarang, epidermal, 
saprofit. koaguloncgativ stafilokokklarga 2—4 marta kamroq, 
samara gramm (-) entobakteriya va psevdomonadlarga nisbatan 2 -  
8 maria yuqori samaraga ega.

Biroq. xlamidiyalar. mikoplazmalar. korinebakteriyalar, sil va 
lepra tayoqchalarida, flavobakteriyalarda, Enterococcus faecium, 
psevdomonad (Pg. serasia va Xanthomonas maltophilia), 
mctilrezislcnt stafilokokklarda va zamburug'larda karbapenenilarga 
nisbatan birlamchi (tabiiy) chidamlilik mavjudligini e ’tiborga olish 
kerak.

Karbapcnemlarga pscvdomonadlar. til la rang va epidermal 
slafilokokk va asinetobakterlardan tashqari, mikroblarda ikkilamchi 
chidamlilik kam va sekin taraqqiy qiladi. Karbapcncmlar boshqa 
beta-laktam antibiotiklarga nisbatan xromosom bcta-laktamazalar 
hosil boMishini kuchaytiradi. Shu sababli ularni sefalosporinlar, 
penitsillinlar va monobaktcmlar bilan birga berib bo'lmaydi va 
shuningdek karbapenemlar olgan bemorga yuqoridagi guruhdagi 
antibiotiklarni berib bo'lmaydi.
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Karbapcncmlar gramm (н) llora va bakteroidlarga qarshi eng 
kuchli antibiotiklar, gramm (-) floralar uchun ftorxinollarga 
nisbatan kuchsizroq.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Ularni venaga. mushakka yuboriladi. 
Yuborish oldidan natriy gidrokarbonat bulcr eritmasida critiladi va 
5-7 daqiqa davomida yuboriladi. Dorini tomchilab yuborish uchun 
uni osh tuzining yoki glukozaning izotonik eritmasida critiladi va 
30-60 daqiqa davomida yuboriladi. Mushakka yuborilgan dorilar 
faqat mushakka yuborilishi kerak. Yuborishdan oldin dorini 1% 
lidokain yoki firma tomonidan chiqarilayotgan maxsus crituvchida 
eritiladi. Tayyorlangan suspenziya sovutgichda 4 soatdan ortiq 
saqlanmaydi. Mushakka yuboriladigan dorining biologik o'zlash
tirilishi 75% ga teng.

Tienam 15—25%, primaksin va meropencm 20% gacha qon 
oqsillari bilan birikadi. Shu sababli dori yuborilgach qonda uning 
yuqori darajada sof miqdori kuzatiladi va to'qimalarga yaxshi 
kiradi. Ularning tarqalish hajmi katta, gemodializ davrida 
organizmdan tez chiqariladi, bu dorilardan zaharlanganda buni 
yodda tutish kerak. Mcropcnem boshqalariga nisbatan markaziy 
asab tizimiga yaxshi kiradi. Yarim chiqib ketish vaqti venaga 
yuborilganda 1 soatga (chaqaloqlarda -  2 s), mushakka yuboril- 
ganda esa 2,6 soatga teng. Tienam, primoksin venaga 4 marta, 
mcropcnem esa 3 marta, mushakka 2 marta yuboriladi.

Imipenem buyrak proksimal kanalchalari jiyagidagi ishqoriy 
muhit degidropcptidaza ta’sirida zaharli metabolitga aylanadi. Shu 
sababli tarkibida dcgidrogenaza 1 ingibitori saqlovchi tisnam va 
primoksin ishlatiladi. Morcpenem o'zining kimyoviy tuzilishiga 
ko'ra nefrotoksik metabolitlar hosil qilmaydi.

Tienam, primak -  50%. meropenem 70% koptokchalar 
filtratsiyasi va kanalchalar sckretsiyasi yordamida o'zgarmagan 
ko'rinishda buyraklar orqali chiqariladi. Buyrak yctishmovchiligida 
venaga yuborilayotganda agar Cl kp < 80 ml / daqiqa: mushakka 
yuborilayotganda Cl kp < 30 ml / daqiqa bo'lganda dori yuborish 
tartibini o'zgartirish kerak.
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Biroq, karbapcnemlami kreatinin klirensi (Cl kp<5 ml/daq.) 
boMgan holatlarda, bemorga gemodializ o'tkazilayotganda yuborsa 
boMadi.

K a rb a p e n e m la rn in g  b o sh q a  d o r i la r  b ilan  o ‘z a ro  t a ’siri.
Mos kelmasligi bois karbapenemlarni boshqa beta-laktamaza 
antibiotiklari bilan yuborilmaydi. Bitta shprisda boshqa dorilar 
bilan (farmatscvtik ziddiyat sababli) yuborib boMmaydi.

Salbiy  t a ’s ir la r i .  Ular katta terapevtik ta’sir doirasiga ega 
boMgan. kam zaharli dorilar.

1. Mushakka yuborilgan joyda og‘riq, venada -  vena qon 
tomirlarining qattiqlashuvi, tromboflebitlar kuzatiladi.

2. Toshmalar, eozinofiliya ko'rinishidagi allergik reaksiyalar. 
Boshqa beta-laktam antibiotiklardan keyin bularga chidamlilik kam 
kuzatiladi.

3. Kandidalar.
4. 1% ga yaqin bemorlarda siydik qizil rangga bo'yaladi.
5. Imipencm ko'proq nefrotoksik ta’sir qiladi.
6. Tienam yoki primaksinni venaga yuborilganda buyrak va 

markaziy asab tizimi faolligi buzilgan bemorlarda bo'shashish yoki 
mushaklar tonusining oshishi, sezgining o'zgarishi, talvasalar, 
entsefalopatiyalar kuzatilishi mumkin.

Ishlatilish i.  Boshqa antibakterial dorilar samarasiz bo'lgan 
hollaida bular zaxira dorilari hisoblanadi.

1. Jarrohlik amaliyotida uchraydigan acrob-anaerob mikrob
lar assotsiatsiyasi chaqirgan abdominal kasalliklar.

2. Tug'uruqdan. abortdan. ginekologik jarrohlik operatsiya- 
laridan keyin uchraydigan infcksiyalar.

3. Chaqaloqlarni intensiv davolash (tana haroratining 38°C 
dan yuqori. S-reaktiv oqsil miqdori 2 mg/dl, yetilmagan neytro- 
fillarni yetilganlariga nisbati 0.2 teng bo'lganda; meningit borligiga 
shubxa qilinganda).

4. Siydik yoMlarining asoratli infeksiyalari.
5. Suyaklar, bo'g'imlar, teri. yumshoq to'qima asoratli 

infeksiyalari.
6. Zotiljam, sepsis, neytropeniyasi bor bemorlarda uchraydi

gan infeksiya, meningit.
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16.1.4. M o n o b a k ta m la r .  Azitreonam (azaktam) kiradi.
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Aztrconam ko‘payish (mitoz) davrida 

mikrob qobig'i sintezini buzadi. Baktcriotsid ta'sir qiladi. Keng rN 
intervalida faol hisoblanadi.

T a ’s i r  do iras i.  Tor, gramm (-) bakteriyalar (gemofil tayoq
chasi. neysseriylar, morakscllar, morgancllar, protcylar, providen- 
silar, klcbsiyellalar, csherixiyalar salmonellalar, shigellalar, 
enterobakter, serratsilar, iyersinozalar, psevdomonadlar). 
Ikkilamchi rezistentlik (chidamlilik) kam uchraydi. Sefalosporinlar 
bilan monobaktamlar orasida kcsishma chidamlilik yozilgan.

F arm ak o k in c tik a s i .  Aztreonam mushakka va venaga 
yuboriladi. Biologik o'zlashtirilishi 100%. Qon plazmasi oqsillari 
bilan bog'lanishi -  60% ga tcng. Preparat a'zolar va to'qimalarga 
yaxshi tarqaladi. Miya to'qimasidagi miqdori qon plazmasidagi 
miqdorini 17% iga teng. bronxlar shilimshig'i, homila oldi 
suyuqlig'iga ham kam kiradi.

Gemodializ va peritoneal dializ davrida qon zardobidan 
yaxshi chiqadi. Yarim chiqish vaqti 2,4 soat (chaqaloqlarda 5,7 s). 
Sulkasiga 3><4 marta (2 haftalik chaqaloqlarga 2 marta) yuboriladi. 
Buyraklar orqali o'zgarmagan holda chiqib ketadi. Buyrak 
yetishmovchiligida, chaqaloqlarda kiritish tartibini yoki miqdorini 
kamaytirish kerak.

O 'z a r o  t a ’siri. Aztrconamni boshqa dorilar bilan bitta 
shprisda yuborib bo'lmaydi (farmatscvtik ziddiyatlik kuzatiladi). 
Aztrconam aminoglikozidlarga qaraganda aminopenitsillinlar 
samaradorligini ko'proq kuchaytiradi.

Salb iy  t a ’s ir la r i .  Kam zaharli. 1. Toshmalar, eozinofiliya 
ko'rinishidagi allergik reaksiyalar: 2. Protrombin indeksining 
susayishi (kamayishi); 3. Jigar fermentlarining (ALT. AST, ShF) 
faollashuvi; 4. Venaga yuborilganda flebit; 5. Ko'ngil aynishi, ich 
ketishi; 6. Disbakterioz; 7. Psevdomembranoz kolit.

Ishlatilish i. Aztrconam kam zaharli bo'lgani uchun 
aminoglikozidlar o'rnini to'lato'kis bosishi mumkin. Uni boshqa 
antibiotiklar bilan birga sepsis, peritonit, siydik chiqarish a’zolari 
kasalliklarida, yumshoq to'qima. teri, bronx o'pka infeksiyalarida, 
ba'zan meningitda ishlatiladi.
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16.2. M akrolidlar -  kimyoviy strukturasida mikrotsiklik 
lakton (eritromitsin) va azalidlar (azitromitsin) saqlovchilar 
antibiotiklar.

Makrolidlarni uch avlodi olingan: 1-avlod eritromitsin, 
oleandomitsin; 2-avlod spiramitsin (rovamitsin), roksitromitsin 
(rulid), klaritromitsin (klatsid), midekamitsin (makropen), diritro- 
mitsin (dinabak); 3-avlod azitromitsin (sumamed)* Azitromitsin 
kimyoviy tuxilishiga ko'ra azamidlarga kiradi.

Bularning bo'linishi asosida ularning ta’sir doirasi, 
farmakokinetik xarakteristikasi va salbiy ta’sirlari yotadi.

Farmakodinamikasi. Makrolidlar ribosomalar 50-S subbir- 
likda atrofida RNK sintezini bloklab, bakteriostatik ta’sir ko'rsatadi.

T a ’sir doirasi keng. Yuqori sezuvchan mikroblarga 
bakteriotsid ta’sir ko'rsatadi: gramm (+) kokklar (metitsillinga 
sezuvchan stafilokokklar, streptokokklar, pnevmokokklar), gramm 
(+) bakteriyalar (korinebakteriyalar), gramm (-) bordetellilar, 
marokscllilar, xlamidiylar va mikoplazmalar. Qolgan mikroblar 
(neyscriyalar, leginellar, gcmofil tayoqchalarga, brutsellalar. 
trcpanemalar, klostridiyalar va rikketsiyalar)ga bakteriostatik ta'sir 
qiladi. 2- va 3-avlod makrolidlar ta’sir doirasi kengroq. 2-avlod 
doirasi jozamitsin va kloritromitsinlarga xelikobakter pilorining 
yuqori sezuvchanligi aniqlangan; spiramitsinga -  toksoplazmalarni 
yuqori sezuvchanligi aniqlagan. 2- va 3-avlod dorilari gramm (-) 
bakteriyalar; kampilobakter, listeriy, gardnerell kabi ba’zi 
mikobakteriyalar sezuvchan.

Makrolidlarga ikkilamchi rezistentlik tez kuzatiladi, shu 
sababli bularni 7 kungacha yuborish tavsiya etiladi, yoki boshqa 
guruhdagi antibiotiklar bilan birga ishlatish kerak. Mikrob 
bularning bittasiga chidamli bo'lib qolsa, bu hodisa boshqalariga, 
hallo boshqa guruh dorilariga mikomitsin, klindamitsin va bcta- 
laktamazadan buziladigan strcplokokklarga ham xos.

Farmakokinctikasi. Eritromitsin fosfat va spiramitsinlarni 
venaga yuborish mumkin. Hammasini ichishga berish mumkin.

Kitobda dorilarning gcncrik (xalqaro nomi) qavsda esa patentlangan nomi 
keltirilgan.

284

www.ziyouz.com kutubxonasi



Biologik o'zlashtirilishi 30-70%. Bulardan oleandomitsin va 2-, 3- 
avlod dorilari kislotaga chidamli, shu sababli ularni ovqatdan oldin 
yoki keyin berishning farqi yo'q. Tabletkasini «borjom» yoki soda 
eritmalari bilan ichish tavsiya qilinadi.

Ichilganda dorining qondagi yuqori miqdori 1,5-2 soatdan 
keyin kuzatiladi. Ko'p makrolidlar qon plazmasi oqsillari bilan 60- 
70% ga bog'lanadi. Biroq dorilar oqsildan oson ajraladi va 
to'qimalarga o'tadi. 2- va 3-avlod dorilari eritromitsin va 
oleandomitsinga nisbatan to'qimalarga yaxshi tarqaladi. 
Makrolidlar adenoidlar va bodomcha bezlar to'qimasiga, o'rta va 
ichki quloq suyuqliklariga, bronxlar sekrctiga, balg'amga. plcvral, 
peritoneal, sinovial suyuqliklarga, teriga yaxshi kiradi. Ular 
fagotsitar hujayralarda to'qimadan tashqari suyuqliklarga nisbatan 
13-20 marta ortik to'planadi. Makrolidlar fagotsitozni lezlashtiradi. 
Bu holsizlangan bemorlarda kasallik qaytalanishining oldini oladi, 
makrolidlarning makrofaglar bilan bog'lanishini ularni infeksiya 
o'chog'iga tashlashda katta amaliy ahamiyatga ega.

Makrolidlar yo'ldosh orqali o'tadi, ularning homila qonidagi 
miqdori ona qonidagi miqdorining 20-25% ini tashkil qiladi. Kam 
zaharliligi uchun ularni kerak bo'lganda homilador onada qo'llash 
mumkin. Ko'krak sutiga yaxshi to'plangani uchun emizishni 
vaqtincha to'xtatishni talab qiladi. 1-avlod dorilarining qondagi 
ta’sir miqdori -  6 soat; 2-avlodni 8-12 soat; 3-avlodniki 20 soat 
davom etadi. Shu sababli bularni sutka davomidagi kiritishlar soni
4, 2-3 va 1 martani tashkil qiladi. 2- va 3-avlod dorilarini qonda 
uzoqroq bo'lishiga sabab, ulaming to’qimalarga va hujayralarga 
yaxshi kirishi va uzoq saqlanishi, kuchli enterogcpatik 
sirkulatsiyasidir.

Makrolidlar jigar sekretsiyasi va safro suyuqlig’i bilan chi
qariladi. Bu safro suyuqlig'i reologiyasini buzishi mumkin. 1-avlod 
dorilari jigar monooksigenaza fermenllarini falajlashi mumkin, 2- 
avlod dorilari (spiramitsindan tashqari) bu tizimga kam, 3-avlod 
dorilari esa butunlay ta’sir qilmaydi. Shu sababli jigar faoliyatining 
buzilishi ularning to'planishiga sabab bo'lishi mumkin.

Siydik bilan, yuborilgan dorining faqat 2-3% gina chiqadi. 
Venaga yuborilganda siydikdagi miqdor 12-15% gacha oshishi

285

www.ziyouz.com kutubxonasi



mumkin. Bu miqdor siydik yo'llaridagi mikroblar o‘sishini 
to'xtatish uchun yetarli, biroq siydikni ishqorlash darkor. 
Eritromilsinning qondan yarim chiqish vaqti -  1,2-2,6 soat, 2- va 
3-avlod dorilar uchun bu vaqt biroz ko'proq.

B o sh q a  g u ru h d a g i  d o r i la r  b ilan  o 'z a ro  t a ’siri. 
Makrolidlarni B guruh vitaminlari, askorbin kislotasi, sefalotin, 
tetratsiklinlar, levomitsetin, geparin, difcnin bilan bitta shprisda 
yuborib bo'lmaydi (farmatscvtik ziddiyatlik kuzatiladi).

Makrolidlarni lerfenadin va astcmizol bilan ishlatilganda 
gepatotoksik ta’siri kuchayadi. Levomitsetin ham RNK sinlezini 
ribosoma 50-S subbirlik siklida buzgani uchun bular orasida mos 
kelmaslik kuzatiladi va antimikrob ta’siri susayadi, shuning uchun 
birga ishlatib bo'lmaydi.

1-avlod makrolidlari o'tib ketuvchan ototoksik va nerv- 
mushak blokini paydo qilgani uchun ulami aminoglikozidlar, 
polimiksinlar. glikopeptid va polien antibiotiklari bilan birga 
ishlatilganda yuqorida nomi keltirilgan salbiy ta’sirlari ko'payishi 
mumkin.

1-avlod makrolidlari, kamroq 2- va 3-avlod makrolidlari 
tomonidan jigardagi monooksigcnaza fermcnti tizimi ishi buzilishi 
mumkin, bular bilan birga ishlatilayotgan ba’zi bir dorilar (tcofillin. 
levomitsetin. bromokriptin, varfarin, simctidin, karbamazepin, 
digidroergotamin, antipirin, melilprednizolon va b.lar)ning 
organizmdan chiqib ketishi susayadi va ularning salbiy ta’sirlari 
kuzatilishi mumkin.

Makrolidlarni boshqa ta’sir mcxanizmli bakteriostik dorilar, 
masalan, tetratsiklinlar (RNK sintezini ribosoma 30-S subbirligida 
buzuvchi) yoki sulfanilamidlar (paraaminobenzoy kislota 
raqobatchilari) bilan qo'shib ishlatish mumkin.

Salbiy  t a ’s ir la r i .  Kam zaharli. Quyidagi salbiy ta’sirlari 
uchrashi mumkin: 1) ko'ngil aynishi, qayt qilish, ich ketishi; 2) sto- 
matit va gingivitlar; 3) xolestaz; 4) venaga yuborilganda flebit- 
larning oldini olish uchun dorini osh to'zining yoki glukoza erit- 
masining izotonik eritmalarida eritib (1 mg preparat 1 ml erituv- 
chida) tomchilab 30-60 daqiqa mobaynida yuborish tavsiya etiladi.
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Ish la tilish i.  1. Penitsillinlar va sefalosporinlami ko‘tara 
olmaydigan bemorlarga (bronxit, tonzillit, otit, sinusitlar: limfangit, 
mastitlarda) tavsiya etish mumkin. 2. Ko'k yo‘tal va difleriya.
3. Xlamidiyalar chaqirgan konyunktivitlar surtma ko'rinishida:
a) zotiljam, ayniqsa, xlamidiyalar chaqirgan chaqaloqlar 
zotiljamida; b) mikoplazmalar zotiljamida; d) legionellalar, 
maroksellalar chaqirgan zotiljamda. 4. Birlamchi zaxm va 
so'zakda. 5. Xoletsistitlar, xolangitlar, enteritlar. kolitlar.
6. Toksoplazmoz (spiramitsin). 7. Urogcn infeksiya.

16.3. T e t ra ts ik l in la r  -  kimyoviy strukturasi 4 kondensa- 
tsiyalangan 6 a’zoli sikl tuzilishga ega (tetratsiklinlar).

T e tra ts ik l in la r .  Tabiiy (terramilsin, tetratsiklin) va 
yarimsintetik metatsiklin (rondomitsin), doksitsiklin (vibramilsin. 
pcnidoks), minotsiklin (minotsin) tetratsiklinlar farqlanadi.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Ribosomalarni 30-S subbirlik davrida 
RNK sintezini buzadi. Bakteriostatik ta’sir ko'rsatadi.

T a ’s i r  doirasi.  Keng va hamma tetratsiklinlar uchun bir xil. 
Stafilokokklar, enterokokklar, korinobakteriyalar. Ps aeruginosa. 
Ps cepacia va Xanthomonas maltophilia, sitobakter, enterobaktcr, 
asinobakter, protey, scrratsiyalar. sil tayoqchasi va moxov Cl. 
difficile, bakterioidlar, V «tip» gemofil tayoqchasi, zamburug'lar -  
bular chidamli shtamm hosil qiladigan mikroblar qatoriga kiradi. 
Tetratsiklinlar ta’sir doirasi levomitsetinga o'xshaydi. Levomi- 
tsetindan ularning farqi bular bakteroidlarga, gemofil tayoqchasi, 
Ps ceppacia va Xanthomonas maetophilia larga ta'sir qilmaydi.

Doksitsiklin xelikobakter pilorusga ta’sir qiladi.
Tetratsiklinlarga ikkilamchi mikrobning o'rganib qolishi 

sekinlik bilan rivojlanadi. Bu hodisa (minotsiklindan tashqari) 
kesishma bo'lib, ya’ni bitta preparatga chidamlilik kuzatilsa, 
boshqa tetratsiklinga ham mikrob chidamli bo'ladi.

F arm a k o k in e t ik a s i .  Tetratsiklinlarning hammasini ichishga 
berish mumkin: oksitetratsiklin mushakka, doksotsiklinni venaga 
ham yuborish mumkin.

Tabiiy tetratsiklinlarning oshqozon-ichakdan biologik 
o'zlashtirilishi 50% teng, ovqatdan 1-1,5 soat oldin yoki 3 soat
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keyin ichilganda ular yaxshi so'riladi. Ulardan keyin sut ichilsa, sut 
tarkibidagi kalsiy bilan komplcks hosil qilib faolsizlanadi.

Yarimsintctik tetratsiklinlar 100% gacha so'riladi va ovqat 
tarkibidagi 2 valentli metallar bilan komplcks hosil qilmaydi.

Qondagi eng yuqori miqdori ichilganda 2-5 soatni, venaga 
yuborilganda esa 1-2 soatni tashkil qiladi.

Oksitetralsiklin -  20%, telralsiklin -  40%, mctatsiklin -  60%, 
doksitsiklin -  95% va monotsiklin -  75% gacha qon plazma 
oqsillari bilan bog'lanadi. Tetratsiklinlar to'qima va suyuqliklarga 
yaxshi kiradi va to'planadi.

Jigar, safro, o'pka. suyaklar, buyraklar, shilliq qavatlarda 
ularning miqdori qondagidan 10-15 marta ko'p; plevra, sinovial va 
assitik suyuqliklarda qondagi miqdordan 50 -100% ko'p bo'ladi. 
Amnion suyuqligida qon plazmasidagi miqdorning 60-80% ni 
tashkil qiladi. bu homila uchun xavfli bo'lib qolgan ko'krak suti 
bilan emizishni to'xtatish kerak.

Tetratsiklinlar hujayra ichiga ham yaxshi kiradi va u yerdagi 
parazitlarga ta’sir qiladi. Likvor. ko'z yoshi, so'lakka salbiy ta’sir 
qiladi, terida yomon to'planadi, (monotsiklindan tashqarisi).

Dorilarning qondagi terapevtik miqdori: oksitetratsiklin va 
tetratsiklin 4-6 soat (4 marta yuboriladi), mctatsiklin uchun 12 soat 
(2-3 marta beriladi); doksitsiklin va monotsiklin uchun 24 soatga 
yaqin (1-2 marta beriladi).

Tetratsiklinlar buyrak va jigar orqali chiqariladi. Masalan, 
oksitetratsiklin, tetratsiklin va mctatsiklinlarning 50% buyraklar 
filtratsiyasi yordamida o'zgarmagan ko'rinishda va 50% esa jigar 
biotransformatsiyasida safro bilan o'zgargan va o'zgarmagan holda 
chiqariladi. Doksitsiklin va monotsiklin 90% jigar yordamida safro 
orqali chiqariladi.

Ko'pgina tetratsiklinlar uchun yarim ajralib chiqish davri 6-
12 soatga. doksitsiklin va monotsiklinlar uchun 16-18 soatga tcng.

Buyrak yetishmovchiligida bu vaqt tabiiy tetratsiklinlar 
uchun 40-100 soatgacha cho'zilishi mumkin. Shu sababli ularning 
miqdorini va kiritish tartibini korreksiya qilish talab etiladi.

Doksatsiklin va minotsiklinni jigar kasalliklarida berib 
bo'lmaydi. biroq buyrak yctishmovchiligida bersa bo'ladi.
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Tetratsiklinlarni boshqa guruhdagi do ri la r  bilan o‘zaro t a ’siri
Ular antatsidlar, temir, rax, mis preparatlari va yurak 

glikozidlari bilan kompleks hosil qiladi va so'rilishi 20-25% ga 
kamayadi. Tetratsiklinlarni geparin, barbituratlar, glukokorlikoid- 
lar, makrolidlar bilan bir shprisda yuborib bo'lmaydi (kimyoviy 
mos kelmaslik tufayli cho'kma hosil boMadi).

Tetratsiklinlar quyidagi guruhga oid dorilar: 1) oral antidia- 
betik moddalar faolligini kuchaytiradi, gipoglikemiya xavfi ortadi;
2) bilvosita qonni suyulliruvchilar bilan ishlatilsa gemorragiya 
xavfi bor; 3) miorelaksantlar va magniy preparatlari bilan miokard 
va nerv-mushak o‘tkazuvchanligini buzadi; 4) aminoglikozidlar bilan 
mos kelmaslik; 5) levomitsetin -  gemato- va gcpatotoksik ta’siri 
kuchayadi (farmakodinamik ziddiyatlik natijasida kelib chiqadi).

Tetratsiklinlarni makrolidlar, masalan, eritsiklin (oksitctra- 
tsiklin + eritromitsin), olctetrin (oleandomitsin +- tetratsiklin) bilan 
qo'shib ishlatsa bo‘ladi, ammo bunda gcpatotoksik xavfi oshadi.

Salbiy t a ’s ir la r i .  Tetratsiklinlar zaharli, ular mikro- va 
makroorganizm hujayralari boTinishini buzadi:

1) tez boMinadigan hujayralar (trombotsitopeniya, leykope- 
niya, anemiya); spermatogenezning va ichak va teri epitcliysi 
hujayralarining buzilishi;

2) katabolitik ta’siri -  oqsil hosil boMishini buzadi 
(gipotrofiya, infeksiyaga chidashlikni kamaytirish, ncrv-mushak 
o4kazuvchanligining buzilishi). Tetratsiklinlarning bu ta’siri chala 
tug‘ilgan chaqaloqlarda, keksa yoshli bemorlarda, uzoq vaqt 
gormon olayotgan bemorlarda, distrofiya va miasteniyalarda bu 
xavf yanada ortadi;

3) gepatotoksik (albuminlar sintezi kamayadi, akarboksi- 
protrombin, prokonvertin va boshqa oqsillar sintezi buziladi. 
bilirubin va azot qoldiqlarini ajralib chiqishi buziladi) ta’siri.

4) suyaklarni (ayniqsa tishlarning sariq rangga bo'yalishi, 
kcch chiqishi, tish shaklining buzilishi) rivojlanishining buzilishi;

5) doksitsiklinni venaga tez yuborilganda qondagi kalsiyning 
ko‘p miqdorda bog'lanishi natijasida yurak faoliyatining buzilishi. 
kollaps kuzatiladi;
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6) tetratsiklinlar uzoq saqlanganda ularning epiangidro- 
birikmalari hosil bo'lishi hisobiga buyrak kanalchalarining ishi 
buzilishi mumkin (Fankoni sindromi) deyiladi. Bu bemorlarda 
poliuriya, chanqoqlik, atsidoz, proteinuriya, glyukozuriya, amino- 
asiduriya simptomlari bilan kechadi. Bemorlar juda qiyinchilik 
bilan tuzaladilar. Shu sababli ishlalilish muddati o'tgan tetra
tsiklinlarni qo'llash qat’iyan man etiladi!

7) kichik yoshli bolalarda bosh miya ichidagi bosimning 
ko'tarilish belgilari (bosh og'rig'i, qayt qilish va boshqalar) 
kuzatiladi. Bu sindromda orqa miyani punksiya qilish, likvorni 
chiqarib tashlash tavsiya qilinadi;

8) disbakterioz, kandidoz;
9) minoksilin vestibular ototoksik (ko'ngil aynishi, qayt 

qilish. bosh aylanishi, ataksiya) ta’sir qiladi.
Quyida tablitsada ba’zi bir guruh antibiotik dori vositalari

ning nojo'ya ta’sirlari keltirilgan.

16.2-jadval
A n tib io t ik  g u ru h la r in in g  sa lb iy  t a ’s ir la r i

A n tib io tik la r
A lle rg ik

reak
siyalar

A lle rg ik  lab ia lli bo 'lm agan no jo ’ya ta ’s irla r

D isbak
terioz

M aha lliy
q iliq -
lovchi
ta ’ siri

Jigar 
fao iiva- 
tin i su
sayishi

Buyrak 
fao liya 
tin i su
sayishi

Qon hosil 
q iluvch i 

tiz im  
ishini 

susayishi

V l l l  son 
nerv fao
liy a tin i 

susayishi

P en its illin liir + -f +

Sefalosporinlar + +■ + 1 +

M akro lid la r + + +

A m inog likoz id la r + 4 + + +

Tetra ts ik lin la r + + 4- +

l.evom itsetin + + + +

I’ o lim iks in la r ± -f + +

1 Ko'proq sefaloridin ishlatilganda kuzatiladi.

Ish la tilish i.  Tetratsiklinlar antibiotikogrammaga asoslangan 
holda xavfsiz dori yuborish bilan boshlanadi. Davolash kursi 5-7
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kun keyingi yillarda xavfsiz antibiotik dori vositalarining topilishi 
tetratsiklinlarga bo'lgan talabni kamaytirdi, chunki bular zaharli 
antibiotiklardir. 8 yoshgacha bo'lgan bolalarga hayotiy ko'rsat- 
malar bo'lgandagina tavsiya qilinadi.

Bunda quyidagilarga rioya qilish tavsiya qilinadi;
-  tana og'irligidan kelib chiqib, aniq miqdorlash va kiritish 

tartibini qat’iy nazorat qilish;
- j igar ,  buyrak va ichak faoliyatini nazorat qilish;
-  periferik qonni va qon ivish jarayonini davolashdan oldin, 

davolash davrida va undan so'ng nazorat qilish;
-  distroliya va miasteniya bilan og'rigan bemorlarga tavsiya 

qilmaslik kerak.
1. Vabo, toun, kuydirgi, brutsellyoz, tulyarcmiya, borclliozlar.
2. Rikketiozlar (terlama kasalligi. ku-lixoradka isitmasi). 

Bunday holatlarda tanlov preparati doksitsiklin va minoklsiklin 
hisoblanadi.

3. Osteomielillar.
4. Xlamidoz.
5. Mikoplazmalar keltirib chiqargan zotiljam.
6. Xlamidiyalar, mikoplazmalar, treponema va gonokokk- 

lardan yuzaga kelgan urgent infeksiyalar. Tanlov preparati -  tabiiy 
tetratsiklinlar shamcha ko'rinishida. Samarasini oshirish uchun 
siydik muhitini kislotali tomonga burish zarur.

Yumshoq to'qima va teri infeksiyalariga tanlov preparati -  
minotsiklin.

16.4. D io k s iam in o fcn i lp ro p an  u n u m la r i  -  levom itse tin  -
sintetik antibiotik. Ko'proq ishqoriy, muhitda levomitsetin, lcvo- 
mitsetin stearat, levomitsetin palmitat va suksinatlar ishlatiladi.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Ribosoma 50-S subbirligi davomida 
RNK sintezini buzadi. Bakteriostatik ta'sir qiladi.

Ta’sir doirasi juda keng. Levomilsctinga yuqori sezuvchan 
gemofil tayoqchasi, pnevmokokklar, mcningokokklarning ayrim 
shtammlariga bakteriotsid ta’sir qiladi.

Stafilokokk, enterokokk, korinebakteriyalar, P. aeruginosa, 
sitobaktcrlar, enterobakterlar, asinetobakterlar, scrrasiyalar, protcy.
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sil tayoqchasi va moxov Cl. Difficili, zamburug'Iari levomitsetinga 
chidamli bo‘ladi.

Levomitsetinga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi kam 
uchraydi, ammo shigcllalarning ba’zi shtammlari (Zonne, Fleksner
2 a) tez o‘rganadi.

Farmakokinctikasi. Ishqoriy muhitda levomitsetin, uning 
stearat va palmitin kislotali efirlari ichishga beriladi. Levomitsetin 
suktsinat venaga (kamroq mushakka va aerozol ko'rinishida) 
yuboriladi. Ishqorli levomitsetin me’da-ichakdan yaxshi so'riladi, 
ich ketishi bu jarayonga ta’sir qilmaydi. Klizma, shamchalar 
ko'rinishida yo'g'on ichakka va ovqat modda yuborilishi mumkin. 
Biologik o'zlashtirilishi 90% dan ortiq. Biroq dori o‘ta achchiq 
boiganligi sababli bemor qayt qilishi mumkin. Levomitsetin 
stearat va levomitsetin palmitat achchiq emas, ichakdan lipaza 
(esteraza) ta’sirida gidrolizlangach so'riladi.

Levomitsetin suksinat parenteral yo'l bilan yuborilganda faol 
emas, to'qimalarga yomon tarqaladi. Gidrolazalar yordamida 
qonda levomitsetin asosiga aylanadi. Ichakdagi lipazalar qondagi 
gidrolazalarga nisbaian faolroq va bemor yoshiga bog'liq.

Chaqaloq va 3 yoshgacha bo'lgan bolalarda lipazalarning 
faolligi kam. Shu sababli antibiotikning ichakdan so'rilishi sekin 
kechadi va dorining qondagi eng yuqori miqdori 10-12 soatdan 
keyin kuzatiladi. 5 oydan keyin dorining ichakdan so'rilishi 
kattalardagidek kechadi. Bemoming individual o'ziga xosligining 
ham ahamiyati bor.

Levomitsetin terapevtik samarasi uning qondagi aniq 
miqdoriga bog'liq dcyish qivin, shu sababli uning qondagi 
miqdorini nazorat (monitoring) qilish tavsiya etiladi.

Qondagi eng yuqori miqdori (taxminan 60 daqiqaga teng) 
ichilganda va parenteral yuborilganda ham bir-biriga yaqin, shu 
sababli levomitsetinni og'iz orqali kiritish afzalroq hisoblanadi. 
Bemor xushsiz yotganda, qayt qilganda (meningit) uni venaga 
yuborish kerak. biroq iloji boricha ichish yo'li bilan kiritgan 
ma'qul.

Levomilsetinning qon plazmasi oqsillari bilan birikishi 50- 
60% (chaqaloqlarda 30^0% )ga  teng. Ishqoriy muhitga ega
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boMgan levomitsetin qonda turli to'qima va biosuyuqliklarga 
yaxshi o'tadi. Dori hujayra ichida yuqori miqdorlarda to'planadi, 
miya suyuqlig‘ida qondagiga nisbatan ko'proq tplanishi mumkin, 
yo'ldosh orqali homilaga yaxshi o'tadi, shu sababli homilador 
ayolga levomitsetin bcrilmaydi.

Ichishga berilganda lcvomitsctinning likvordagi miqdori 
qondagiga nisbatan yuqori, buning sababi: 1) levomitsetin 
suktsinatning sekinlik bilan ishqoriy levomitsetinga aylanishi:
2) suvda eruvchi levomitsetin suksinatning o'zgarmagan holda 
buyraklar orqali (60% ga yaqin) tez chiqarilishidir.

Dorining qondagi samarador miqdori 6-8 soar davomida 
saqlanadi, shu sababli dori bir kecha-kunduzda 4 marta kiritiladi 
(bir oylik yoshdan boshlab). Birinchi 2 haftalik ichida bir marta. 3 
haftalikdan boshlab 2 marta sutka davomida yuboriladi (jigar 
ferment tizimining faolsizligi bilan bog'liq). Ishqoriy levomitsetin 
90% gacha jigarda biotransformatsiyaga uchraydi, jigarda 
nitroguruhga almashinib faolsiz metabolitga aylanadi va asosan 
siydik bilan chiqariladi. 10% ga yaqini siydik bilan o'zgarmagan 
ko'rinishda chiqib ketadi.

Levomitsetinning qon plazmasidan yarim chiqib ketish vaqti 
kattalarda 2—3 soatga. kichik yoshdagi bo la larda  ancha ko'p. 
Buyrak yetishmovchiligida lcvomitsctinning faolsiz mctaboliti 
to'planganligi sababli uning miqdorini kamaylirishga ehtiyoj 
tug'ilmaydi. Jigar yetishmovchiligida esa uni faol qismi 
to'planganligi sababli bu holatlarda qondagi miqdorini nazorat 
(monitoring) qilish yoki boshqa antibiotik berish tavsiya etiladi.

Boshqa guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta ’siri. Levomi- 
tsetinni makrolidlar, penitsillinlar. karbepcnemlar, aminogliko
zidlar bilan bir shprisda yuborib bo'lmaydi (cho'kmaga tushadi).

Levomitsetinni boshqa guruhdagi antibakterial dorilar bilan 
qo'shib berilganda lining salbiy ta’siri kuchayadi: makrolidlar. 
linkozamidlar, fuzidin bilan mos kelmaslik (chunki bu guruhdagi 
dorilar ham levomilselin singari billa ribosomaning 50-S 
subbirligiga) ta’sir qiladi: bcta-laktamaza antibiotiklar bilan 
(chunki mikrob hujayrasining bo'linishi buziladi); yoki tctratsik-
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linlar, aminoglikozidlar, polimiksinlar bilan salbiy ta’sirining 
qo‘shilishi yuz beradi.

Lcvomilsetinni zaharli ta’sirni kuchaytiruvchi moddalar bilan 
qo‘shib boimaydi masalan, gcmoliz chaqiradigan moddalar 
(sulfanilamidlar, pirazolonlar, silostatiklar), gcpatotoksik dorilar 
(amfoteritsin B, grizeofulvin, paratsetamol), temir preparatlari 
kapillarotoksikozga sabab boMadi.

Levomitsetinni meningokokk, pnevmokokk yoki gemofil 
tayoqcha chaqirgan meningitda ampitsillin va amoksitsillin bilan 
birga ishlatiladi, chunki bular kasallik qo^zg^tuvchisiga 
bakteriotsid ta'sir qiladi.

Levomitsetin ba’zi bir sitoxrom R-450 ni bog‘lab olib 
quyidagi dorilarni (butamid, teofillin, dikumarin, benzodiazepinlar, 
difcnin, fcnobarbital) jigardagi biotransformatsiyasini buzadi.

Mannitol, etakrin kislota, gipotiazid bilan birga ishlatilganda 
levomitsetinning organizmdan ajralib chiqishi sekinlashadi.

Salbiy ta ’sirlari: levomitsetin tor terapevtik doiradagi 
zaharli dori.

Levometsitinni individual koMara olish xususiyati bor.
1. Mielotoksik ta’siri. Ichilgandan 3-5 kun o'tgach qizil qon 

lanachalari ishlab chiqaruvchi ilikni zaharlab, kamqonlikka sabab 
bo'lishi mumkin, 10-14 kundan keyin esa granulotsit va 
megakariotsitlar ilikni falajlab leykopeniya (4 ming/ml dan kam). 
neytropcniya (500/mkl dan kam) va trombotsitopeniya (25 ming/ml 
dan kam) yuz beradi. Qondagi bu o ‘zgarishlar dori berish 
to‘xtatilgach 2-3 hafta ichida o’tib ketadi. Biroq, kamdan-kam 
(1:40000 nisbatda) levomitsetinni irsiy ko'tara olmaslik ham 
uchraydi. Bunday individlarda levomitsetinning har qanday 
miqdori og'ir gipoplastik anemiya, agranulotsitoz chaqiradi. Bu 
oV.garishlar birdaniga uchrashi, ko'proq 2-5 haftadan keyin 
kuzatilishi ham mumkin.

Levomitsetinni asossiz uzoq va qayta yuborish man qilinadi. 
Ko'mik depressiyasi bor chaqaloqlarga (bolalarga) levomitsetin 
berib bo'lmaydi.

2. O'tkir dori gemolizi genctik yetishmovchilikka bog'liq, 
ya'ni glukoza-6-fosfatdegidrogenaza yetishmovchiligi bor
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individlarda uchraydi va sariqlik va kamqonlik belgilari bilan 
kechadi, transaminazalar qonda normal holda qoladi, bilirubin 
konyugatsiyalanib ulgurmaydi.

3. Gemolitik boimagan kamqonlik uridindifosfoglu-kuron- 
transfcraza enzimopatiyasida uchraydi, bu irsiy detcrminlangan 
boMadi. Levomitsetin qabul qilgan bunday odam sargayib ketadi. 
Sababi bilirubinning konyugatsiyalanishi buziladi, gemoliz belgi
lari va transaminazalarning qondagi ko'rsatkichi normada boMadi.

4. Temir yetishmovchiligi kamqonligi, gipotrofiya, 
miodistroflya -  mitoxondriylar fermcnti ferroxelatazalarning levo
mitsetin bilan falajlanishi natijasida bu simptomlar kuzatiladi. Bu 
ferment temirning gemga kirishiga yordam beradi, bu jarayonning 
buzilishi gem fermentlari faolligi buzilishiga, bu esa o'z navbatida 
to‘qimalarni temir biriktirib olish xususiyatining buzilishi va 
kamqonlikka sabab boMadi.

Bu vaqtda qonda temir miqdori yetarli, qon plazmasining 
temir biriktirish xususiyati 0 ga teng, bunday holda temir dorilarini 
yuborish xavfli!

5. Kulrang kollaps. Chala tug'ilgan chaqaloqlarda levomi
tsetinning qondagi miqdori 50 mkg/ml boMganda yuz beradi.

Tana haroratining pasayishi. qorin tarangligi. qayt qilish, 
nafas yetishmasligi va qiyinchilik bilan yo'q qilinadigan asidoz 
bilan kechadi. 12 soatlardan keyin terming kulrang bo’yalishi, 
kollaps kuzatiladi. 2-3 kun davomida bu sindrom 40-60% hollarda 
oMim bilan tugaydi.

Bu sindrom asosida gem tashiydigan, to'qima nafas olishida 
ishtirok etadigan miokarddagi fermentlaming mitoxondriylar 
faolligini buzilishi yotadi. Bunga metabolizmga uchragan 
levomitsetin metabolitlari bilan zaharlanish sabab bo'ladi.

Kamroq hollarda levomitsetin ichishga berilganda: allergik 
reaksiyalar, periferik ncvril, dispcptik hodisalar, disbakterioz. 
Yarish-Gerksgeymer sindromi (ko'p miqdordagi salmoncllalar va 
gram (-) bakteriyalar halokati natijasida bo'lgan toksinlardan 
zaharlanish) belgilari kuzatiladi.

Ishlatilishi. Levomitsetinga sezuvchan bakteriyalar chaqira
digan ogMr yuqumli kasalliklarda tavsiya etiladi. Dori zaharli
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bo‘Igani uchun uni ishlatganda quyidagilarga qatliq rioya qilish: 
tana og'irligidan kelib chiqqan holda uning sulkalik miqdorini 
aniqlash, kiritish tartibini, davolash davomiyligini (10-14 kun) 
saqlash; samaradorligini monitoringlash; jigar ahvolini nazorat 
(bog'lanmagan bilirubin miqdorini) qilish (3 yoshgacha bolalarda 
levomitsetin hayotiy ko'rsatmalar bo'lgandagina ishlatiladi); 
davolashga qadar, davolash davomida va undan keyin (retiku
lotsitlar, eritrotsitlar, leykotsitlar, trombotsitlar va gemoglobin 
miqdorini) har 3 ^  kunda bir marta nazorat qilish kerak.

Zamburug' kasalliklarida levomitsetin berilmaydi, chunki u 
temir utilizalsiyasini buzadi, immunitctni falajlab zamburug‘lar 
ko‘payishini kuchaytiradi: 1) gemofil tayoqchasi, meningokokk va 
pnevmokokklar chaqirgan bakterial meningit; 2) umumiy 
salmoncllcz (tifoid isitma); 3) rikketsiozlar; 4) ko‘z ichi 
infeksiyalari; 5) dizenteriya, brutsellyoz, tulyaremiya.

16.5. A m in o g lik o z id la r  -  kimyoviy strukturasida amino- 
qantlar saqlovchi antibiotik.

Bular 4 avlodga bo'linadi. 1-avlod (streptomilsin, neomitsin, 
kanamitsin, monomitsin). 2-avlod: gentamitsin (garamitsin). 3- 
avlod: tobramitsin (nebtsin, brulamitsin, obratsin), sizomitsin, 
amikatsin (amikin, biklin), netilmitsin (netillin, neyromitsin) 4- 
avlod: izepamitsin (isepatsin).

Bularning bunday guruhlarga bo'linishi asosida ularning 
ta’sir doirasi. ikkilamchi chidamlilik rivojlanishi yotadi.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  Bular: 1) Isitoplazmatik membranani 
buzadi; 2) RNK sintezini 3-5 ribosom subbiriligida buzadi. Ular 
bakteriotsid va bakteriostatik ta'sir qiladi.

Ta’sir doirasi keng bo'lib. Gram (+) tayoqchalar (esherixiya, 
klcbsiyella. shigella, protey. serratsiya. moraksella. enterobaktcr, 
gemofil tayoqchalar) ga va gram (+) kokklarga tillarang va 
epidermal metitsillinga sezuvchan stafilokokklarga ta’sir qiladi. 
Bundan tashqari. gentamitsinga tularemiya chaqiruvchisi; strepto
milsin va kanamilsinga tuberkulez tayoqchasi; monomitsinga dizcn- 
teriya amyobasi. leyshmaniyalar va trixomonadlar sezuvchandir.

2- va 3-avlod aminoglikozidlarining hammasi 1-avlod 
vakillaridan farqi Pseudomonad aeruginosa' ga ta’sir qiladi. 4-
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avlod vakili izepamitsin (isepatsin) qolgan avlod vakillaridan 
asinetobakter, sitrobakter, aeromanas, morganella, listeriya va 
nokardiyalarga ta’sir qilishi bilan farq qiladi.

Mikroblarni bularga ikkilamchi o'rganib qolishining sababi 
ular tomonidan turli aminoglikozid transferazalar, asetil, 
fosfonukleotidtranslerazalar va boshqa fermentlar ishlab chiqishi 
yotadi. Ikkilamchi o‘rganib qolish bularga tez rivojlanadi, shuning 
uchun bu preparatlarni 5-7 kun kiritish tavsiya qilishadi.

F arm ak o k in c tik a s i .  Bular asosan mushakka, venaga 
sekinlik bilan bolyus yoki tomchilab yuboriladi, endolimfatik, 
mahalliy, traxeyaga yoki ichishga berilishi mumkin. Bular 
moylarda yomon eriydi.

Oshqozon-ichak va bronxlardan biologik o'zlashtirilishi 1- 
5% ni tashkil qiladi, ya'ni dori amalda so'rilmay, mahalliy ta’sir 
qilishi mumkin.

Aminoglikozidlarning qon plazmasi oqsillari bilan birikishi 
10% dan 30% gacha. Kanamitsin va tabromitsin qon plazmasi 
oqsillari bilan amaliy birikmaydi. Tarqalish hajmi 0,15-0,3 //kg ga 
tcng, shu sababli ko'proq to'qimalar va hujayra tashqarisidagi 
suyuqliklarda boMadi (likvordan tashqari). Hujayra ichiga 
kirmaydi. Hujayra ichidagi mikroblarga ta’sir qilmaydi.

Aminoglikozidlar oz miqdorlarda ona sutiga tushadi, biroq 
ular ichakdan so‘rilmaydi, shunga qaramay antibiotik olayotgan 
davrda bolani emizishdan to‘xtatishni taqozo qiladi. Ular qon bilan 
yaxshi ta’minlangan a’zolarga oson kiradi. Shu sababli 
aminoglikozidlar yoMdosh orqali homilaga oson (ona qonidagi 
miqdorning 50% ) o'tadi va ichki quloq va buyrakka bemalol 
o'tadi. Dorining bu a’zolarda ko'p to'planishiga sabab, ularda 
aminoglikozidlarni biriktirib oluvchi ligandlar -  polifosfatidilino- 
zitlarning mavjudligi. Bu a’zolarda aminoglikozidlarning miqdori 
ona qoni plazmasidagi miqdoridan 10 barobar va undan ko'proq 
bo'lishi ham mumkin.

Aminoglikozidlarning qonda eng yuqori miqdori, mushak va 
endolimfatik yoM bilan yuborilganda -  0,5-1 soat. Qonda samarali 
miqdori 8 soat davomida saqlanadi. Shu sababli sutka davomida
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dori 3 marta (scpamitsin, kattalarga 1 marta yoki 1 oydan 12 yosh
gacha boMgan bolalarga 2 marta, amikatsin 2 marta) yuboriladi.

Aminoglikozidlar o'zgarmagan ko'rinishda buyraklar orqali 
chiqariladi. Dori siydikning ishqoriy muhitida samaraliroq. 
Dorining 1-2% jigar orqali chiqariladi. Qondan yarim chiqib ketish 
vaqti 2-2,5 soat, I oylik chaqaloqlarda bu vaqt 12-18 soatgacha 
boMishi mumkin, shu sababli preparat ularga 2 marta yuboriladi.

Buyrak yetishmovchiligida yarim chiqib ketish vaqti 7 
martagacha oshishi mumkin. shuning uchun dori miqdorini 
endogen kreatinin miqdoriga qarab aniqlash kerak. Buning ustiga 
bular terapevtik ta’sir koMami tor dorilardir.

Endogen kreatinin klirensi qondagi kreatinin miqdoriga 
qarab topiladi, so'ngra maxsus formula yoki nomogrammalar 
yordamida yuboriladigan dori miqdori topiladi.

Masalan, erishilgan samarani saqlab turuvchi dori miqdori 
quyidagi formula yordamida topiladi:

Sam aran i  saqlovchi m iq d o r  =
_  hisoblab top ilgan miqdor x~Clkr bemomi m l/daq 

C lkr norm a(m !/daq)

Dori miqdorini yoki yuborishlar sonini qondagi kreatinin 
miqdoriga karab ham aniqlash mumkin:

Sam aran i  saqlovchi m iq d o r  =  
hisoblab topilgan m iqdor x qondagi kreatininningm iqdori(m g/100 ml)

Itana og‘irligi (kg)

Clkr -  qonda kreatinin miqdori. Dori yuborishlar orasidagi 
vaqt (soat) = qondagi kreatinin miqdor (mg/100 ml) x 8; 8 -  
empirik kocffitsiyent. Bu koeffitsiyent kanamitsin uchun 9 ga teng.

Ichki quloq va buyrakdan aminoglikozidlarni yarim chiqib 
ketish davri katta, 350 soatgacha yetishi mumkin. Shu sababli 
bularni qayta kiritish (qayta davolash kursi)ni 2—4 haftadan 
keyingina o'tkazish mumkin.
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B oshqa  g u ru h d a g i  d o r i l a r  b ilan  o ‘za ro  t a ’siri. Aminogli- 
kozidlarni penitsillin, sefalosporinlar, geparin, levomitsetin suk- 
tsinat bilan bitta shprisda yuborib bo'lmaydi (cho'kmaga tushadi, 
farmatscvtik ziddiyatlik).

Aminoglikozidlar qabul qilinayotganda va yuborish to'xtatil- 
gandan 2 (yaxshisi 4) hafta ichida quyidagilarni yuborib bo'lmaydi:

1) ototoksik preparatlar: furosemid. polimiksinlar, ristomi- 
tsin, glikopeptidlar, etakrin kislotasi;

2) nefrotoksik preparatlar: 1 avlod scfalosporinlari, mctitsil- 
lin, ureido- va karboksipenilsillinlar, ristomitsin, polimiksinlar, 
vankomilsin, atsiklovir, gansiklovir, furosemid, etakrin kislota, 
platina va oltin prcpparatlari, dekstranlar (poliglukin, 
reopoliglokin), indometatsin va b.);

3) miorelaksantlar, magniy prepartlari, antidepressantlar, 
linkomitsin, klindamitsin, chunki bular nerv-mushak o'tkazuv- 
chanligini falajlab, nafas olishni buzadi;

4) digitoksin. fcnoksimctil penitsillinlaming so'rilishi buziladi.
Salbiy  t a ’s ir la r i :  1) 10-25% hollarda ototoksik ta'siri

kuzatiladi. Chunki bular kortiycv apparatining tashqi va ichki 
sochsimon hujayralarida to'planib, ichki quloq afferent nerv 
oxirlarida degcnerativ o'zgarishlarga sabab bo'ladi.

Strcptomitsin va gentamitsin birinchi navbatda vestibular, 
koxlcar apparatlarni buzilishlarga (bolalarning kar bo'lib qolishiga, 
1 yoshgacha bo'lgan bolalarda kar-soqovlikka) sabab bo'ladi. Bu 
asoratlar ko'proq neomitsin. monomitsin. kanamitsin va amikatsin- 
larni parenteral yuborilganda kuzatilishi mumkin;

2) 8—26% bemorlarda nefrotoksik asoratlar uchraydi. 
Aminoglikozidlar buyrak proksimal kanalchalari epiteliysida 
to'planib lizosomalarni buzadi. (Na1, K+ -  ATF aza, prostaglandin, 
sintetazalar, nafas olish fermentlari) faoliyatini izdan chiqaradi. 
Interstitsial ncfrit belgilari: buyraklarning siydikni quyiltirish 
faoliyati buziladi, siydikda oqsil va leykotsitlar paydo bo'ladi.

Aminoglikozidlarning ototoksik va nefrotoksik salbiy 
ta'sirlari quyidagi sharoitlarda kuzatiladi: a) terapevtik miqdorining 
uzoq vaqt davomida oshirilishi (chunki. bu sharoitda ichki quloq va 
buyraklar faolligining buzilishi to'yinish tabiatiga bog'liq, shu
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sababli ularning to‘yinishi uchun vaqt kerak boMadi. Bu hoi ularni 
qisqa muddat ichida ishlatish lozimligini ko'rsatadi; b) dorining 
to'planishiga olib keladigan buyrak va yurak-qon tomirlari 
kasalliklari, bundan tashqari chala tug'ilgan chaqaloqlarda, 
qariyalarda ularni ishlatishda ehtiyotkorlik talab qiladi. Biroq 3 
yoshgacha bolalarda aminoglikozidlarni ushlab qoluvchi buyrak 
epiteliy jiyaklari yaxshi rivojlanmaganligi sababli yuqoridagi salbiy 
ta’sirlari bu yoshdagi bolalarda kam uchraydi; d) otit, meningit, 
tug'ruq davridagi jarohatlar va gipoksiyalar aminoglikozidlarning 
miya suyuqlig'iga o'tishini tezlashtiradi; e) aminoglikozidlarning 
ototoksik xavfi yuqori bo'lganda uning oldini olish maqsadida 
bemorga kokarboksilaza, unitiol, pantotek va adcnozin trifosfat 
kislota; ularning nefrotoksik salbiy ta’sirini oldini olish uchun 
fosfomitsin (lizosomal membranalarni mustahkamlash uchun) 
tavsiya qilinadi.

3) ncrv-mushak falaji diafragma. qovirg'alararo mushaklar 
tonusini kamaytirib, nafas olishni falajlashi mumkin. Quyidagi 
omillar bu salbiy ta’sirlarga sabab boMadi: -  dori miqdorining 
ko'payib ketishi (samarali miqdorlardan 8-10 marta katta 
boMganda):

-  irsiy yoki orttirilgan nerv-mushak falajiga (miasteniya) 
moyillik;

-  chala tug'ilgan chaqaloqlarda presinaptik membranalarda 
atsetilxolin zaxirasi kam bo'ladi, bundan tashqari, bu yoshdagi 
bolalarda atsctilxolinni parchalovchi atsetil va buterilxolin esteraza 
faolligi yuqori boMadi;

-  aminoglikozidlar bilan bir vaqtda miorelaksantlar, magniy 
preparatlari, antidepressantlar, linkomitsin va klindamitsin 
yuborilganda;

nafas falaji kuzatilganda gemodializ, peritonial dializ qilish 
kerak, venaga kalsiy xlorid va prozerin yuboriladi. Prozerin 
atropindan keyin yuboriladi.

4) aminoglikozidlar oshqozon-ichak tizimidagi transport 
vazifasini bajaruvchi mexanizmlarni buzadi. Bu o 'z  navbatida 
ichakdan aminokislotalar. qandlar, moy kislotalari. vitaminlar va 
digoksin, fenoksimctilpenitsillin so'rilishini buzadi;
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5) teri toshmalari, kichish, shish kabi allergik jarayonlar;
6) polinevritlar, flebitlar kuzatiladi.
Ishlatilish i. Aminoglikozidlar ta’sir doirasi tor, zaharli dori- 

lardir, shu sababli ularni gram (-) bakteriyalar va stafilokokklar 
keltirib chiqargan og'ir kasalliklardagina ishlatiladi.

lshlatishda quyidagilarga rioya qilish shart: - tana og'irligiga 
qarab dori miqdorini to'g'ri miqdorlash va kiritish rejalarini aniq 
bajarish:

-  samara monitoringini o'tkazish:
-  qon plazmasida kreatinin miqdorini aniqlash:
-  davolashgacha, davolash davrida, davolangach audiomct- 

riya o'tkazish: 1) siydik yo'llari kasalliklarida; 2) qorin bo'shlig'i 
infeksiyalari asoratlari (peritonit, qorin bo'shlig'idagi absscss);
3) nafas yo'llari infeksiyalarida (bronx sekreliga aminoglikozidlar 
o'tmaydi, shu sababli parenteral yuborish bilan birga ingalatsiya 
qilish kerak); 4) ostemiyclit; 5) stafilokokklar chaqirgan septitse- 
miya; 6) meningitda, endolyumbal yuboriladi.

Quyidagi holatlar aminoglikozidlar yuborishga nisbiy ko’r- 
satmalar hisoblanadi: 1) bemorni qorin bo'shlig'i opcratsiyalariga 
tayyorlashda (bemorlarning suvsizlangani, qonning reologik 
xususiyatlari o'zgargani, tromboflcbitlar xavfi oshgani, buyraklar 
faoliyati buzilganligini) inobatga olish kerak; 2) jigar faoliyati 
buzilishi bilan kcchayotgan infeksiyalar, chunki bu dorilar jigarda 
biostransformatsiyaga uchramaydi va jigar orqali chiqarilmaydi:
3) beta-laktam antibiotiklariga kuchli allergiyasi bor bemorlar.

16.6. S ik lik  po lipcp tid  saq lovchi a n t ib io t ik la r
P o lim ik s in la r  -  polimiksin M, B (aerosporin, polmiks, 

batsillosporin) va polimiksin E (kolistin) lar kiradi.
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Polimiksinlar sitoplazmatik membra- 

na tuzilishi va faolligini buzadi. Ular bo'linayotgan va bo'lin- 
mayotgan mikroblarga bakterotsid ta’sir qiladi.

Ta’sir doirasi tor. Ular ba’zi-bir gram (-) tayoqchalarga 
(psevdomonadalar, enterobakteriyalar, gemofil tayoqeha, iyersiniyalar, 
esherixiyalar, shigellalar, salmonellalar)ga ta’sir qiladi (16.4-rasm).
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F arm a k o k in c t ik a s i .  Polimiksinlar suvda yaxshi eruvchi 
moddalar. Polimiksin M-ichishga va mahalliy ishlatiladi. Oshqo-
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zon-ichakdan kiritilganda uning biologik o'zlashtirilishi 1-2%. 
Ammo, ichak infeksiyasida, ichak yarasida, eroziyasida ularning 
biologik o'zlashtirilishi 10-15% gacha oshishi mumkin, terapevtik 
ta’sir doirasi tor bo'lganligi sababli buni ko‘zda tutish kerak.

B va E polimiksinlar mushakka, venaga, endolumbal va 
aerozol ko'rinishida yuboriladi. Dorilar qon plazmasi oqsillari bilan 
kam bog'lanadi.

Mushakka yuborilganda dorining qon plazmasidagi eng 
yuqori miqdori 2 soat (chaqaloqlarda -1 soat) dan keyin kuzatiladi.

Ularning tarqalish hajmi kam, plevra, peritoneal va assit 
suyuqliklariga kam kiradi. Hatto meningitda ham likvorga 
o'tmaydi. Shu sababli ularni to'g'ridan-to’g'ri bo'shliqlarga yoki 
endolumbal yuborgan ma’qul.

Yuborilgan miqdorning faqat 2—4% jigarda biotransforma
tsiyaga uchraydi. Dorining 90% buyraklar orqali o'zgarmagan 
holda chiqariladi va siydikda yuqori miqdorlarda to'planadi. Dori 
siydikning kislotali muhitidagina faollik ko'rsatadi.

B yoki E-polimiksinlarning qon plazmasidan yarim chiqib 
ketish vaqti 3,5—4 soatga teng. Buyrak yetishmovchiligida yarim 
chiqib ketish vaqti 6-36 soatgacha chuziladi, shu sababli bu 
holatlarda kiritish tartibini o'zgartirish talab qilinadi. Chaqaloq
larda hayotiy ko'rsatmalar bo'lganda bir, ba’zan ikki marta 
yuboriladi.

B o sh q a  g u ru h d a g i  d o r i l a r  b ilan  o ‘z a ro  t a ’siri. B va E
polimiksinlarni geparin bilan bitta shprisda yuborib bo'lmaydi 
(farmatsevtik antagonizm, cho'kma hosil bo'ladi). Polimiksinlarni 
miorelaksantlar (ditilin, tubokurarin), magniy preparatlari, amino
glikozidlar, tetratsiklinlar, levomitsetin bilan birga ishlalilmaydi. 
chunki bu nerv-mushak o'tkazuvchanligi buzilishiga sabab bo'lishi 
mumkin. Nefrotoksik dorilar (I avlod scfalosporinlari, vankomitsin, 
indometatsin va boshqalar) buyrakni zaharlantirishi mumkin.

Salbiy t a ’s ir la r i .  1. Nerv-mushak o'tkazuvchanligi buzilishi 
natijasida mushaklar quvvatsizligi, nafas olishning buzilishi, 
periferik nevropatiyalar (og'iz. ko'z sohasida qichishishlar), ko'
rish, gapirish, ushitishning buzilishi kabi neyrotoksik o'zgarishlar 
kuzatiladi.

303

www.ziyouz.com kutubxonasi



2. Siydikda oqsil, silindrlar, eritrotsitlar, oliguriya va qonda 
siydikchilning ko'payishi kabi nefrotoksik belgilar kuzatiladi.

3. Ichishga berilganda oshqozon sohasida og'riq, ko'ngil 
aynishi, ishtahaning yo'qolishi, mushakka yuborilganda -  igna 
sanchilgan joyda og'riq, venaga yuborilganda -  flebit, aerozol 
ko'rinishida yuborilganda bronxozspazm kuzatilishi mumkin.

Ishlatilish i.  Polimiksinlar terapevtik ta’sir doirasi tor, zaharli 
preparatlar bo'lganligi sababli faqat hayotiy zarural boigan, qisqa 
muddatga (5-7 kun davomida) berilishi mumkin, 12 yoshgacha 
bo'lgan bolalarga va qariyalarda qo'llanilmaydi.

1. Ingichka va yo'g'on ichak kasalliklarida. 2. Ko'k 
tayoqeha, klebsiyellalar va entcrobakteiiar chaqirgan zotiljam, 
sepsis, endokarditlarda. 3. Yiringlayotgan yaralarda, kuyishlarda, 
yiringli otit, konyunktivitlarda (mahalliy) ishlatiladi. 4. Siydik 
chiqarish yo'llarining asorat bergan infeksiyalarida (kam 
ishlatiladi, chunki buyrak to'qimasini buzishi mumkin).

16.7. L in k o za m id la r .  L in k o m its in ,  k l in d am its in  v a  b o sh 
q a l a r

L in k o z a m id la r .  Linkomitsin va klindamitsin (dalalsin-S)lar 
kiradi. Linkozamidlar RNK sintezini ribosomlar 50-S subbirligida 
buzadi.

Ta’sir doirasi keng. Gram (+) kokklar, gram (-) anaeroblar, 
gram (+) tayoqchalar (gemofil tayoqchalarining ba’zi bir 
shtammlariga) ta'sir qiladi. Meningokokklar, gonokokklar va 
mikoplazmalarga sust ta’sir qiladi. Klindamitsin bezgak toksoplaz- 
mozi va plazmotsitlariga ham ta'sir qiladi. Klindamitsin bakte- 
roidlarga 5-8 barobar kuchli ta’sir qiladi. Linkozamidlarga ikki
lamchi chidamlilik sekin rivojlanadi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Linkozamidlar mushakka, venaga va 
og'iz orqali beriladi. Biologik o'zlashtirilishi 50% ga teng. Klin
damitsin linkomitsinga nisbatan yaxshi so'riladi. Mushakka yuboril
ganda qondagi yuqori miqdori 0.5-1 soatga. ichilganda 2-4 soatga 
teng.

Plazma oqsillari bilan 50% ga bog'lanadi. To'qima va 
biosuyuqliklarga yaxshi kiradi (likvordan tashqari). O'ziga xos

304

www.ziyouz.com kutubxonasi



tomonlaridan biri ular suyak lo'qimasida yaxshi to'planadi. bundan 
tashqari, yiring va balg‘amda 40-45% ga yig'iladi. Ikkala preparat 
ham yoMdosh orqali yaxshi oMadi va ona sutida yaxshi to'planadi.

Qondan yarim ajralib chiqish vaqti -  2.4-3 soat. L)avo 
miqdorining qonda saqlanish vaqti -  5-6 soat. shuning uchun 4 
marta kiritiJadi. Dorining 80% foizi jigar orqali safro suyuqligM 
bilan faolsiz ko'rinishda chiqariladi, shu sababli ularni xolcsistit, 
xolangitlarda qoMlashdan foyda yo'q. Buyraklar orqali 10-20% 
faol ko'rinishda chiqariladi. Siydikning ishqorli muhitida ular 
yaxshi kor qiladi.

L in k o z a m id la rn in g  boshqa  g u ru h d a g i  d o r i la r i  bilan 
o ‘z a ro  t a ’siri. Linkozamidlarni nerv-mushak o'tkazuvchaniligini 
buzuvchi dorilar (miorelaksantlar, aminoglikozidlar, magniy 
preparatlari) va gipertenziyani pasaytiradigan dorilar (beta- 
alfaadrenolitiklar, siydik haydovchi dorilar. angiotenzinni 
falajlovchilar) bilan ishlalib bo'lmaydi, nafas mushaklari tonusini 
susaytiradi va qon bosimi birdaniga tushib ketishi mumkin.

Salbiy t a ’s ir la r i .  Kam zaharli. Biroq to'planib qolganda. 
noto‘g'ri ishlatilganda quyidagilarga sabab boMishi mumkin:

1) kungil aynishi, qayt qilish, ich ketish ko'proq linkomitsin 
ishlatilganda ro'y beradi;

2) venaga yuborilganda -  tromboflebitlar;
3) terida toshmalar, qichish belgilarini qo'zg'atadi;
4) transaminazalarning oshishi. sariqlik. gipotenziv belgilar:
5) neytropeniya, trombotsitopeniya, eozinofiliya. kamdan- 

kam hollarda agranulotsitozga sabab bo'ladi;
6) disbakterioz hisobiga psevdomembranoz kolit.
7) nerv-muskul blokadasida, ayniqsa venaga yuborilganda.
Ish la ti l ish i .  Linkozamidlar zaxira antibiotiklari hisoblanadi.

boshqa antibiotiklarga chidamli mikroblar qo'zg'aydigan kasallik
larda tavsiya etiladi. Davolash davomiyligi 7-14 kundan 21 kun
gacha.

Sepsis, septik artrit, septik endokardit, osteomiyelit, kichik 
chanoq bo‘shligM a ’zolari operatsiyalarida (klindamitsin). Nafas 
yoMlari kasalliklari, yumshoq to‘qimalar va teridagi yara 
infeksiyalarida, toksoplazmoz, bezgakda ishlatiladi.
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16.8. G lik o p cp tid la r .  Vankomitsin, tcykoplanin.
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Glikopcptidlar: 1) asil—D-alanil-D- 

alanin mukopcptidlar bilan birikib, mikrob qobig’i sintezini buzadi;
2) sitoplazmatik membrana faoliyatini va sintezini buzadi;
3) ribosomada RNK sintezini buzadi; 4) bakteriotsid ta'sir 
ko'rsatadi: 5) glikopeptidlarga mikrobning ikkilamchi o'rganishi 
juda sekinlik bilan vujudga keladi.

F a rm a k o k in c t ik a s i .  Glikopcptidlar venaga sekinlik bilan 
tomchilab yuboriladi. Ichilganda biologik o’zlashtirilishi 0% ga 
teng, ya'ni so'rilmaydi.

Qon plazmasi oqsillari bilan bog‘lanishi vankomitsin -  55%, 
teykoplanin uchun -  90% ga teng. Samarali miqdorlarda plevra, 
pcrikardial, assit suyuqliklariga. siydikka yaxshi o‘tadi. Bular 
yo'ldosh orqali onaga o’tadi, sut bilan ajraladi. shu sababli 
cmizishni to’xtatgan ma'qul, likvorga kam o‘tadi.

Qon plazmasida vankomitsinning samarali miqdori -  8 s. (3- 
4 marta yuboriladi), tcykoplanin -  24 s (sutkasiga bir marta 
yuboriladi) saqlanadi.

Dorining 70-90% buyraklar filtratsiyasi yordamida chiqariladi.
Vankomitsinning yarim ajralib chiqish vaqti -  4-6 s, 

teykoplaninniki esa -  40 soat.
Buyrak yctishmovchiligida bu vaqt 7-8 kungacha uzayadi. 

Miqdorlashni korreksiya qilish kerak.
G lik o p cp t id la rn in g  b o sh q a  p r e p a r a t l a r  bilan  o ‘z a ro  

t a ’siri. Rifampitsin, aminoglikozidlar bilan bir vaqtda qo‘shib 
berilsa, antibakterial ta’siri kuchayadi. Ammo ularni oto- va 
nefrotoksik preparatlar bilan yuborish xavfli, chunki ular bu 
moddalarning salbiy ta’sirini kuchaytiradi.

Mahalliy og'riq qoldiruvchilar bilan yuborilganda anafilaktik 
reaksiya yuz berish xavfi kuchayadi.

Salbiy  t a ’s ir la r i .  Glikopcptidlar tor terapevtik diapazondagi 
toksik dorilardir:

1) «qizil bo’yin» yoki «qizil odam» sindromi. Preparat tezlik 
bilan yoki mahalliy anestetiklar bilan yuborilganda soxta allergik 
reaksiya boMib. bo‘yin sohasi qizaradi (qon quyilishi) va 
qichishadi. Bu sindrom bir nccha daqiqa (20 daqiqa) ichida
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yo‘qoladi yoki bir nccha soatlab davom etishi mumkin. Uning 
oldini olish maqsadida Hi gistaminlitiklar yuboriladi;

2) qonda kreatinin. qoldiq azot. siydikchil miqdori oshishi 
bilan kechadigan nefrotoksik belgilar;

3) katta yoshdagi bolalarda va kattalarda ototoksik ta'sir 
kuzatiladi;

4) neytropeniya, trombotsitopeniya va agranulotsitoz kabi 
gematoksik belgilar;

5) tromboflebit;
6) kamdan-kam anaflaksiyalar, Stivens-Jonson sindromi.
Ishlatilishi. Glikopeptidlarga sezuvchan mikroblar sabab

bo‘ladigan kasalliklarda ishlatiladi.
Quyidagilarga rioya qilish shart:
- tana  oirligiga qarab miqdorlash va kiritish tartibini saqlash:
-terapevtik monitoring qilish;
-  audiomctriya o'tkazish;
-  qon plazmasida kreatinin miqdorini aniqlash.
Buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda qondagi miqdori 

aniqlanadi yoki kreatinin miqdoriga qarab individual tayinlanadi.
Sutkalik miqdori (mg) Cl kr (ml / daq.) x 15:
1) sepsis, stafilokokk sabab bo‘lgan endokardit, teri va 

yumshoq to‘qimalar infeksiyasi, zotiljam, meningit (meningitda 
tanlov preparati vankomitsin venaga va infuzion yuboriladi; 
ko’proq rifampitsin bilan birga kiritiladi);

2) mikroblangan shunt, kateterlar, kopqoqchalardan kelib 
chiqqan infeksiyalarda, glikopcptidlar ko’proq aminoglikozidlar 
bilan birga yuboriladi;

3) Cl. difficile qo’zg’agan soxta mcmbranoz kaliy va 
stafilokokklar keltirib chiqqan enlerokolillarda ichishga beriladi.

R istom its in .  F a rm a k o d in a m ik a s i .  Ristomitsin (ristotsetin, 
spontin) mikrob bulinayotgan davrda mikrob qobig‘i sintezini 
buzadi. Bakteriotsid ta’sir qiladi.

T a ’s i r  do irasi.  Gram (+) kokklar (pnevmokokk, enlerokokk, 
stafilokokk, streptokokk). qisman gram (+) bakteriyalarga 
(korinebakter, listeriya, klostridilarga) ham ta’sir qiladi.

Ristomitsinga ikkilamchi chidamlilik sekin rivojlanadi.
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Farmakokinctikasi. Ristomitsin faqat venaga yuboriladi. 
Ichakni qitiqlaydi va so'rihnaydi. Mushaklar, teri ostiga yuboril
ganda nckrozga sabab bo'ladi.

Preparat qon oqsillari bilan bogianmaydi, qonda sof holda 
boiadi, limfa. o'pka, buyrak, qorataloqlarga yaxshi, plevra, 
pcritonial likvorda yomon to'planadi.

Qonda samarali miqdori 12 soat davomida saqlanadi, shu 
sababli sutkada 2 marta yuboriladi.

Preparat asosan buyraklar orqali o'zgarmagan holda ajralib 
chiqadi, 1 darajali buyrak yctishmovchiligida to‘planish xavfi bor. 
Buyrak faoliyati me’yorida boiganda ham to‘planishi mumkin. 
Safro suyuqligi bilan 0,1-0,2% ajralib chiqishi mumkin.

O 'zaro ta ’siri. Ristomitsinni oto-gcmato- va nefrotoksik 
antibiotiklar bilan qo'shib boimaydi.

Salbiy ta ’sirlari. 1. Dorini kiritishda, ayniqsa birinchi 
kunlari harorat ko'tarilishi, qaltirash kuzatiladi.

2. Venaga yuborilganda tromboflebit xavfi bor, shu sababli 
yuborish oxirida 10-20 ml osh to'zining izotonik eritmasida 
yuborish tavsiya qilinadi.

3. Allergik reaksiyalar ko'proq uchraydi. Ularning oldini 
olish uchun ristomitsindan 15-20 daqiqa oldin Hi -  gistaminlitiklar 
yuborish tavsiya qilinadi.

4. Trombotsitopeniya. leykopeniya. neytropeniya, ba’zan 
eozinofiliya va anemiya kabi gematoksik belgilar uchraydi.

5. Oto -  va nefrotoksik belgilari.
Ishlatilishi. Knterokokklar, stafilokokk, pnevmokokk va 

streptokokklardan vujudga kclgan og'ir septik holatlar, ayniqsa 
boshqa preparatlar samara bermaganda davolash kursi 5—20 
kungacha davom etishi mumkin.

Quyidagilarga rioya qilish kerak:
-  tana ogirligidan kelib chiqib miqdorlash;
-  qondagi endokrin kreatinin miqdori yordamida buyrak 

faoliyatini nazorat qilib turish:
-  gematologik nazorat (2 kunda bir marta qonni umumiy 

tekshirish);
-  davolash oldidan va keyin audiometriya qilish.
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Fosfom its in  fa rm ak o d in am ik as i .  Fosfomilsin (I'osfonomo- 
mitsin) mikrob hujayrasi qobig'i sintezini UDF-asetilmurom 
kislotasi hisobiga buzadi, ya'ni mexanizmi jihatidan beta-laktam 
antibiotiklardan farq qiladi. Bakteriotsid ta'sir qiladi.

T a ’s ir  do iras i  keng, ko'pgina gramm ( ) va gramm (-) 
bakteriyalarga ta’sir qiladi.

Fosfomitsinga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi sekin
lik bilan rivojlanadi.

F arm ak o k in c tik a s i .  Og'iz orqali va venaga yuboriladi. 
Ichilganda biologik o'zlashtirilishi 60% ga teng. ovqatga bog'liq 
emas. Qon oqsillari bilan 10% ga yaqin bog'lanadi. Foslomitsin 
turli to'qima va suyuqliklarga, suyak to'qimasi va markaziy asab 
tizilmaga ham yaxshi kiradi. Qonda samarali miqdorining 
saqlanishi 6 soatdan ortiq, 3-4 marta yuboriladi. Buyraklar orqali 
o'zgargan va o'zgarmagan ko'rinishda ajralib chiqadi. Qondan 
yarim ajralib chiqish vaqti -  2,2 soat.

O 'z a r o  t a ’siri. Fosfomitsinni penitsillinlar va aminogliko
zidlar bilan qo'shib ishlatilsa. yaxshi natija beradi. Bunda nefro- 
toksik ta’siri ham kamayadi.

Salbiy ta’sirlari. Dori kam zaharli. dispcptik hodisalar 
kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Sepsis, meningit. osteomiyeliL siydik va safro 
chiqaruvchi yo'llar kasalliklarida ishlatiladi. Ichak inl'cksiyalarida 
ichishga beriladi, davolash davomiyligi 5-7 kun.

16.9. Fuzid in  kislota
F a rm a k o d in a m ik a s i .  Fuzidin (generik nomi fuzidiat 

kislota). Ribosoma 50-S subbirligida RNK sintezini buzadi. 
Bakteriostatik ta'sir ko'rsatadi.

T a ’s ir  do iras i .  Asosan slaillokokklarga (tiliarang. epider
mal, metilga sezuvchan va chidamli) ta'sir ko'rsatadi. gramm (-t) 
stafilokokklarga. streptokokk. pnevmokokk. fekal cntcrokokklarga 
hamda. nevsseriylar. korinbaktcrlarga. klostridilar (Cl. diГПci 1 c dan 
tashqari), listeriyalarga ham ta’sir qiladi. Gramm ( + ) bakteriyalarga 
ta’sir qilmaydi. «streptomilsin» tipidagi ikkilamchi chidamlilik tez 
rivojlanadi.
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Farmakokinctikasi. Fuzidinning natriyli tuzi ichishga 
beriladi. Oshqozon-ichakka qitiqlovchi ta’sirini susaytirish uchun 
sut yoki meva sharbati bilan ichish tavsiya qilinadi.

Dictilamin tuzi sitrat -  fosfat bufcrida eritilib, faqat venaga 
yuboriladi, mushakka yuborilsa nekroz keltirib chiqaradi.

Ichilganda biologik o'zlashtirilishi 90% ni tashkil qiladi. dori 
sekinlik bilan so'riladi. Qondagi yuqori miqdori 3 -4  soatdan keyin 
kuzatiladi. Qon oqsili bilan 95% gacha bog'lanadi. Oqsil bilan 
bo'sh bog'lanadi, shu sababli u tezda to'qimalar va suyuqliklarga 
o'tadi. Dori likvorga va ona sutiga kam o'tadi.

Qondagi samarali miqdori 8 soat ichida saqlanadi, shu 
sababli 2 -3  marta yuboriladi.

Asosan jigarda biotransformatsiyaga uchraydi va safro bilan 
chiqariladi. O't suyuqlig'i va yo'llarida samarali miqdorlarda 
to'planadi.

Dori ichakka tushgach qayta so'riladi. Siydik bilan 0,1% 
chiqariladi, shu sababli buyrak kasalliklarida uning miqdorini 
tartibga sol ish shart emas. Qondan yarim ajralib chiqish vaqti 16 
soatga yaqin.

Boshqa guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Fuzidinning 
antibaktcrial ta’sirini kuchaytirish va ularga ikkilamchi mikrob 
o'rganishining oldini olish uchun uni tetratsiklinlar, rifampitsin, 
aminoglikozidlar bilan qo'shib beriladi.

Salbiy ta’sirlari. Fuzidin kam zaharli preparat, biroq u 
dispcpsiyalarga sabab bo'lishi mumkin. Venaga yuborilganda flebit 
ta’siri bor.

Ishlatilishi. Stafilokokklardan keltirib chiqqan meningit, 
nafas yo'llari. jigar, o't yo'llari va teri kasalliklari (mukovistsidoz).

16.10. Turli tu/.ilishda antibiotiklar.
Rifampitsinlar. (silga qarshi dorilarga. 17-bobga qarang)
16.2. Sulfanilamidlar.
16.2.1. Umumiy infcksiyalarda ishlatiladigan sulfanila

midlar. Bular quyidagi guruhlarga bo'linadi:
1. Qisqa muddatda ta’sir qiladiganlar (strcptotsid, sulfatsil, 

norsulfazol. etazol, urosulfan. sulfadimezin, sulfazoksazol).
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2. O'rtacha muddatda ta'sir qiladiganlar (sulfazin. 
sulfametoksazol, sulfamoksal).

3. Uzoq (davomli) ta'sir qiladiganlar (sulfaniridazin. 
sulfamonometoksin. sulfadimetoksin).

4. Xaddan ortiq uzoq muddat ta’sir qiladiganlar (sulfalcn. 
kelfizin, meglumin, sulfadoksin).

16.2.2. Oshqozon-ichak infcksiyasida ishlatiladigan sulfa
nilamidlar (sulgin. ftalazol, ftazin. disulformin 5-aminosalitsialat 
kislotasi bilan aralashgan dorilar (salazosulfapiridin, salazopi- 
ridazin, salazodimetoksin).

Farmakodinamikasi. Sulfanilamidlar kimyoviy tuzi I ishi 
jihatidan paraminobenzoy kislota (PABK), bu kislota glutamin 
kislotasi va pteridin bilan folat kislotasi (Bf, vitamin)ga kiradi. Folat 
kislotasi nuklcin kislotalari va oqsil sintezi uchun ishlatiladigan bir 
atomli uglerodni tashishda qatnashadi. Ba'zi bir mikroblar normal 
o ‘sishi uchun o'zi ishlab chiqargan (endogen) folat kislotani 
ishlatadi. Bu mikroblar adashib o'zining o'sishi uchun folat kislota 
o ‘rniga sintezi uchun paraamin bcn/.oy kislotasi rniga sullanila- 
midlarni ishlatishi mumkin. bu mikrob hujayralarining to'laqonli 
sintezi buzilishiga sabab b o’ladi. Shunday qilib. sulfanilamidlar 
ta’sir mexanizmi asosida ularning PABKga mos kclmasligi yotadi. 
Folat kislota o'zi emas. balki uning qaytarilgan shakli -  
tetragidrofolat (folin, folat) kislota ishlaydi. Faol shaklga o ’tish 
jarayonini digidrofolatreduktaza fermcnti boshqaradi. Aralashgan 
dorilar tarkibiga kiruvchi trimctoprim digidrofolatreduktazani 
falajlaydi, shu sababli ularning ta'sir doirasi kengroq, ya'ni ular o'z  
faoliyati uchun kerak bo’ladigan ekzogen folat kislotasiga ta’sir 
qiladi. Bular bakteriostatik. kombinatsiyalangan preparatlar esa -  
bakteriotsid ta’sir ko'rsatadi.

Ta’sir doirasi keng. Ko’pgina sulfanilamidlar gramm (-)  
mikroblarga (esherixiylarga, salmoncllalarga, shigcllalarga. 
iyeriniylarga, klebsiycllarga), gramm (+) kokki (enterokokk va 
zangorlanuvchi streptokokk) va neysseriyalarga ta'sir qiladi. 
Sulfapiridazin va sulfamonometoksindan tashqari. qo’shimcha 
ravishda xlamidiy, toksoplazmozlar, protey, nokardinlar va bezgak
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plazmodiysiga ta’sir qiladi. Trimctoprim bilan aralashgan 
preparatlar yuqorida nomi keltirilgan mikroblardan tashqari yana 
pnevmotsistalar. aeromonadlar, Icgioncllalarga, gemofil tayoqeha- 
ga va aktinomitsetlarga ta'sir qiladi. Sulfanilamidlarga ikkilamchi 
o'rganish tez rivojlanadi.

Farmakokinctikasi. Hamma sulfanilamidlarni ichishga 
berish mumkin. Oshqozon-ichak kanali kasalliklarida ishlatila- 
diganlari ichakda so'rilmaydi. 4 - 6  marta ichiladi.

Sulfanilamidlar ingichka ichakdan so'riladi, biologik 
o ’zlashtirilishi 70-90%  ga tcng. Qonda yuqori miqdori 2-A  soatdan 
keyin kuzatiladi. Qon plazmasi oqsillari bilan 50-90%  ga bogMana- 
di (streptotsid -  12% ga, sulfatsil -  22% gacha). Sulfanilamidlar 
ko’pgina dorilarni oqsil siqib chiqarishi va ularning qondagi so f  
miqdorini oshirishi mumkin.

Sulfanilamidlar (ayniqsa uzoq va xaddan tashqari uzoq ta’sir 
qiluvchilar) o'pka, adenoid va bodomcha bezlariga va 
biosuvuqliklarga yaxshi (sulfadimetoksin yomon) kiradi.

Yiring va nckrotik to'qimalarda ularning samaradorligi past, 
chunki ularda PABK zaxirasi ko'p bo'ladi.

Biotransformatsiya ichakda. jigarda va buyraklarda sodir 
bo'ladi. Ilosil bo'lgan metabolitlari faolmas. ammo salbiy 
ta'sirlarni quvvallashi mumkin.

Qisqa va o'rtacha davomli ta’sir qiluvchi sulfanilamidlar 
a ’zolarda asctillanib hosil bo'lgan metabolitlari to'qimalarni 
qitiqlash mumkin, ularning bu xususiyatini kamaytirish uchun 
ishqoriy suyuqliklar bilan ichish tavsiya qilinadi.

Uzoq va xaddan tashqari uzoq ta’sir qiluvchi sulfanilamidlar 
jigarda glukuron kislota bilan birikib, buyraklar orqali chiqariladi. 
Bu metabolitlar siydikning kislotali muhitida cho'kmaga tushadi, 
boshqa dorilar va bilirubinning jigarda glyukuronlanish jarayonini 
buzishi mumkin.

Qisqa va o'rtacha uzoq ta’sir qiluvchi sulfanilamidlar 
o'zgarmagan va metabolit ko'rinishida buyraklardan filtratsiya 
yo'li bilan chiqib ketadi. Endogen kreatinin miqdori 20 ml/daqiqa 
bo'lganda bularni ishlatib bo'lmaydi. Uzoq va xaddan tashqari 
uzoq ta'sir qiluvchi sulfanilamidlar buyraklardan qayta so'riladi.
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Ularning qonda uzoq bo’lishi ajralib chiqish vaqti o'rtacha 36 va 
48 soatga tcng. Qisqa va o'rtacha ta'sir qiluvchilar uchun esa 8 -16  
soatga teng.

Uzoq va xaddan tashqari yuqori ta'sir qiluvchi sulfanilamid- 
lar o'zgarmagan va mctabolit ko'rinishda jigar orqali chiqariladi. 
Sulfalen, sulfapiridazin va sulfadimctoksinlar o't yo'llarida yuqori 
miqdorlarda to'planadi.

Qisqa muddatli dorilar 4 -6  marta, o'rtachalari 3 -4  marta. 
uzoq muddatlilari 2 marta. xaddan tashqari uzoq ta'sir qiluvchilari 
sutkada bir marta beriladi.

Sulfanilamidlarning boshqa guruh dorilar bilan o‘zaro ta’siri.
Sulfanilamidlarni nefro- va gematoksik preparatlar va 

novokain, novokainamid bilan birga ishlatib bo'lmaydi. keyingi 
ikki preparat organizmda PARKga aylanadi, bu esa sulfanilamidlar 
ta’sirini susaytiradi.

Sulfanilamidlarni oqsil bog'idan siqib chiqaradigan dorilar. 
masalan, bilvosita antikoagulantlar bilan qon oqish xavfi tug'iladi: 
mctotrcksat bilan agranulotsitoz xavfi, sintetik qandni 
kamaytiruvchilar bilan (butamid, glibenklamid, bukarbon) 
gipoglikcmik koma xavfi tug’iladi.

Ta’sir doirasini kcngaytirish va samaradorligini oshirish 
maqsadida boshqa bakteriostatik antibaktcrial dorilar bilan qo’shib 
berish mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Sulfanilamidlar kimyoviy tuzilishi jihati
dan furosemid, butamid. diakarbga o'xshaydi, agar bemor bu 
dorilarni ko'tara olmasa sulfanilamidlarni ham ko'tara olmaydi.

1. Neyrotoksik ta’siri qisqa muddatli ta’sir qiluvchi dorilarda 
(urosulfandan tashqari. chunki bu asetillanmaydi) kuzatilishi 
mumkin.

2. Metgemoglobinemiya ko'proq chaqaloqlarda va kichik 
yoshdagi bolalarda uchraydi. ularda gemoglobin o'ziga xos Ictal va 
qaytalovchi (mctgemoglobinreduklazalar, glutationreduktazalar), 
fermentlar kam faollikka ega. Qonda kislorod hajmi kamayadi va 
gipoksiya, metabolitik asidoz kuzatiladi.
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Glukoza-6-fosfatdegidrogenaza yetishmovchiligida, ayniqsa 
sulfanilamidlar bilan bir vaqtda oksidlovchi dorilar (paratsetamol, 
fenatsetin, aspirin, furadonin, furazolidon, vikasol, butamid, 
xinidin) bilan birga ishlatilganda metgemoglobinemiya va 
gemolitik kamqonlik kuzatilishi mumkin.

3. Uzoq va xaddan tashqari uzoq ta'sir qiluvchi sulfanila
midlar ishlatilganda: kichik yoshdagi bolalarda, qariyalarda, jigar 
kasali bilan og'riyotgan bemorlarda. sulfanilamidlar bilan bir 
vaqtda jigarda glukuronlanadigan preparatlar olganda (vikasol, 
nikotin kislota, levomitsetin paratsetamol, glukokortikoidlar, 
estrogenlar, androgenlar, triyodtironin, adrenalin va b.) vaqtda 
bilirubin bilan bosh miya zaharlanish belgilari (talvasa, falajlik, 
giperkinezlar) uchrashi mumkin.

4. Irsiy asetiltransferaza yetishmovchiligi boMgan 
bemorlarda «teri si 1 i» sindromi (bosh og'rig'i, ko‘ngil aynishi, qayt 
qilish, taxikardiya, terida toshmalar, tana haroratining ko'tarilishi) 
simptomlari kuzatiladi. Bu simptomlar ko'proq asetillanuvchi 
(sulfadimezin) sulfanilamidlar qabul qilinganda kuzatiladi.

5. Terida toshmalar, qichish, quyosh nuriga sezuvchanlik 
oshib ketishi, kamroq Stivens-Jonson. Layel va Lefler sindromlari 
ko'rinishida allergik reaksiyalar uchraydi.

6. Nevrillar.
7. Folat yetishmovchilik sindromi (neytropeniya, leykope- 

niya, trombotsitopeniya, dispcptik hodisalar, gipotrofiya, spermato- 
genezning buzilishi) belgilari paydo bo'ladi. Bu guruhga oid simp- 
tomlarni ko'proq trimetoprim bilan birga chiqarilgan sulfanila
midlar yuzaga keltiradi. Bularning oldini olish maqsadida, bunday 
hollarda folat kislota preparatlari (folat kislota, leykovorin. Be 
vitaminining faol shakllari) tavsiya qilinadi.

Trimetoprim saqlovchi sulfanilamid preparatlari teratogen 
ta'sir qilishi ham mumkin.

Ishlatilishi. Chaqaloqlarda bu guruhdagi dorilar kam 
ishlatiladi, chunki ularda bilirubin miqdorining ko'payib ketish, 
anemiya va metgemoglobinemiya xavfi katta.

Bularni ishlatish tarlibi -  avvaliga katta miqdorlarda so'ngra 
kichikroq, nihoyat quvvatlab turuvchi miqdorlarda kiritish tavsiya
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qilinadi. Dori qancha qisqa muddatda ta'sir qilsa, uning 
boshlang'ich miqdori shuncha yuqori va kiritish soni ko'p bo'ladi.

Sulfanilamidlar ishlatilganda. ayniqsa 1 yoshgacha bo'lgan 
bolalarda quyidagi ko'rsatkichlarni nazorat qilib turish zarur:

-  qon plazmasida to'g'ri bog'lanmagan bilirubin miqdorini 
(norma 20 mg% atrofida);

-  eritrotsitlarning osmotik turg'unligini; ncytrofil, leykotsit- 
lar, eozinofillar va trombotsitlar sonini;

Quyidagi kasalliklarni davolash tavsiya qilinadi:
-  bronxitlar, bronxocktaz. angina, faringit, tonzillit, otit 

(qisqa muddatga ta’sir qiluvchi yoki trimetoprim saqlovchi 
sulfanilamidlar);

-  pnevmotsistalar sabab bo'lgan pnevmoniya (trimetoprim 
saqlovchi sulfanilamidlar);

-  safro chiqaruvchi yo'llar kasalliklari (sulfalen, sulfapiri- 
dazin, sulfadimetoksin);

-  siydik chiqaruvchi yo'llar kasalliklari (urosulfan. uzoq va 
xaddan tashqari uzoq ta’sir qiluvchi sulfanilamidlar);

-  urosepsis (trimetoprim saqlovchi dorilar), xlamidiya, tok- 
soplazmoz va bezgak plazmodiyi chaqirgan kasalliklar (sulfapiri- 
dazin, sulfamonometoksin va trimctopril saqlovchi dorilar);

-  oshqozon-ichak kasalliklari: kolientcrit, kolitda -  sulgin. 
ftalazol; nospetsifik yarali kolit, Kron kasalligida -  5-aminosalitsil 
kislota saqlovchi sulfanilamidlar tavsiya etiladi.

16.2.3. Sulfanilamidlar va trimetoprim bilan kombina
tsiya qilingan preparatlari

Turli uzoq muddat ta'sir qiladiganlar, trimetoprim bilan 
aralashma dorilar poteseptil (sulfadcmizin + trimetoprim), 
groseptol (sulfamerazin + trimetoprim), kotrimoksazol (baktrim, 
biseptol; sulfametoksazol <- trimetoprim).

16.3. Xinolon unumlari. Bularni 3 avlodi farqlanadi. 
Bularning avlodlarga bo'linishi asosida ularning ta’sir doirasi, 
ikkilamchi mikrob chidamliligi ortish tezligi, faolligi. farmako
kinetik ko'rsatkichlari, salbiy ta'sirlari va ishlatilishi yotadi.
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I avlod x in o lo n la r -  xinozol, enteroseptol (vioform), xlorxi- 
naldol, xiniofon (yatren), intestopan.

Aralashma dorilar: meksai'orm (enteroseptol, fanxinon 
mikrob va amyobalarga qarshi dorilar va bromid oksifenon -  m- 
xolinolitik).

Meksaza (enteroseptol, fanxinon, safro kislotalari, pankreatin 
va bromelain -  ananasdan olingan proteolitik ferment).

Farm akodinam ikasi. 1 avlod xinolonlar metall ionlari 
yordamida faollanuvchi mikrob fermentlarini falajlaydi (temir), 
chunki bular elementlar bilan komplcks hosil qiladi. Bularning 
ko’plari galogenlar saqlaydi (enteroseptol va xiniofen, yod: 
enteroseptol va xlorxinaldol -  xlor; intestopan-brom), bu 
galogenlar mikrob oqsilini cho'ktirib denaturatsiyaga uchratadi.

Bakteriotsid ta'sir qiladi.
T a ’sir doirasi. Gram (- )  enterobakteriyalar (eshcrixiyalar, 

shigcllalar, klcbsiycllalar, indol ishlamaydigan -  proteylar; 
amyobalar va lambliyalar; kandida turkumi zamburug'lari).

Bularga tez (1 -2  kun ichida) mikroblarning ikkilamchi 
o'rganishi kuzatiladi. Shu sababli davolash kursi 5 -7  kun bo’ladi 
yoki ularni boshqa guruhdagi antibakterial dorilar bilan ishlatish 
tavsiya qilinadi. Bularni bir necha oy va yillardan keyin qayta 
ishlatish foyda berishi mumkin.

Farmakokinctikasi. Xinozol mahalliy yoki yaralarni yuvish 
va chayish uchun ishlatiladi.

Qolgan 1 avlod xinolonlar oshqozon-ichakdan (nitroksolin- 
dan tashqari) s o ’rilmaydi va ichak bo'shlig’ida ta’sir qiladi.

Meksai'orm -  M-xolinolitik preparat oksifenon bromid 
tutganligi sababli ko’z ichki bosimini ortishi, yutishning buzilishi, 
taxikardiya. siydik chiqishining qiyinlashuvi va ich qotish belgilari 
kuzatiladi.

Ishlatilishi. 1) oshqozon-ichakdan so ’rilmaydiganlari yengil 
entcrokolitlarda. amyobalar chaqirgan kolitlarda ishlatiladi. 
Bemomi o g ’riq qiynasa -  meksaform: bemorda bijg'ish jarayoni 
kuchli bo’lsa -  meksaza tanlov dorilari hisoblanadi.

2) nitroksolin siydik y o ’llari infcksiyalarida ishlatiladi, 
siydikni kislotali muhitga o'tkazish kerak.
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II avlod xinolonlari. Nalidiksin kislota (nevigramon, 
ncgram), oksolin va pipemid kislota unumlari (palin, pipram). 
piromid kislota. sinoksatsin (sinobak)lar kiradi.

Farmakodinamikasi. II avlod xinolonlar 1 avlod dorilari 
singari mikroblar hujayrasi tarkibidagi mctallar saqlovchi ferment 
tizimini falajlaydi. Bakteriostatik yoki baktcriolsid ta'sir ko'rsatadi.

T a’sir doirasi. Antibiotiklar, sulfanilamidlar va 
nitroksolinga chidamli gram (- )  enterobakteriyalarga (eshcrixiya- 
lar. shigellalar. salmonellalar. klebsiyellalar. indol ushlamaydigan  
proteylarga) ta'sir qiladi.

Bularga ham mikrob tezda o'rganib qolishi mumkin.
Farmakokinctikasi. Bular faqat ichishga beriladi, yaxshi 

so'riladi. Bular jigarda gidrolizlangandan keyingina ularning faol 
shakllari paydo boMadi. bu metabolitlari to'qima va suyuqliklarga 
yaxshi kiradi.

Dorilar ko'proq buyraklar, jigar orqali 5% chiqariladi. Dori
larning samarali miqdori 4 -6  soat saqlanadi, sutkasiga 4 marta 
beriladi.

Qon plazmasidan yarim chiqib ketish vaqti 8 soat. biroq 
buyraklar yetishmovchiligida bu vaqt 20 soat va undan ko'proq 
boMishi mumkin. Kerak bo'lsa, kiritish tartibini o'zgartirish kerak, 
aks holda dori organizmda to'planib qoladi.

Boshqa guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta ’siri. Antatsidlar 
va sukralfat, metallar saqlovchi dorilar (temir dorilari) ularning 
so'rilishini kamaytiradi. Xinolonlar nitrofuranlar raqobatchisi. Ular 
levomitsetin, tetratsiklinlar, polien antibiotiklar va sulfanilamidlar 
bilan yaxshi samara beradi.

Salbiy ta’sirlari. I avlod dorilariga nisbatan II avlod dorilari 
salbiy ta’siri kamroq (allergiya. dispcptik simptomlar, 
fotodermatoz, bosh og'rishi, bosh aylanishi va uyqusizlik) 
uchraydi. Eng xavfli salbiy ta’siri ularning gcpatotoksikligidir.

Ishlatilishi. Bular o ’tkir va surunkali siydik y o ’llari 
kasalliklarida ishlatiladi, siydikni kislotali muhitga o'tkazish kerak.

III avlod (ftorxinolonlar, 4-oksixinolonlar) umumiy 
«sistem» xinolonlar deb yuritiladi. 1- va 2-avlod xinolonlaridan 
farqi bular kimyoviy tarkibiga piperazin o'zagi va ftor kirililishidir.
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Shu sababli bularning klinik-farmakologik ko'rsatkichlarida 
sezilarli o ‘zgarishlar yuz bcrdi. Molckulasida saqlanuvchi itor 
atomi soniga qarab bular:

1) monoftorxinolonlar: -  norfloksatsin (floksatsin, barazon), 
enoksatsin (giramid). pelloksatsin (peflatsin, abaktal), ofloksatsin 
(tarivid), siprofloksatsin (siprobay), rufloksalsin;

2) diftorxinolonlar: -  lomefloksatsin (maksakvin), sparflok- 
satsin (zagam);

3) triftorxinolonlar: -  tosufloksatsin, lleroksatsin (xinodis).
Farmakodinamikasi. Bular DNK molckulasida uzilish hosil

qiluvchi DNK iplarining yechilishini buzuvchi va ularni 
xromosomda bir tartibda joylashtirishni nazorat qiluvchi 2 tip 
topoizomeraza (DNK -  giraza)ni falajlaydi.

Bu dorilarning insonga kam zaharligiga ular ta’sir qiladigan 
mikroblar (prokariotlar) DNK girazalar o'zining (strukturasi, 
subbirliklari soni va vazifasi) jihatidan inson hujayrasidagi DNK  
girazalardan farq qilishi bilan tushuntiriladi.

Bundan tashqari, ba'zi-bir florxinolonlar (ofloksatsin, 
siprofloksatsin, lomefloksatsin) da, mikrob hujayrasida tashqi 
muhit zararidan saqlovchi SOS tizimi oqsili sintezini nazorat 
qiluvchi JV — topoizomcrazalarni bloklaydi.

Farmakologik samarasi. Baktcriotsid ta’sir ko'rsatadi. 
Sekin bo'linuvchi mikrob hujayrasiga nisbatan tez bo'linuvchilarga 
ta’siri bir nccha soat ichida paydo bo'ladi. Ularning mikroblarga 
ta'sir qiluvchi eng oz miqdori ularning o'rtacha samarador 
(terapevtik) miqdoriga yaqin turadi. Mikroblar chiqarayotgan 
ekzotoksinlar induksiyasini susaytiradi va bularning ta’siri dori 
to'xtatilgach 5-11 soat davom etadi.

Ta’sir doirasi. Ftorxinolonlar xaddan tashqari keng doirada 
ta'sir qiluvchi dorilar hisoblanadi.

Aytish kcrakki. gram (+■) kokklar uchun sparlloksatsin 
ko'proq faol bo'lsa, xlamidiy va mikoplazmalar uchun -  
sparfloksatsin, tosufloksatsin va floroksatsin. sil tayoqchasi va 
lepra tayoqehasiga sparfloksatsin kuchliroq ta’sir qiladi.

Anaeroblarga flcroksatsin va tosufloksatsin ta’sir qiladi.
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Oq treponema, zamburug'larga, viruslarga, mctilsillinga 
chidamli stafilokokk, Entcrococcus faccium va Ps. cepacia larga 
nisbatan xlorxinolonlarda tabiiy (birlamchi) chidamlilik mavjud.

Bularda ikkilamchi chidamlilik sekinlik bilan rivojlanadi. 
Biroq ikkilamchi chidamlilik rivojlansa 1- va 2-avlod ftorxoni- 
lonlarga va ba'zi bir antibiotiklar (tetratsiklinlar, levomitsetin, beta- 
laktam va boshqalar)ga ham tarqaladi.

Farmakokinctikasi. Rufloksatsin, sparfloksatsin, fleroksa- 
tsinlardan boshqalari venaga yuboriladi va ichishga ham beriladi. 
Eritmalari ishlatishdan oldin tayyorlanadi.

Siprofloksatsilin. rufloksatsin, sparfioksatsinlarning biologik  
o'zlashtirilishi 60%, ofloksatsilinniki 100% ga tcng, porfloksatsilin 
uchun esa 40% ga teng.

Qondagi eng yuqori miqdori 1-2 soatdan (flcroksatsin. 
sparfloksatsin, rufloksatsinlarniki esa 3 -6  soatdan) keyin 
kuzatiladi.

Qon oqsillari bilan 40% dan kam bog'lanadi. Bular to'qima 
va biosuyuqliklarga, hujayra ichiga yaxshi kiradi. likvorga 
pcrfloksalsin yaxshi o'tadi, yo'ldoshdan yaxshi o'tadi. ko'krak 
sutida to'planganligi uchun ularni «sistem» ftorxinolonlar deb 
yuritiladi.

Qonda samarali miqdorining saqlanish vaqti 12 soat, uzoq 
ta'sir qiluvchilari uchun 24 soat, shu sababli ularni 2 yoki 1 marta 
beriladi.

Pefloksatsin va sparfloksatsin jigarda 50-80%  ga biotrans
formatsiyaga uchraydi, qolganlari kamroq. Bularning organizmdan 
chiqarilishi asosan safro orqali bo'ladi. Ofloksatsin va lomef
loksatsin. aksincha. butunlay o'zgarmagan ko'rinishda buyraklar 
orqali chiqariladi. Shu sababli qondagi endogen kreatinin miqdori 
30 ml/daq past bo'lganda ular miqdorini 2 -3  marta kamaytirish 
kerak. Qolganlari buyrak va jigar orqali chiqariladi, shu sababli bu 
a’zolar kasalligida ularning miqdorini kamaytirishga xojat 
qolmaydi.

Ko'pchilik ftorxinolonlar uchun ularning qondan chiqib 
ketish vaqti 2 -7  soatga teng. Flcroksatsin uchun - 1 2  soat,
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sparflaksatsin uchun esa 20 s, rufloksatsin uchun - 3 6  soatga teng 
(16.3-jadval).

16.3-jadval
Ftorxinolonlarning farmakokinetik ko‘rsatkich!ari
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Siprofloksatsin Ichishga. 
vena ichiga

50-80 20-40 3-4.5 + Buyraklar 2

N orfloksais in Ichishga 30-40 10-35 4 -5 ± Buyraklar 2

Ofloksatsin Ichishga >90 8 -32 5-7 + Buyraklar 2

Pefloksatsin Ichishga, 
vena ichiga

100 9 + Buyraklar 2

Lomefloksatsin Ichishga >95 10 8 ± Buyraklar 1-2

Enoksalsin Ichishga 80-90 40 3 -6 ± Buyraklar 2

Rufloksatsin Ichishga 60 60 3-3 Buyraklar 1

G atilloksalsin Ichishga 96 20 8 ± Buyraklar 1

G em ifloksaisin Ichishga 70 60 8 Buyraklar 1

Levofloksatsin Ichishga 9 31 6.9 ± Buyraklar 1

M oksiiloksats in Ichishga 86 48 12.1 - Buyraklar.
ichaklar
orqali

1
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Ftorxinolonlarning boshqa guruhdagi dorilar bilan 
o‘zaro ta’siri

Antatsidlar, sukralfat va lemir preparatlari ularning 
so'rilishini susaytiradi. Kerak boMsa ularni boshqa-boshqa vaqtda 
berish kerak.

Ftorxinolonlar (ayniqsa perfloksatsin, sparfloksatsin, cnok- 
satsin, siprofloksatsin)lar teofillin va bilvosita qon ivishini 
susaytiruvchilar (varfarin va boshqalar) klirensini kamaytiradi.

Probcnitsid, uredopcnitsillinlar, simetidin ftorxinolonlar 
(ofloksatsin, lomefloksatsin)ning buyrak orqali chiqishini bu/.adi 
va ularning to'planishiga sabab boMishi mumkin.

Ftorxinolonlar (siprofloksatsin va ofloksatsindan tashqari) 
bakteriostatik antibiotiklar bilan ishlatilmaydi, mos kelmaslik 
mavjud.

Gram (+) kokklarga ularning ta’sirini kuchaytirish maqsa
dida vankomitsin bilan anaerob mikroblar ta’sirini kuchaytirish 
uchun metronidazol, klindamitsinlar bilan berish tavsiya qilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Ular kam zaharli, biroq ularni ishlatil
ganda: dispcptik simptomlar. allergik reaksiyalar, fotosensibi- 
lizatsiya, bosh aylanishi, o g ‘rishi, uyqusizlik. mo'ljalni ola 
bilmaslik, anemiya. trombotsitopeniya, o ‘tib ketuvchi bo‘g‘imlar 
o g ‘rig‘i, juda kam hollarda disbakterioz (kandidoz). soxta 
mcmbranoz kolit, jigar va buyrak funksiyasining buzilishi 
kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Ftorxinolonlar faqat keng doiradagi antibio- 
tiklarni venaga yuborilganda samara boMmagan holatlarda tavsiya 
etiladi. Bular zaxira antibiotiklardir.

Ftorxinolonlami quyidagi holatlardagina birlamchi tanlov 
dori deb qarash mumkin:

1) ko‘p dorilarga chidamli gram ( - )  anaerob bakteriyalar, 
ayniqsa ko'k yiring tayoqchasi chaqirgan asoratli siydik yo'llari 
kasalliklarida;

2) ko'p dorilarga chidamli flora va tillarang stafilokokklar. 
gram (- )  mikroblar chaqirgan og'ir jarrohlik inleksiyalarida;

3) sepsis, meningit, peritonit, osteomiyelitlarda;
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4) sil, mukovistsidoz va boshqa uzoq davo qilinadigan 
infeksiyalarda;

5) neytropeniya, o ‘sma kasalliklari, immuno tanqisligi sha- 
roitida kcchayotgan infcksiyaning oldini olish va davolash uchun.

16.4. Turli kimyoviy tuzilishdagi sintetik antibaktcrial 
dori vositalari

16.4.1. 8-oksixinolin unumlari. Bular antibakterial va 
anliprotozoy ta’sirga ega. Bularga 5-nilro-8-oksixnolin -  
nitroksolin (5-nok) kiradi.

Nitroksolin tez va yaxshi (50% ga yaqin) so'riladi, oz qismi 
qon plazmasi oqsillari bilan bog'lanadi, to'qima va biosuyuq- 
liklarga yomon o'tadi, biotransformatsiyaga uchramay, o'zgarma
gan holda buyraklar orqali chiqariladi, siydikni shafran-sariq rang- 
ga bo'yaydi.

Sutka davomida 4 marta beriladi. Buyrak yetishmovchiligida 
kiritish rejimi yoki miqdorini to'g'rilash tavsiya etiladi.

Tabletkasini antatsidlar, sukralfat va temir dorilari bilan 
berib bo'lmaydi.

Salbiy ta’sirlari. Kam zaharli moddalar hisoblanadi. Bularni 
ishlatganda: dispcptik hodisalar, allergiya, yodizm, bromizm 
belgilari kuzatiladi.

16.4.2. Nitrofuranlar. Bularga furatsillin, furazolidon 
(nifurozid), furadonin (generik nomi -  nitrofurantoin), furagin 
(salafur), furazolin, nitrofuroksazid (ersefuril).

Farmakodinamikasi. Nitrofuranlar elektrostatik kuchi va 
vodorod yordamida nuklein kislotalari bilan bog'lanib, ularni 
falajlaydi. shu sababli bakteriostatik ta’sir ko'rsatadi.

Bundan tashqari, mikroblar reduktazasi yordamida nitro 
guruhlarining qaytalanishi va buning natijasida hosil bo'lgan 
moddalar zaharli bo'lib, N A D  nafas siklini va Krebs siklini, boshqa 
biokimyoviy jarayonlarni buzib, mikrob sitoplazmatik membranasi 
va hujayra dcvorini buzadi va bakteriotsid ta'sir qiladi.

Nitrofuranlar boshqa antibakterial dorilardan makroorga- 
nizmning infeksiyaga qarshiligini oshirishi bilan farq qiladi. Yana
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qimmatli xususiyati yiring va to'qimalar nekrozidan hosil bo‘lgan 
mahsulotlar mavjud bo'lgan mikrobga qarshi la'sirini susaytirmaydi.

Ta’sir doirasi. Gram (- )  cnlerobaklcriyalar va kokklar, gram 
(+) kokklar, oddiy hujayralar (trixomonadlar. lyambliyalar).

Bularga mikroblarning ikkilamchi o'rganishi sekinlik bilan 
rivojlanadi. Bu hodisa faqat o ‘z guruhidagi dorilarda uchraydi.

Farmakokinctikasi. Furatsillindan tashqari, hammasi 
ovqatdan keyin ichishga beriladi. Faqat furagin venaga yuboriladi.

Ichilganda biologik o'zlashtirilishi 50% ga tcng (furazolidon
-  30%, nitrofuroksazid -  0%). Qon oqsillari bilan yomon  
bog'lanadi. Ular limfaga yaxshi kiradi, safroda furadonin miqdori 
qondagidan 200 barobar yuqori boMadi. Yo'ldosh orqali homilaga 
o ‘tadi, biroq miqdori ona qonidagidan kam.

Qon plazmasida terapevtik miqdorining saqlanish davri 4 -6  
soat, shu sababli ular sutka davomida 4 marta beriladi.

Nitrofuranlarning 5% jigarda, 3% buyraklarda biotransfor
matsiyaga uchraydi. Bularning 85% proksimal kanalchalardan 
chiqariladi. Buyrakning ajratish faolligi buzilganda dorining katta 
qismi buyraklarda biotransformatsiyaga uchraydi va to'planmaydi, 
shu sababli miqdorini korrcksiya qilish shart emas.

Nitrofuranlar ishqoriy muhitda yaxshi chiqib ketsa. kislotali 
muhitda to ‘planib qoladi.

Qondan yarim chiqib ketish vaqti 30 daqiqa, buyrak 
yctishmovchiligida bu vaqt 4,5 soatgacha ortishi mumkin.

Boshqa guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta ’siri.
Nitrofuranlar birorta antibiotik bilan ishlatilsa antibaktcrial 

ta'siri k o ‘payadi. Masalan, penitsillinlar, aminoglikozidlar, 
makrolidlar; ichak kasalliklarida levomitsetin, tetratsiklinlar bilan 
qo'shib ishlatish tavsiya qilinadi.

Nitrofuranlarni sulfanilamidlar, 1 va 2 avlod xinolonlar (mos 
kelmaslik) qo'shib ishlatib bo'lmaydi: antidcpressantlar. MAOni 
falajlaydi va adrcnomimetiklar bilan qo'shib ishlatib bo'lmaydi. 
(arterial gipertenziya va taxikardiya xavfi bor); askorbin kislotasi, 
kalsiy va ammoniy xloridlar bilan birga ishlatilganda -  
nitrofuranlarning to'planish xavfi ortadi.
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Salbiy ta ’sirlari. Qisqa niuddatda ishlatilganda nitrofuranlar 
zaharliligi kam. Eng xavflisi furadonin hisoblanadi: 1) dispcptik 
buzilishlar: 2) allergik reaksiyalar; 3) arterial qon bosimining oshib 
ketishi; 4) neyrotoksikoz; 5) xolestaz; 6) antabusga o'xshash ta’siri; 
7) 1 yoshgacha boMgan bolalarda va irsiy glukoza-6- 
fosfatdcgidrogcnaza yetishmaganda eritrotsitlar gemolizi, hosil 
boMgan metgemoglobinni oksidlash xususiyati boMadi.

Ishlatilishi. Farmakokinetik ko'rsatkichlaridan kelib chiqib 
nitrofuranlar quyidagi holatlarda qoMlanadi.

Furadonin va furagin -  siydik chiqarish yoMlari va oshqozon- 
ichak kasalliklarida, lyambliyalarda.

Furazolin va furagin -  zotiljam, sepsis, ostcomiyelit. Chunki 
bular boshqalariga nisbatan qonda tez paydo boMadi va 
to'qimalarga yaxshi o'tadi.

Nitroimidazollar. Bularga metronidazol (trixopol, flagil, 
metrobil, klion), tinidazol (fasijin), ornidazollar kiradi.

Bakteriotsid ta’sir qiladi.
Ta’sir doirasi: 1) trixomonada. lyambliya, ichak amyobasi. 

Icyshmaniylar; 2) anaerob mikroblar; 3) helicobarter pylori -  
oshqozon yarasi qo'zg'atuvchisi; 4) csherixiylar.

Bularga mikrobning ikkilamchi o'rganishi sekinlik bilan 
rivojlanadi.

Farmakokinctikasi. Nitroimidazollarni ichish, yo'g'on  
ichakka, qinga va venaga yuborish mumkin.

Ichilganda ularning biologik o'zlashtirilishi 90%, ovqatga 
bog'liq emas. Qondagi yuqori miqdori 1-2 soatdan keyin kuzatiladi.

Yo'g'on ichakdan biologik o'zlashtirilishi 60-70%  ga teng. 
Qonda yuqori miqdori ichilgandagiga nisbatan kamroq va kech (4 
soatlardan keyin) kuzatiladi. Shu sababli yo'g'on ichakka yuboril
ganda ularning miqdorini kamida 30% ga ko'paytirish kerak.

Dorilarning qon oqsillari bilan bog'lanishi 20% dan kamroq. 
Nitroimidazollar to'qima va biologik suyuqliklar (likvor, safro, suyak 
to'qimasi, yallig'lanish o'chogM va nckroz, abssess) ga yaxshi kiradi.

Qonda samarali miqdorining saqlanish vaqti 12 soat 
(tinidazol uchun 12-14 soat), shu sababli ular 2 -4  marta beriladi.
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Nitroimidazollar jigarda gidroksillagan faol metabolitlar ho
sil qiladi, bu metabolitlar enterogepatik so'rilish xususiyaliga ega.

70% ga yaqini o'zgargan va o'zgarmagan ko'rinishda chiqariladi.
Qondan yarim chiqib ketish vaqti kattalarda 7-11 soat, 

chaqaloqlarda 23 soatga yaqin, chala tug'ilgan chaqaloqlarda 100 
soatdan ortiq.

Katta yoshdagi bolalarda buyrak yetishmovchiligida dori 
miqdorini o'zgartirish talab qilinmaydi.

16.4.3. Nitroimidazollarning boshqa guruhdagi dorilar 
bilan o‘zaro ta ’siri. Acrob va anaerob mikroblarga qarshi 
antibaktcrial samarasini kuchaytirish uchun antibiotiklar va 
sulfanilamidlar bilan birga tavsiya qilinadi.

Boshqa gcpatotoksik guruhdagi dorilar bilan birga ishlatish 
tavsiya etilmaydi. chunki ular o'zi ham gcpatotoksik salbiy ta'sir 
ko'rsatadi.

Salbiy ta’sirlari. Bular kam zaharli, biroq ularni ishlatish 
jarayonida: dispcptik buzilishlar. allergik reaksiyalar, teturamga 
o'xshash ta’sir, siydikning sariq-qizil rangga bo’yalishi.

Uzoq (1 oydan ortiq) ishlatilganda markaziy va periferik 
asab tizimi buzilishlari. Icykopcniya, disbakterioz (kandidoz) 
singari xavfli salbiy ta’sirlar kuzatilishi mumkin.

Teratogen xavll borligi sababli ularni homiiadorlarga. 
ayniqsa homiladorlikning birinchi 3 oyi davomida ishlatilmaydi.

Ishlatilishi. Nilroimidazollarni uzoq ishlatish lozim 
bo'lganda markaziy va periferik asab tizimi. qonni nazorat qilib 
turish va profilaktik maqsadlarda zamburug'larga qarshi nistatin 
(yoki levorin) lar ichish tavsiya qilinadi.

1. Anaerob infcksiyalar keltirib chiqargan cndokarditlar, 
miya va o'pka abssesslari. Kron kasalligi, nckrozlanuvchi va soxta 
membranoz kolitlar.

2. Aerob va anaerob jarrohlik infeksiyasi. Dori venaga yuboriladi.
3. Urogenital trixomoniaz. amyobiaz, lyamblioz. teri 

leyshmaniozi. Og'ir kechayotgan jigar va ichak lyambliozlarida 
dori venaga yuboriladi.

4. Oshqozon yara kasalligida tavsiya qilinadi.
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Silni komplcks davolash choralari ichida ximioterapevtik dori 
vositalari asosiy bo‘lib hisoblanadi. Bu dorilarga quyidagilar 
kiradi: 1) sinlctik dori vositalari -  izoniazid, etambutol, natriy para- 
aminosalitsilat (PASK), bepask, etionamid, pirazinamid, tioatseta- 
zon; 2) antibiotiklar -  rifampitsin, strcptomitsin sulfat, strepto- 
mitsin xlorkaliv kompleksi, sikloserin, kanamitsin sulfat, floro- 
mitsin sulfat. Silga qarshi dorilar ta’sir doirasi (1 7 .1-rasm).

Sil mikobaktcriyasi 

Y’aho qo'zg'atuvchisi 

Tulyarcmiya qo'zg'atuvchisi 

Rrutscllcz qu'zg'atuvchisi 

Zotiljam qo'zg'atuvchisi 

Ichak tayoqchasi 

Shigcllalar 

Salinuncllalar 

Ro'g'ma qo'zg'aluvchisi 

Sibir varasi qo'zg'atuvchisi 

Protevalar 

Pncvmokokk 

Mcningokukk 

Gonokokk 

Streptokokk 

Stafilokokk

17-b o b . S ilga  q a rs h i d o r i v o s ita la r in in g  k lin ik  va
fa rm a k o lo g ik  tavs ifi

17.1-rasm. Silga qarshi d orila rn in g  ta ’sir doirasi:
qizil rang -  I guruh dorilari; K o‘k -  II guruh dorilari; 

Zangori -  III guruh dorilari.
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17.1. Sintetik dori vositalari
Silga qarshi dori vositalari asosan tubcrkulyoz chaqiruvchi 

minobaktcriya ocsishini to‘xlatadi. Biroq, ularning ba’zilari ma’lum 
bir miqdorlarda mikobaktcriyaga o'ldiruvchi (izoniazid, rifam- 
pitsin, streptomitsin) ta’sir ko'rsatadi.

Bu dori vositalari uzoq (12-18  oy, undan ham ko'proq) 
ishlatilganligi sababli shu dorilarga chidamli shtammlar paydo 
boMishi aniqlangan.

Silga qarshi dorilarning hammasiga chidamli shtammlar 
paydo boMishi mumkin biroq, ba’zilariga (rifampitsin, strepto
mitsin) tczroq, boshqalariga -  sekinroq (mas. PASK) taraqqiy 
yetadi. Bu hodisani kamaytirish maqsadida amaliyotda ular qo'shib 
ishlatiadi, chunki mikobakterivani 2 -3  doriga bir vaqtda chi
damlilik taraqqiy etishi kamroq uchraydi.

Salbiy ta’sirlari. Bular allergik va noallcrgik tabiatli boMishi 
mumkin (17.1-jadval).

17.1-jadval
Silga qarshi dori vositalarining salbiy ta ’sirlari
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I Izoniazid + + -1-

Rifampitsin -h -1- 4 1

11 Streptomitsin
sulfat
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Etambulol -i- H- •t
Etionamid + -+
Kanamitsin sulfat 4 V f 1
Sikloserin + 1-

III Natriy paraami- 
nosalitsilat

+ f
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Salbiy la'sirlari hamma silga qarshi dorilarga xosdir, biroq 
ular xaraktcri va ko'proq uchrashi bilan farq qiladi.

Bu salbiy ta'sirlarning ba’zilari o'ta xavfli (gepaloksik, 
nefrotoksik, qon hosil boTishining buzilishi, neyrotoksik) 
ko’rinishda bo’lib, dori berishni to‘xtatishga to'g'ri keladi.

Silga qarshi dorilarni: yuqori samarali -  izoniazid va 
rifampitsin (1 guruh); o'rtacha darajada samarali -  etambutol, 
strcptomitsin, etionamid, pirazinamid, kanamitsin, sikloserin, 
florimitsin (II guruh); past darajada samarali -  PASK, tioatsetazon 
(III guruh) bo’lishi mumkin.

I guruh silga qarshi dori vositalari. Sintetik moddalar. 
Izoniazid (tubazid, izonitsid) izonikotin kislota gidrozidlari (GINK) 
unumlari. Sil chaqiruvchisiga streptomitsinga nisbatan kuchli ta’sir 
qiladi. Streptomitsindan farqli, u hujayra ichida joylashgan sil 
tayoqehasiga ham ta’sir qiladi. Moxov chaqiruvchisiga ham ta’sir 
qiladi.

Sil tayoqehasiga izoniazid bakteriostatik, hatto bakteriotsid 
ta'sir qiladi, ammo bu ta'sir mexanizmi aniqlanmagan. Izoniazid sil 
tayoqchasi membranasi asosiy tarkibiy qismi (boshqa mikroblarda 
va makroorganizmda uchramaydigan) mikol kislota sintezini 
falajlaydi dcgan taxminlar bor. Bunda, nuklein kislota sintezini 
buzilishi ham ma’lum ahamiyat kasb etishi mumkin (17.1 -shakl).

I z o n ia z id

Piridoksal + ATF -►Piridoksalfosfat + ADF

P i r id o k c a lk i n a z a

(+) - Ijobiy (-) - manfiy ta’sir

17.1-shakI. Izoniazid ta’sirining yo’nalishi.
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Izoniazidga sil tayoqchasi chidamli 1 igi, strcptomitsin 
rifampitsinlarga nisbatan sekinroq taraqqiy etadi.

Farmakokinctikasi. Izoniazid oshqozon-ichak tizilmdan 
yaxshi so'riladi. Uning qon zardobidagi yuqori miqdori 1-2 
soatdan keyin paydo bo'ladi. Preparat butun to'qimalarga yaxshi 
tarqaladi. U orqa miya va scrroz suyuqliklarda to'planadi.

Izoniazid jigarda asctillanish yo'li bilan metabolizmga uchrab 
metabolitlar va konyugatlar hosil qiladi. Asctillanish tezligi irsiy 
yo'l boshqariladi. Ba'zi insonlarda izoniazidni faolsizlantirilishi 
sekinlik bilan kechadi, shu sababli bu tipdagi insonlar organizmida 
izoniazid miqdori sekinlik bilan kamayadi, tez asetillovchilarga 
nisbatan. Bu guruh insonlarda tez asetillovchilarga qaraganda, 
izoniazidni yarim chiqib ketish vaqti (tso) 2,5 martagacha farq 
qilishi mumkin. Dorini miqdorlashda bu holatni hisobga olish 
kerak, aks holda bemorda dorini zaharli ta’sirlari kuzatilishi 
mumkin.

Dorining asosiy miqdori va uning metabolitlari asosan 
birinchi sutka davomida buyraklar orqali chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Izoniazid sil kasalligining hamma lurlarida 
ichishga yoki parenteral yo'llari bilan tavsiya qilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Asosiy salbiy ta’siri uning neyrotoksikligi 
bo'lib, bular periferik nevritlar. ba’zan ko'rish nervini zararlanishi, 
uyqusizlik, talvasa. ruhiy buzilishlar, ko'ngil aynish, qayt qilishi, 
ich qolishi, yengil kamqonlik simplomlari ko'rinishida uchrashi 
mumkin. Teri toshmalari, tana haroratining ko’tarilishi, 
eozinofiliya ko'rinishidagi allergik tabiatni salbiy ta’siri ham 
uchrashi mumkin.

Silga qarshi dorilarning ko'pchilik salbiy ta’sirlari, nuklcin 
kislota sintezi uchun zarur bo'lgan piridoksalfosfat sintezini 
buzilishiga bog'liqligi aniqlangan.

Shu sababdan. dori salbiy ta’sirlarini oldini olish maqsadida 
izoniazid bilan birga piridoksin (Bb-vitamin) va antigistamin 
dorilari tavsiya etish kerak.

Izonikotin gidrazid kislota unumiga kiruvchi ftivazid, 
metazid, eruvchi salyuzidlar izoniazidga nisbatan kam samarali,
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unga nisbatan afzalligi yo‘q, shu sababli bular hozirgi kunda kam 
ishlatiladi.

II guruh silga qarshi dorilar. Sintetik moddalar.
Etambutol (ambutol, miambutol) -  sil mikobakteriyasiga kuchli 
ta'sir qiluvchi modda. Uning sil chaqiruvchisiga ta'sir mexanizmi 
pH sintezini buzilishi bilan bogMiq. Etambutolga mikrob o ‘rganib 
qolishi nisbatan sekinlik bilan kelib chiqadi.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan nisbatan kam 
(biroq bakteriostatik miqdorida) so'riladi. Dorining qondagi yuqori 
miqdori 2—4 soatdan so‘ng kuzatiladi; uning 50% ga kamayishi 
taxminan 8 soatdan keyin kuzatiladi.

Kun davomida 90% o'zgarmagan va metabolit ko'rinishida 
buyraklar orqali. qisman ichaklar orqali ajraladi.

Ishlatilishi. Dori silning turli shakllarida, asosan boshqa 
dorilar bilan qo'shib ishlatiladi. (M. rifampitsin + etambutol + 
izoniazid; rifampitsin ь etambutol; izoniazid + etambutol).

Salbiy ta’sirlari. Ko'z ko'rish qobiliyatining buzilishi. 
Ko'zning zararlanishi ko'proq davolashni 2-6-oylarida kuzatiladi 
va dori miqdoriga bog'liq bo'ladi. Dori berish to'xtatilgach dorini 
bu asorati o'tib ketadi. Bu asoraratni oldini olish uchun bemorlar 
ko'zini sistematik ravishda kuzatib turish tavsiya qilinadi.

Etionamid (tionid, trekator). Sil mikobakteriyasi va moxov 
chaqiruvchisiga ta’sir qiladi. Doriga mikrobni o'rganishi tezda 
kuzatilganligi sababli boshqa dorilar bilan qo'shib ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi. 
Qon zardobida yuqori miqdori taxminan 3 soatlardan so'ng 
kuzatiladi. Gematoenscfal to'siqdan yaxshi o'tadi, jigarda tezda 
parchalanadi, buyraklar orqali siydik bilan asosan metabolit 
ko'rinishida chiqariladi.

Dori ichishga beriladi va rektal yo'llar bilan kiritiladi.
Salbiy ta’sirlari ko'proq dispeptik hodisalar (qarayib 50% 

bemorlarda) uchraydi. Allergik hodisalar ham kuzatiladi. Ba’zan 
gepatit. ortostatik kollaps, markaziy va periferik asab tizimi 
tomonidan buzilishlar uchrashi mumkin.

Protianamid (trcvcntiks). Etionamidga nisbatan kam 
zaharliligi haqida ma’lumotlar bor.
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Pirazinamid -  PASKga nisbatan kuchliroq ammo izoniazid, 
rifampitsin, strcptomitsinga nisbatan kuchsizroq baktriostatik 
modda.

Farmakokinctikasi. Oshqo/.on-ichakdan yaxshi so'riladi, 
qon zardobidagi yuqori miqdori 1-3 soatdan keyin kuzatiladi. 
Gematoenscfalik tizimdan o‘tadi. Dorining ko'p qismi va 
metabolitlari buyraklar orqali chiqariladi.

Ishlatilishi. Boshqa guruh dorilari bilan qo'shib tavsiya 
etiladi. Kuniga 3-4 marta ichishga beriladi.

Salbiy ta’sirlaridan xavflisi gepatoksikligidir. Shu sababli 
dori olayotgan bemor jigarini sistcmatik ravishda nazorat qilib 
turish lozim.

Jigar faoliyati buzilganda dori berish to'xtatiladi. Ba'zi 
bemorlarda dispeptik buzilishlar kuzatiladi.

Allergik (dermatit, eozinofiliya) kuzatishi mumkin.
I ll guruh silga qarshi dorilar. Bu guruhga PASK va 

tioasetazonlar kiradi. PASK -  sil tayoqchasi o'sishini to'xtadi.
Farmakodinamikasi. Bu sababli, PASK mikroblarni tabiiy 

o'sish omili para-aminobenzoy kislota ziddiyatchisi bo'lib, uni 
sintezini buzadi.

PASK faolligi kamroq, shu sababli uni kuchli faollikka ega 
bo'lgan silga qarshi dorilar bilan bir vaqda tavsiya etiladi.

PASK ga sil mikobakteriyasini chidamliligi nisbatan sekin 
taraqqiy etadi.

Farmakokinctikasi. PASK oshqozon-ichakdan yaxshi 
so'riladi. Qon zardobida yuqori miqdori 1-2 soatdan so'ng 
kuzatiladi. Dorining 50% ga yaqini, qon zardobi oqsillari bilan 
bog'lanadi. Seroz bo'shliqlarda yetarli miqdorlarda to'planadi.

GEM to'siqdan kam miqdorda o'tadi, 6 soatdan so'ng 
qondagi miqdori keskin kamayadi. Organizmdan asosan buyraklar 
orqali o'zgarmagan hamda metabolit va konyugatlar ko'rinishida 
chiqib ketadi. 6 soat ichida 60%. 24 soat ichida 90% miqdori 
chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Silni hamma klinik ko'rinishlarida, asosan 
ichishga, ba'zan mushakka ham tavsiya qilinadi.
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Salbiy ta’sirlaridan ko‘proq dispeptik buzilishlar, kamroq 
agranulotsitoz, gepatit, kristalluriya uchraydi. Ba’zi bemorlarda 
gipotireoz belgilari kuzatilishi mumkin. Teri toshmalari, artirtlar. 
eozinofiliya ham kuzatilishi mumkin.

Tiasetazon (tibon, kontcbcn) faqat sil va moxov 
chaqiruvchisiga ta’sir qiladi. Silga qarshi ta’siri jihatidan 1 va II 
guruh silga qarshi dorilardan kuchsizroq. Tibonga sil tayoqcha- 
sining o’rganib qolishi nisbatan sekinroq kuzatiladi.

Farmakokinctikasi. Dori oshqozon-ichak tizilmidan yaxshi 
so'riladi. Qisman jigarda mctabolizmga uchraydi. Organizmdan 
kun davomida buyraklar orqali chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Tioasetazon ichishga beriladi, asosan o‘pkadan 
tashqarida joylashgan sil kasalligida (shilliq va serroz pardalar. 
limfa lugunlari va boshqa azolar silida).

Salbiy ta’sirlari. Tioatsetazon zaharli modda. Nisbatan 
ko'proq qon hosil qilish a’zolari (ko‘mik)ni zaharlab -  kamqonlik 
(agranulotsitoz, leykopeniya), buyraklar (albuminuriya, silindru- 
riya) va jigar (Jigarni sariq atrofiyasigacha) kabi azolarga toksik 
ta’sir qiladi. Bundan tashqari dispeptik buzilishlar. allergik 
reaksiyalar uchrashi mumkin.

Tioatsetazon ishlatilganda qon to'qimasi, jigar va buyraklar 
faolligini doim nazorat qilib turish tavsiya etiladi.

17.2. Antibiotiklar
17.2.1. Rifamilsin guruhi.
Bularga rifamitsin Sv (rifotsin, rifogal) -  tabiiy preparat va 

rifampitsin (rifamitsin, benclitsin) yarim sintctetik analogi.
-  Rifampitsinni ichishga tavsiya qilish mumkin, biologik 

o’zlashtirilishi yaxshi; ta’sir doirasi kengroq, shu sababli 
amaliyotda rifampitsin ko’proq ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Rifampitsin RNK sintezini DNKga 
bog'liq RNK polimerizatsiyasini buzadi.

T a’sir doirasi keng. Rifampitsinga sezgir ba’zi bir 
mikroblarga bakteriotsid ta'sir ko'rsatadi: sil va moxov tayoqchasi, 
«b» lipidagi gemofil tayoqchasi rifampitsin, metitsillinga 
sezuvchan stafilokokk va enterokokklardan tashqari, gram (+)
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kokklarga yuqori sezuvchan, kloslridiy, xlamidalar, brulsella, 
kuydirgi batsillasi, moraksellar sezgir, baktcroidlar, protcy, 
legionclla, esherixiy, shigella va salmonellalar kam sezgir.

Mikroblar rifampitsinga tez o'rganib qoladi, shu sababli unga 
zaxira antibiotik deb qaraladi. Uni boshqa antibiotiklar bilan 
qo'shib berish shart, masalan, makrolidlar + fuzidin; gram (-) 
mikroblar chaqirgan infcksiyada -  aminoglikozidlar, tetratsiklinlar 
bilan va b.lar

Farmakokinctikasi. Rifampitsin ovqatdan oldin 1,5 g 
ichishga beriladi, u yaxshi va sekinlik bilan so'riladi. biologik 
o'zlashtirilishi 70% ga teng.

Ichilganda qonda eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin kuza
tiladi. Qon plazmasi oqsillari bilan 80-90% gacha bo’sh 
bog'lanadi.

Rifampitsin balg'amga, salroga, jigar, miokard, oshqozon ostifc, 
bczi, ko'ndalang-targ'il mushaklarga, suyaklarga. plcvra suyuq- 
lig'iga. yo'ldoshdan yaxshi o'tadi. Ona sutiga yaxshi o'tmaydi.

Qondan yarim ajralib chiqish vaqti 8-24 soatgacha, bu 
kattalik preparat miqdoriga bog’liq boiadi (sutkasiga 2-3 marta 
ichiladi).

Rifampitsin ko'proq jigar, safro suyuqlig'i bilan faol deasctil 
ko'rinishidagi metabolit holida yoki o'zgarmagan holda 
chiqariladi. Yuqori miqdorlarda yuborilganda preparat buyraklar 
orqali (60% ga yaqin) o'zgarmagan holda chiqariladi. Buyrak 
kasalligida to'planib qolish xavll yuqori.

Qondan yarim ajralib chiqish vaqti 1,5-4 soat. Uzoq 
ishlatilganda dorini jigarda biotransformatsiyasi lezlashadi, ya’ni 
yarim ajralib chiqish vaqti qisqaradi.

Rimfampitsinning boshqa guruh dori vositalari bilan 
o ‘zaro ta’siri. Rifampitsin beta-laktam antibiotiklar, ristomitsin va 
fosfomitsinlardan tashqari. boshqa antibiotiklar bilan yaxshi 
munosabatda boiadi.

Rifampitsin D, K, Bc vitaminlar. bilvosita antikoagulantlar, 
digitoksin, diabetga qarshi sintetik dorilar, kontraseptiv moddalarni 
jigardagi metabolizmini kuchaytiradi, ularning qondagi miqdori 
kamayadi (induktor sifatida), teofillin va boshqalar
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biotransformatsiyasini sekinlashtiradi va ularning qondagi miq
dorini ko‘payliradi.

Salbiy ta ’sirlari. Rifampitsin kam zaharli, jigar kasalliklari
da to'planib qolishi mumkin.

Asoratlaridan allergik reaksiyalar, dispeptik o‘zgarishlar, 
jigar faoliyatining buzilishi, miopatiya, kamdan-kam gemolitik 
kamqonlik. trombotsitopeniya, siydikni, balg‘amni, ko‘z yoshini, 
axlatni, terini sariq-qizil rangga bo‘yaydi.

Ishlatilishi. Sil va moxov kasalligi, nafas yo'llari kasalligi, 
meningit. Safro yoMlaridagi infeksiya. Osteomiyelitlarda tavsiya 
etiladi.

17.2.2. Streptomitsin guruhi
Aminoglizidlar (16-bobga qarang)
Sikloscrin -  turli aktinomitsit zamburug‘lari ishlab chiqara- 

digan antibiotik.
Farmakodinamikasi. Uning D-izomeri keng doirali preparat 

bo'lib, ko'proq hujayra ichidagi sil tayoqehasiga ta'sir qiladi.
T a’sir mexanizmi. Sikloscrin kimyoviy jihatdan D-alaninga 

o'xshaganligi sababli, ziddiyatchi sifatida D-alaninratsemazalar va 
D-alaninsintetazalar faolligini falajlaydi. Natijada, ba’zi mikrob 
hujayra devori sintezi uchun kerakli dipeptid -  D-alanil — D-alanin 
hosil boiish buziladi.

Sikloscringa sil tayoqchasi chidamliligi nisbatan sekin 
taraqqiyladi.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi. 
Qon zardobida yuqori miqdori 2-3 soatdan so'ng paydo bo'ladi. 
Qon zardobi oqsillari bilan bog'lanmaydi. Likvorga yaxshi o‘tadi 
va qon zardobidagi miqdorga yaqin to'planadi.

Yuborilgan sikloserinni 1/3 qismi biotranfarmatsiyaga 
uchraydi. Bir kun davomida kiritilgan miqdorning 50% buyraklar 
orqali ajraladi.

Ishlatilishi. Boshqa silga qarshi dorilar samara bermagan 
klinik vaziyatlarda sikloscrin tavsiya qilinadi. Sikloscrin 1 va II 
guruh dorilari bilan qo'shib tavsiya qilinganda yuqori samara olish 
mumkin. Ichishga beriladi.
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Salbiy ta’sirlari. Ko‘proq bosh og‘rishi, aylanishi. qaltirash, 
talvasa, qo‘zg‘alish va depressiya, psixozlar ko'rinishdagi asab- 
ruhiy buzilishlar uchraydi. Ba’zan dispcptik buzilishlar. Allergik 
reaksiya kam uchraydi.

Asab tizimi tomonidan kuzatiladigan yuqoridagi klinik 
simptomlarni oldini olish va korreksiya qilish maqsadida sikloscrin 
bilan birga piridoksin, glutamin kislota, ATF preparatlari ichish 
tavsiya qilinadi.

Silga qarshi II guruh dorilariga kapreomitsin va florimitsin 
sulfat (viomitsin)lar ham kiradi.
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18.1. Nosteroid tuzilishdagi yallig'lanishga qarshi dori 
vositalar

Nosteroid tuzilishdagi yallig'lanishga qarshi dorilarga 
yallig'lanishga qarshi, og'riqni qoldirish, tana haroratini pasaytirish 
va organizmning sensibilizatsiya qobiliyatini susaytirish ta’sirlar 
xosdir. Ularning bu ta’siri asosida araxidon kislotasidan prosta
glandinlar hosil bo'lishida ishtirok etuvchi tsiklooksigenaza va 
prostaglandinsintetaza fermentlari majmuasi faoliyatini susaytirish 
qobiliyati yotadi. Ma’lumki. fosfolipaza A hujayra qobig‘idagi 
fosfolipidlar -  araxidon kisloladan siklooksigenaza siklida undan 
prostaglandinlar (PC), lipooksigcnaza siklida esa leykotricnlar 
(1Л) hamda sekin reaksiyaga kirishuvchi anafilaksiya moddalari 
hosil boMishiga olib keladi (18.1-shakl).

(■osfolipkllar

j................ .............s4—'/' A2 l-osfo - I
I Glukokortikoidlar l-K. j — ,• a -------------- ►  j
5............................ . v —̂ V.

" -------• y
Araxidon
kislota

! Noslcroid |(̂ -'}
j yallig'lanishga j—^  Siklooksigcna/.a ------------£»>

qarshi moddalar |
Siklik

cndopcroksidazalar

18-b o b . Y a I I ig ‘ lan ishg a  q a rs h i d o r i v o s ita la r in in g  k l in ik  va
fa rm a k o lo g ik  ta v s ifi

) — Susaylinivchi samara 
Quwatlovchi samora 

ЯК l.ipokortinlar
Ж'

YaDiglamsh

Prostaglandinlar

t
Og’riq Yugori harorat

18.1-shakl. Yallig 'lan ishga qarshi dori vositalarin ing  
prostag landin lar biosintc/iga ta ’siri
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Bu jarayonlar mobaynida kuchli oksidlovchi ta'sirga ega 
bo‘lgan erkin kislorod radikallarining hosil boMishi yalligMa- 
nishning kuchayishiga sabab bo'ladi. Shuni csda tutish kerakki, 
turli kimyoviy guruhlarga mansub nosteroid tuzilishga ega bo'lgan  
dorilar har xil PG lar hosil boMishini turli darajada susaytiradi 
hamda ularning bu ta'siri barcha a ’zolarda kuzatiladi. Bu 
dorilarning va alohida guruhga kiruvchi dorilarning umumiy ta'sir 
kuchi bir-biridan farq qilganligi sababli ularni bemorlarga tavsiya 
etishda ham farq bo'ladi.

Nosteroid tuzilishga ega boMgan yallig'lanishga qarshi dori
lar yalligManishni susaytiradi, mayda qon tomirlarini kengaytiradi. 
lizosoma membranalari o'tkazuvchanligini pasaytiradi, yallig'la- 
nish o'chogMning energiya bilan ta’minlanishining buzilishi (ЛТҒ 
hosil boMishi kamayishi) natijasida yallig'lanish mediatorlari 
(gistamin, serotonin, kininlar. immun xususiyatli moddalar, ayniqsa 
prostaglandinlar hosil boMishi buzilishi, to'qimalar tuzilishini 
buzadigan rcagentlar), kislorod radikali va boshqalar yalligManish- 
da ishtirok ctuvchi moddalar tuzilishining o'zgarishi bilan ularning 
sitostatik ta’siri tabiiy omillar xususiyatini oshiradi.

Shu sababli bu dorilar kelib chiqish sababidan qat'i nazar har 
qanday yalligManishni kamaytiradi. Masalan, steroid gormonlar. 
salitsilat kislota hosilalari, indometatsin qon tomirlar o'tkazuv- 
chanligini, yalligManish o'chogMning energiya bilan ta’minlanishini 
susaytiradi, ba’zi dorilar (masalan, kolxitsin. oltin preparatlari) esa 
faqat ma’lum turdagi yallig'lanishgagina qarshi ta'sir qiladi.

N ostcroid  yallig'lan ishga qarshi dorilarning birinchi guru- 
higa salitsilat kislota hosilasi, N-fenilantranil, indolsirka, lcnilalkan 
kislotalari hamda pirazalon va anilin unumlari kiradi. Bular o'tkir 
va surunkali yalligManishlarni susaytiradi. Ularning bunday ta'siri 
soat yoki kun sayin rivojlanib boradi.

Bu guruhga kiruvchilar og'riqni qoldirish va haroratni pasay
tirish xususiyatiga ham ega.

Mikroorganizmlar, viruslar, limfokinlar ta'sirida fagotsitlar, 
monotsitlarda, retikulotsitlarda haroratni kuchaytiruvchi moddalar 
hosil boMadi. Bu moddalar MNSda PG larni (ko'proq issiqlikni 
boshqarishga aloqasi boMgan PGE) ko'paytiradi.
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PGIar gipotalamus hujayra mcmbranalarida sAMF miqdorini 
ko'paytirib yuboradi, bu o'z navbatida kalsiy ionlarining orqa miya 
suyuqlig'idagi miqdori oshib ketishiga sabab bo'ladi. Bu esa, 
issiqlik ishlab chiqaruvchi markaz hujayralari qo'zg'aluvchanligini 
oshirishi natijasida issiqlik ishlab chiqarilishi hamda qon tomirlar 
marka/.ining faolligi ortadi. Natijada periferik qon tomirlar torayib, 
issiqlikning organizmdan chiqarilishi kamayishi natijasida tana 
harorati ko'tariladi.

Nosteroid tuzilishiga ega bo'lgan dorilar orqa miya 
suyuqlig'ida PGIar miqdorini, ularning gipotalamus neyronlariga 
qo'/.g'atuvchi ta’sirini kamaytiradi, bu esa o 'z  navbatida issiqlik 
hosil bo’lishini kamaytiradi va mayda qon tomirlarni kengaytirib, 
issiqlikning tanadan chiqib ketishini tezlashtiradi. Bu mexanizm  
ayniqsa 5—7 yoshgacha bo'lgan bolalarda tana haroratini 
pasaytirishda katta ahamiyatga ega.

llaroratning foydali tomoni shuki (antitelalar hosil bo‘lishi 
va interferon faolligini oshiradi), u lcykotsitlar faolligini va ular
ning ragotsitar xususiyatlarini. AKi'G, GK sintezini kuchaytiradi, 
jigarning toksinlarni zararsizlantirish vazifasini oshiradi. Uning 
zararli tomoni shuki. u mikrotsirkulatsiyani va buyrakda qon 
aylanishini buzadi. katabolik jarayonlarni kuchaytirishi hisobiga 
mivaning kislorod bilan ta'minlanishi buziladi, miya to’qimalari 
shishini natijasida bolalar shaytonlab qolishlari mumkin. Nosteroid  
dorilarni harorat ko'tarilishi shaytonlashga sabab bo'lganda, zotil- 
jam, meningit rivojlangan paytlardagina tavsiya etish mumkin.

Pcdiatriya amaliyotida tana haroratini pasaytirish ahamiyati 
jihatidan bu dorilarni quyidagi tartibda joylashtirish mumkin: indo- 
metatsin. analgin, amidopirin, mefcnam kislota, naproksen, para
tsetamol. aspirin. Bolalarda haroratni pasaytirish uchun ko'proq 
parasetamol (10-15 mg/kg dan 4 -6  soatda yoki naproksen 
7,5 mg/kg kuniga 2 marta) tavsiya etiladi. Pirazolon hosilalaridan 
ko'proq analgin ishlatiladi, chunki u amidopiringa o'xshab miqdori 
yetarli bo'lmay qolganda bolalarda shaytonlashga sabab bo'lmaydi, 
og'ir holatlarda uni mushakka va venaga yuborish kerak. Zarurat 
bo'lsa, har bir soatda qaytadan yuborish mumkin. Lckin harorat 
uzoq vaqtgacha tushmasa. qon tomirlarni kengaytiruvchi,
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gistaminga qarshi dorilar, droperidol yuborish va ilzik omillardan 
foydalangan ma’qul.

Nosteroid dori vositalarning og ‘riqni qoidirish  m cxa- 
nizm i. (18.1-rasm).

A scltlsu lis ilo i

kislota
■ _ /"  Sildooksi
V gP.nU/41

PrcHinglondin
sinlclavai

Kospolipidlur

Anuudon
kislota

S ik lik
endopcrokskllar

IVoslogUndm Г:

Bradikin in

\

u—..»Cep«af \ v

Nosncpiorlur 

!3  — Susaytiruvchi saniura
*  —  Qon tom iri o 'tkazuvchan lig i va mikrosirkulnlsivMun lu ’s iri

18.1-rasni. Asetilsalitsilat kislotaning og 'riq  qoidirish  
ta ’s ir mexanizm i.

Yallig'lanish o'chog'ida PG lar miqdorining ortib ketishi, bu 
ycrdagi og'riq sczuvchi rctseptorlarning yallig'lanish vositalariga 
(gistamin, bradikinin), hujayralarning parchalanishidan hosil 
boiadigan moddalar hamda shish suyuqlig'ining mcxanik bosimiga 
bo'lgan sezuvchanligini oshirib yuboradi. Bu dorilarning markaziy 
asab tizimi (ayniqsa PGE va PGE2) sintezini kamaytirishi hamda 
og'riq qoldiruvchi xususiyatlari borligi tufayli ko'proq bo'g'im. 
mushak, qon tomirlar o'tkir yallig' lanishida. migrenda, tish, bosh 
og'riqlarida tavsiya etiladi. Bularni og'riq qoidirish kuchiga ko'ra 
quyidagi tartibda joylashtirish mumkin: indomctatsin, brufcn, analgin, 
mefenam kislota, butadion, parasetamol, aspirin (18.1 va 18.2- 
jadvallar).
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18.1-jadval
Nosteroid yallig'lanishga qarshi dorilarning solishtirm a ta ’siri

D o rila rn in g
nomi

H a ro 
ra tn i

pasay-
tiruvch i
ta ’siri

T a ’sir k  
c
uchi, yallig 'lanishga  
larshi ta ’siri

O g 'riq
qoldi-
ruvchi
ta ’siri

Scnsibli-
zatsiyani
susayti
ruvchi
ta ’siri

A lte ra -
tsiya

Ekssu-
datsiya

P ro life -
ratsiya

ASK(aspirin) + — 1 -+ -1- - + ++
Analgin + + - - + 4  + - ++ ++
Butadion - t - + + +++ ++ + ++
Parasetamol + - - - -

Indometatsin H -)-++ + - I - + + - I - +++ + +++ + +++
Mcfenam
kislota

++ — ++ + + ++

Ibuprofen + - h - +++ + +++ -

18.2-jadval
Y allig'lanishga qarshi nosteroid dorilarni 

q o ‘llashga kursatm alar

D o rila rn in g
nom i

S ind ro m lar

AS K  (aspirin) Yurak qopqoqchalari va bo 'g 'im  bodi, yuqori nafas 
y o 'lla r i va o 'pka ya llig 'lan ish i.

Brufcn Deformatsiya bilan kechadigan b o 'g 'im  ya llig 'lan ish i, 
revmatik artritlar, kollagenozlar.

Butadion Spondiloartroz, podagra, tu rli to 'q im alar ya llig 'lan ish i 
(mushak, qon tom ir va hokazo).

Indomeialsin Revmatik artrit. kollagenozlar, deformatsiyalovchi 
osleoartroz va boshqalar.

YaKND ning a’zo yoki tizimlarda kelib chiqadigan salbiy 
ta'siri turli guruhdagi dorilar uchun kuchliligi bilan farq qiladi.

Farm akokinctikasi. Salitsilatlar m e’da-ichak tizimida 
yaxshi so'riladi, qonda parchalanib erkin salitsilat kislota hosil 
boiadi.  Qabul qilingan salitsilatlapning 75-90  foizi qon zardobida
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albumin oqsillari bilan bog'langan holda bo'ladi. Ayniqsa chaqa
loqlarda salitsilatlarning qon oqsili bilan birikmagan qismi qonda. 
MNSda ko'payib ketishi mumkin. Salitsilatlar jigarda parchalanib. 
buypaklap orqali chiqariladi. Salitsilatlarning organizmdagi yarim 
chiqarilish vaqti 2 ,5 -5 ,8 soat (aspirinniki 15 daqiqa). Zaharlangan
da va jigar faoliyati buzilganda ularning buyrak orqali chiqish vaqti 
ko‘payadi. Ularning yarim chiqarilishi vaqti 20-30  soatga ortishi 
mumkin. Salitsilatlarning qon zardobidagi miqdori 70-100  mg// ga 
etganda og'riq qoldiruvchi ta'siri, 2 0 0 -350  mg// da esa yallig'la- 
nishni to‘xtatuvchi ta’siri kelib chiqadi.

Salitsilatlarning boshqa guruh dorilari bilan o‘zaro ta’siri.
Nosteroid yallig'lanishga qarshi dorilar ko'p dorilarni, shu 

jumladan siydik haydovchi dorilarni oqsil birikmalaridan siqib 
chiqarishi mumkin. Bular glukokortikoid gormonlar bilan bir 
vaqtda bemorga berilganda yalligManishga qarshi ta'siri kuchayadi. 
Ularning m e’da-ichak yo'lidaga salbiy ta’siri ham ortadi. Aspirin 
parasetamol bilan bir paytda berilsa, ularning og'riq qoidirish kuchi 
ortadi va parasetamol me'da-ichak yo'li tomonidan aspirin 
chaqiradigan salbiy ta’simi susaytiradi.

Salitsilatlarni qon ivishini susaytiruvchi va me'da-ichak  
y o ‘lini ta’sirlovchi yoki shilliq pardalarni qitiqlovich dorilar bilan 
bir paytda berib bo'lmaydi. Salitsilatlar spiranolakton. furoscmid- 
laming siydik haydash ta'sirini susaytiradi. benzilpenitsillinning 
orqa miya suyuqlig'idan qonga o'tishini to'xtatadi. Antatsidlar 
aspirinning qondagi miqdorini ko'paytiradi, alkogol esa uning 
oshqozon-ichak shilliq qavatini shikastlovchi ta'sirini kuchaytiradi.

Salitsilatlar trombotsitlardagi siklooksigcnazani ingibatsiva 
qilishi hisobiga qon oqish xavfini kuchaytiradi. Shu sababli bu 
dorilarni operatsiyadan 7 -1 0  kun ilgari va homiladorlikning oxirgi 
haftasida berib bo'lmaydi. Chunki ular yuldosh orqali homilaga 
o ‘tib, yangi tug‘ilgan bolada qon oqish xavfini ko'paytiradi 
Bunday paytlarda faqat qon quyishgina bolani bu xavfdan saqlab 
qoladi.

Pirazolon unumlari past ishqoriy muhitli bo'lganligi sababli 
tez va to‘liq holda ingichka ichakda, oshqozonda so'riladi. Ulami 
ovqatdan ilgari tavsiya ctilganda oshqozonda so'rilishi yanada
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kuchayadi. Analgin 80-90  foizgacha qon zardobi oqsillari bilan 
bog'langan holda boMadi. Bular glukuronidlar holida jigarda 
parchalanib, metabolitlar hamda bir qismi o'zgarmagan holda 
buyraklar orqali chiqariladi. 3 yoshgacha boMgan bolalarda bu 
dorilar sekin papchalanadi. Masalan, amidopirinning yarim chiqish 
vaqti chaqaloqlarda 40 soat boMsa, kattalarda 2 -4  soatga teng. 
Buyraklar faoliyati buzilganda bular organizmda to'planib qolishi 
mumkin. Butadion kam miqdorda induktor sifatida jigar faoliyatini 
kuchaytiradi. Shu sababli u bolalarda bilirubin oshib ketganda uni 
davolash uchun ishlatiladi. Lekin uzoq muddat qabul qilinganda 
dori jigar, yurak faoliyatini buzadi.

Boshqa guruh dorilari hilan o‘zaro ta ’siri. Pirazolon 
unumlari salitsilatlar singari ko'p dorilarni oqsildan siqib chiqaradi. 
Bundan tashkari. butadion xingamin bilan birga berilsa teri 
yallig'lanishiga sabab bo'lishi mumkin. Butadion digitoksinning 
parchalanishini, insulinning qandni pasaytirish xususiyatini 
tc/.lashtiradi, xolestiramin butadionning surilishini kamaytiradi. 
Yosh bolalarda amidopirin. analginning salbiy ta’siri natijasida oq 
qon tanachalari kamayib ketadi (lcykopeniya, agranulotsitoz). Shu 
sababli bular uzoq muddat ishlatilganda periferik qon tarkibini 
tekshirib turish zarur. Oq qon tanachalari kamaysa, bu dorilardan 
foydalanishni to'xtatish kerak.

Salbiy ta ’siri. Butadionni dcrmatitlar, gastralgiya va 
organizmda suyuqlik ushlanib qolishi tufayli yuz bergan yurak 
yetishmovchiligida buyurilmaydi. Bazi paytlarda butadion qon 
ivishini susaytiradi (siydikda qon paydo boMadi) va yurak 
dislrofiyasiga (KKG da S-T tishi ko'tariladi) sabab bo'lishi 
mumkin. Butadion odam limfotsitlari xromosomalarida aberratsiya 
chaqirganligi tufayli uni homilador ayollarga berib bo'lmaydi.

Anilin unumlarida (fenatsetin, parasetamol) isitmani 
pasaytirish va og'riqni qoidirish xususiyati ko'proq bo'ladi. 
Bulardan parasetamol kam zaharli bo'lganligi tufayli pediatriya  
amaliyotida ko'proq ishlatiladi.

Farm akokinctikasi. Parasetamolning biologik o'zlashtirilish 
miqdori 63 -8 9  foizgacha boMishi mumkin. U qon zardobi oqsillari 
bilan 20-50  foizgacha bog'lanadi. T 50 kattalarda va bolalarda 1-4
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soat atrofida boMadi. Kattalarda qabul qilingan davolash 
miqdorining 90 -1 0 0  foizi siydik bilan glukuronidlar, sulfatlar, 
sistein bilan bogiangan holda, gidroksillangan. diasetillangan 
qoldiqlar ko'rinishida chiqib ketadi. Qolgan harorat pasavtiriiv- 
chilardan farqli o iaroq  parasetamol trombaksan ( ГА:) sintezini 
buzmaganligi sababli qon oqish xavfini tug'dirmaydi hamda bronx 
muskullarini toraytirmaydi (bronxospa/.m). Ayniqsa, bu yuqori na
fas yoilarida allergiyasi bor bemorlar uchun katta ahamiyatga ega.

O'zaro ta’siri. Parasetamol diabctga qarshi dorilarni oqsildan 
siqib chiqarishi mumkin, antidiuretik gormon ta'sirini kuchaytiradi.

Salbiy ta ’siri. Ba'zi bemorlarda teri qichishi. oq qon 
tanachalari kamayishi, chaqaloqlik davrida metgemoglobin hosil 
boiish i mumkin.

Indomctatsin (metindol, indotsid). Farmakokinctikasi. 
M e’da-ichak yo iidan  100 foizgacha so'riladi. Shamcha holida 
yuborilganda biologik o'zlashtirishi 80 foizga teng, 9 7 -9 9  foizi 
qon oqsillari bilan birgalikda. o ‘smirlarda va katta yoshdagi 
odamlarda T50 10-90 soat atrofida. chaqaloqlarda esa bir necha 
kundan 10 sutkagacha so'rilishi mumkin. Bir marta berilgan 
miqdorining ko'proq qismi siydik, o ‘t suyuqlig'i va axlat orqali 
chiqariladi. 10-20 foizgacha indomctatsin o'zgarmagan holda 
siydik orqali chiqib ketadi. Yuborilgan miqdorning 50 foizi jigarda 
metil guruhini yo'qotadi. 10 foizgacha qismi esa glukuronidlar 
hosil qiladi.

Ishlatilishi. Indometatsinning kattalar uchun davolash 
miqdori 7 5 -1 0 0  mg atrofida, kamdan-kam hollarda 125-150 mg ga 
tcng. Indometatsin yallig'lanish bilan kechadigan kasalliklarda 
(aptpozlap, spondiloartrozlar, podagra, faol revmokarditda, 
revmatik poliartritlarda, tez-tez qavtalanib turadigan revmati/.mda. 
allergik miokarditlar) qoilanilib , uni prednizolon bilan kombi- 
natsiyasi yaxshi foyda beradi.

Salbiy ta ’sirlari. Indomctatsin 30-50 foiz bemorlarda turli 
xil salbiy ta'sirlarni keltirib chiqarishi mumkin (ko'ngil aynishi. 
oshqozon og'rishi, ich ketishi, bosh aylanishi. bosh og'rishi, teriga 
qichishadigan toshmalar toshishi). Katta miqdori oshqozon 
yarasiga sabab b o iish i mumkin, quloq shang'illashi. sitopeniya
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ham kuzatiladi. Indomctatsin oshqozon-ichak yarasida, asab tizimi 
va ruhiy kacalliklapda, yosh bolalarga (7 -10  yoshgacha), emizikli 
va homilador ayollarga tavsiya etilmaydi (18.3-jadval).

18.3-jadval
YaKXT) laming salbiy ta ’siri va ularning sabablari

Dorilarning
nomi

PGlarning
kamavishi Salbiy ta ’sirlari

ASK,
butadion

p g e 2, PTS Ovqat xazm qilish tizimi shilliq 
pardalarning buzilishi, oshqozon 
shirasi tarkibidagi NSI miqdori
ning oshib ketishi

Salitsilatlar t x a 2 Oshqozon-ichak va boshqa a’zo- 
lardan qon oqishi

Salitsilatlar
Pirazolon
unumlari

n g h 2 PTS Siydik miqdorining kamayishi, 
buyrak yetishmovchiligi belgilari

Salitsilatlar,
indomctatsin

PCjF,2 Bronxospazm

Fcnilpropion kislota unumlari. Farmakokinctikasi.
Brufen (ibuprofen) va naproksenlar m e’da-ichak y o ‘lida, ayniqsa 
ovqat eyilmaganda yaxshi so'riladi. Soda eritmasi so'rilishni 
susaytirsa. magniy oksidi, almagel aksincha uning so'rilishini 
kuchaytiradi. Qonda yuqori miqdori 1.5-2 soatdan keyin, yani 15— 
20 mg foizi (0,2 g qabul qilinganida yoki 3CM-0 mg foizi 0,4 g 
qabul qilinganda) to'planadi. Brufen qon zardobida 98-99%  gacha 
albuminlar bilan birikadi. T5(> vaqti 1-3.5 soatgacha. naproksinniki 
esa 13—14 soatga teng.

Brufen jigarda metabolizmga uchraydi, noaktiv metabolitlar 
hosil bo'ladi va buyrak orqali kuniga 45 -8 0  foizi chiqariladi, 
naprokscnning 30 foizigina (glyukuronid holida) buyraklar orqali 
chiqariladi. Bursit, tendovaginitlarda, miozit, nevritlarda keng 
qo'llaniladi. Ijobiy tomoni shuki, brufen bemorga yaxshi singadi. 
Shu sababli u m e’da yarasi, gastriti bor bemorlarga tavsiya etiladi.
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Voltarcn-natriy kuchli yallig'lanishga qarshi xususiyati bor 
dori, salbiy ta’siri kam, shu sababli uni bemorlarga uzoq muddatga 
tavsiya etsa bo'ladi.

Xinolin unumlari. Farmakokinctikasi. Xingamin uzoq 
vaqt yallig'lanishga qarshi ta’sir ko'rsatadi va yaxshi so'riladi, 
qonda davolovchi miqdori asta-sekin oshadi va uzoq saqlanib 
turadi, ko'proq siydik va axlat bilan ajraladi. Siydikning ishqoriy 
muhitida uning ajralib chiqishi kamayadi. Plakvenilning 60 foizi 
siydik bilan o'zgarmagan holda chiqariladi. qolgan qismi esa de- 
zetilxloroxon, dezetiloksixlorin va bisetilxloroxin holida chiqa
riladi.

Ishlatilishi. Xinolin hosilalari surunkali allergik tabiatli yal
lig'lanish bilan kechayotgan va boshqa YaKND ta'sir qilmayotgan 
kasalliklarda (revmatoid artritlar. uzoq va to'xtovsiz kechayotgan 
revmatizm, kollagenozlar, surunkali allergik miokardit, sarkoidoz, 
surunkali nefrit, amiloidoz) tavsiya etiladi.

Xinolin unumlari uzoq vaqt tavsiya ctilganda (6-10 oydan 
so'ng) o 'z  ta’sirini ko'rsata boradi.

Salbiy ta ’siri. Katta miqdorlarda (xloroxin -  0,3. plakvcnil -
0.5) uzoq vaqt berilganda teri kasalliklarini, teri qichishi. dispeptik 
hodisalar, bosh aylanishi va ko'rish qobiliyati buzilishi singari 
salbiy ta’sirlarni keltirib chiqarishi mumkin. Lekin bu dorilar 
miqdorini kamaytirish yo'li bilan uning salbiy ta'siri kamaytiriladi.

Ishlatishga monclik. Bu dorilarni homilador ayollarga, ko'z 
pardasi kasalligida. sitopeniyada, jigar va ruxiy kasalliklarda 
tavsiya etilmaydi.

18.2. Immunodcprcssiv dori vositalar
Bular immunokompetcnl (limfoid) hujayralar tuzilishi va 

faolligining buzilishi hisobiga tana immun tizimi ishini pasaytiradi. 
Kortikosteroidlar, xinolin hosilalari, sitostatik dorilar immun tizimi 
ishini susaytiradi. Lekin alkillovchi (siklofosfamid. dopan, 
leykoran) preparatlar va antimetabolitlar, merkaptopurin, azatiop- 
rin, metatreksat kabi dorilar immun tizimi faoliyatini susaytiruvchi 
dorilar hisoblanadi. Bu dorilar ko'proq gematologiya. onkologiya 
amaliyotida ishlatiladi.
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M ctotreksat (ametoplerin, metioaminoptcrin) - folat kislota- 
ning sintetik analogi bo'lib. antimetabolitlar guruhiga kiradigan 
sitostatik modda. Metotreksat digidrofolinreduktazani raqobat yo'li 
bilan falajlashi natijasida hujayra ichida metil guruhining umumiy 
tashuvchisi bo'lgan folat kislota yetarli miqdorda hosil bo'lmaydi. 
Buning natijasida uridinning liminga metillanishi buziladi, natijada 
esa DNK sintezi falajlanadi.

Ba'zi olimlarning fikrieha, metotreksat qaytar darajada 
raqobat yo'li bilan timidilsintetaza fcrmentini blokada qiladi va 
immunokomplcmcnt hujayralari buzilishini S va S2 bosqichida 
to'xtatadi.

Mctotreksat gumoral va hujayra immunitetini susaytiradi.
U ko'proq suyak to'qimalarini ko'chirib o'tkazishda bemor 

organizmi uni «chiqarib tashlash» reaksiyasining oldini olish uchun 
ishlatiladi. Metotreksat suyak ko'chirib o'tkazilganda yuz kun 
davomida tanafluslar bilan berib boriladi. So'ngra bemorga 
azatioprin bilan prednizolonni kombinatsiyada qo'llaniladi.

Metotreksat ishlatiladigan ikkinchi kasallik psoriaz bo'lib, 
bunda preparat bir hafta davomida 2 ,5-5  mg dan kuniga 2 marta 
ichishga beriladi.

Dorini haftasiga 7 ,5 -50  mg dan mushakka, venaga yuborish 
ham mumkin. Metotreksat yuqorida keltirilgan tartibda yuboril
ganda kasallikning klinik va laboratoriya ko'rsatkichlari yaxshi- 
lanadi. Metotreksat polimiozit va dermatomiozitlarda katta 
miqdorlarda (3 0 -5 0  mg) hafta o'rtasida oralatib berilganda yaxshi 
samara ko'rsatadi. Dorining samarasi kasallikning boshlangan 
davrida yaxshiroq bo'ladi.

Preparat digidrofolcrcduktaza fermcnti bilan mustahkam 
bog'langanligi tufayli uning immun tizim in i falajlash xususiyati 
uzoq saqlanadi. Erishilgan samarani ushlab turish uchun uni 
haftasiga kamida bir marta yuborib turish tavsiya etiladi.

Farmakokinctikasi. Yuborish yo'lini aniqlash dorining 
miqdoriga bog'liq. Oz miqdorda (20 mg/m2) yuborilganda dori 
me'da-ichaklarda yaxshi so'riladi. yuqori miqdorining so'rilishi 
turlicha kechadi.

Dorining o'rtacha va yuqori miqdori (ayniqsa venaga

346

www.ziyouz.com kutubxonasi



yuborilganda) farmakokinetikasi ikki bosqichda boradi: 1-bosqich
-  tarqalish bosqichida yuborilgan miqdorning ko'p qismi 
organizmdan chiqib ulguradi; 2-oxirgi terminal bosqich.

Dori asosan jigarda parchalanadi va buyraklar orqali 
metabolit ko'rinishida, ko'p qismi esa o'zgarmagan holda 8 soat 
ichida chiqib ketadi. Shu sababli ayollarga me'da-ichak kasalligida, 
suyak to'qimasi kasalliklarida ishlatilmaydi.

O'zaro ta ’siri. Mctotreksat sulfanilamidlar. salitsilatlar va 
antikoagulantlar bilan bir vaqtda ishlatilmaydi, chunki bunda 
ularning qon to'qimasiga salbiy ta'siri kuchayadi (farmakodinamik 
o'zaro ta’sir).

Salbiy ta ’sirlari. Asoratlaridan yana biri mc'da yarasi, qorin 
sohasidagi og'riq, axlatda qon bo'lishi, ko'ngil aynishi, ich ketishi 
kabi bclgilardir.

Eng xavfli asoratlaridan (ayniqsa uzoq va katta miqdorlarda 
ishlatilganda) biri jigarning zararlanishi bo'lib, ko'p hollarda fibroz 
va sirroz bilan tugaydi. Jigarning zararlanishiga ko'proq dorining 
katta miqdorda ishlatilishi, ayniqsa bemorning spirtli ichimliklar 
iehishi sabab bo'ladi. Boshqa asoratlaridan buyraklarning 
zararlanishi, soch to'kilishi, teriga toshmalar toshishi. uyqu bosishi, 
quloq og'rishi, bosh og'rishi, ko'z og'rishi kabi belgilar kuzatilishi 
mumkin.

Vinblastin (rozevin, velban. vinkalcykoblastin) indol yadroli 
alkaloid bo'lib, bo'rigul o'simligi va ba’zi bir boshqa dorivor 
o'simliklardan olinadi. Vinblastin metafazaga ta’sir qiladigan 
zahar, uning hujayra zardobida oqsil sintezini buzishi hisobiga 
DNK va RNK sintezi buziladi va mikronaycha qurilishi uchun 
zarur tubulin yctishmay qoladi.

Vinblastin suyak to'qimasida immunitetga mas’ul 
hujayralarning yetilishini buzadi.

Preparat 0,05-0,1 mg/kg hisobida trombotsitopenik purpura 
va autoimmun gemolitik anemiyani davolash uchun haftasiga bir 
marta venaga yuboriladi. Davolash bosqichi uchun ishlatiladigan 
miqdori 100 mg dan oshmasligi kerak.

Preparat qon elcmcntlarini, ayniqsa leykopoez va 
trombopoezni susaytiradi. Shu sababli dori ishlatilganda bir haftada
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3 marta qonni tekshirib turish tavsiya etiladi.
1 ml qonda leykotsitlar soni 3000, trombotsitlar soni 100 000  

ga tushib qolganda dori berish to‘xtatiladi.
Salbiy ta ’sirlari. Vinblastin dispeptik o'zgarishlarni, 

umumiy quvvatsizlik, qo'lning bosh barmog'i falaji, sariq kasalligi, 
stomalit, teriga turli toshmalar toshishi, depressiya, teri nekrozi, 
venaga yuborilganda vena tomirining yallig"lanishi (flebit) kabi 
asoratlarni keltirib chiqarishi mumkin.

Vinblastin qon to'qimalari faoliyati pasayganda, oshqozon- 
iehakning o'tkir kacalliklapida, yara kasalligida hamda 
kasallikning terminal bosqichida ishlatilmaydi.

Azatioprin (imuran) -  kimyoviy tuzilishi va biologik 
xossalari jihatidan mcrkaplopuringa yaqin turadi, lekin uning 
sitostatik ta'siriga qaraganda immun tizimini susaytirish xususiyati 
ko'proq, shu sababli azatioprin ko‘chirib o ‘tkazilgan a’zolar 
(yurak, buyrak, jigar)ni saqlash uchun; revmatoid poliartrit, 
y o ’g'on ichak yarasi, surunkali gepatitlarda so f  holda yoki boshqa 
dorilar (prcdnizolon, antibiotiklar) bilan qo'shib ishlatiladi.

Azatioprin bemorlarning dorini ko‘tara olishiga hamda salbiy 
ta'sirlarining kechishiga qarab uzoq vaqt davomida tavsiya etiladi. 
Azatioprin bilan davolash paytida qon tarkibini (oq qon tanachalari 
miqdorini) kuzatib borish kerak. Bularning miqdori 4000 ga qadar 
tushib ketsa. dori miqdorini kamaytirish kerak bo'ladi, 3000 ga 
tushganda esa, dori berishni to'xtatish zarur. Azatioprin ishtahani 
buzadi, ko'ngilni aynitadi, uzoq va noto'g'ri ishlatilsa gcpatit 
keltirib chiqaradi.

Batriden organizmning immun xususiyatini pasaytirgani 
sababli uni glukokortikoidlarga. antibiotiklarga qo‘shib, buyrak 
ko'chirib o'tkazilganda uni saqlab qolish uchun ishlatiladi. 
Batriden boshqa sitostatiklar bilan qo‘shib ishlatilmaydi, chunki 
bunda ularning salbiy ta’siri kuchayadi.

18.3. Immun tizim ishini faollovchi dori vositalari
Bu guruhga kiruvchi dorilar organizmda kechayotgan 

immunologik jarayonlami kuchaytiradi hamda immunokompctent 
hujayralar (T- va B-limfolsillar) va makrofaglar faolligini oshirish 
xususivatiga ega. Bu moddalar rcgcneratsiyani kuchaytiradi, odam
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organizmining umumiy chidamliligini oshiradi. Shu boisdan bu 
preparatlarni boshqa dorilarga qo'shib (antibiotiklar. yallig'lanishni 
susaytiradigan dorilar), yallig'lanish bilan kechadigan yuqumli va 
yuqumsiz kasalliklarda hamda regeneratsiyani kuchaytirish 
maqsadida keng qo'llaniladi.

Lcvamizol (dckaris) ichakda parazitlik qiluvchi qurtlarni 
(gijjalarni) haydash uchun tavsiya etiladi. U organizm umumiy 
quvvatini oshirish kuchiga egaligi tufayli immun tizimi ishini 
kuchaytiruvchi dori sifatida ham ishlatiladi. Lcvamizol T- 
limfotsitlar hamda fagotsitlarni o'zgartirib, immun tizim hujayra 
mexanizmini tartibga soladi. U T-limfotsitlarga tanlab ta’sir qiladi.

Levamizol autoimniun tabiatli kasalliklarda. surunkali va tez- 
tez qaytalanib turuvchi yuqumli kasalliklarda. o'sma kasalligida 
ishlatiladi. Lcvamizol ichilganda. teri ostiga yuborilganda qonga 
yaxshi so'riladi. Yuqori miqdori qonda 2 soatdan keyin kuzatiladi. 
T5 0 - 4  soatgacha, lekin qonda 2 kundan keyin butunlay qolmaydi.

Xaftasiga bir marta berilganda ta'siri ikki haltadan keyin 
kuzatiladi, salbiy ta’sirlaridan eng xavflisi oq qon tanachalarining 
kamayib ketishidir. Teriga toshma loshishi. qon bosimi oshishi ham 
kuzatiladi.

Levamizol homilador ayollarga tavsiya etilmaydi. Uni rev- 
matizmga qarshi va qonni kamaytiradigan dorilar bilan birga 
qo'shib ishlatilmaydi.

Timalin. Immun tizimni faollashtiradi. T- va B-limfotsitlar 
miqdorini ko'paytiradi, fagotsitoz va rcgeneratsiyani kuchaytiradi. 
Hujayra immun tizimining susayishi bilan kechayotgan 
kasalliklarda shu tizim ish faoliyatini kuchaytiruvchi dori sifatida 
ishlatiladi, jumladan, o'tkir va surunkali yiringli yallig'lanish 
kasalliklarida, kuyganda. uzoq bilmaydigan trofik yaralarda 10-30 
mg dan kuniga, 5-20 kun davomida mushakka 1-2 ml natriy 
xlorning izotonik eritmasida yuboriladi.

Prodigiozan -  bakteriyalardan olingan polisaxarid. Orga
nizmning nospetsifik va spetsifik kuchini oshiradi, ayniqsa T-tizim 
va buyrak usti bezi faoliyatini kuchaytiradi. Immun tizim ish 
faoliyati susaygan kasalliklarda, surunkali kasalliklarda, opc- 
ratsiyadan keyingi davrda, nur kasalligida prodigiozan mushakka
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yuboriladi (sezuvchanlik aniqlangach, kattalarga 15 nig, bolalarga 
10 mg, 3 kundan keyin esa 25-30 mg dan), bolalarga sutkasiga 10- 
20 mg dan har 4 yoki 7 kunda bir marta yuboriladi. Dori berilgach, 
bemorning harorati ko'tarilishi. boshi. bo‘g‘imlari og'rishi, o ‘zini 
yomon his etishi mumkin. Shu sababli bunday bemorlar vrach 
nazorati ostida davolanishi kerak. Asab kasalligida, o ‘tkir yurak- 
qon tomir yetishmovchiligida. o'tkir yurak infarktida tavsiya 
etilmaydi.

Pirogenal -  mikroblardan olinadigan lipopolisaxarid. Ta’siri 
jihatidan prodigiozanga o'xshash. Pirogenal yuborilgan bemorning 
tana harorati, oq qon tanachalari, to'qimalar o'tkazuvchanligi ham 
ortadi, kimyotcrapevtik dorilarning to'qimalarga kirishi 
yaxshilanadi.

Pirogenal MNS jarohatlari va kasalliklaridan keyin tiklanish 
jarayonlarini tezlashtirish uchun, chandiqlarning so'rilishi, yuqumli 
kasalliklarni davolash, ayniqsa ular uzoq va qaytalanish bilan 
kechayotganda ishlatiladi. Dori miqdori oshirilganda ba’zi bemorlarda 
tana harorati xaddan tashqari ko'tarilib ketishi mumkin, bcl sohasida 
og'riq paydo bo'ladi. Bu hodisalar 6-8 soatdan keyin o'tib ketadi, 
bunday paytda dori miqdorini kamaytirish kerak bo'ladi.

18.4. Yallig‘lanishga qarshi steroid dori vositalari
Glukokortikoidlar (СЖ) gidrokortizon (kortizol), kortizon, 

prednizolon, prednizol, triamsinolon (polikartolon, kenalog), 
kepakort, dcksamctazon. metilprcdnizolon (urbazon), beklameta- 
zon (bekatil).

Glukokortikoidlarning biologik ahamiyati. Bularning 
aksariyati mc’da-ichakdan va tcridan yaxshi so'riladi, lekin 
triamsinolon asetoid (ftorokort, kenakort) asosini tashkil qiladi, 
faqat mahalliy qo'llash uchun chiqariladi. Bekatil ham ko'proq 
mahalliy (aerozol holida) ishlatilganda ta'sir qiladi.

Qon zardobida glukokortikoidlar sof holda hamda globulin 
va Iranskortin bilan birikkan holda uchraydi. U vaqti-vaqti bilan sof 
gormon ajralib turadi.

Farmakokinctikasi. Sintcz yo'li bilan olingan glukokor
tikoidlar kamroq (60-70%) bog'langan holda bo'ladi, shu sababli
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ular hujayralarga tez kiradi va o'z ta'sirini ko'rsatadi. GK lar 
jigarda parchalanadi. bu jihatidan kattalar va bolalarda deyarli farq 
qilmaydi, siydik bilan uzoq vaqt davomida (72 soatda) ajralib 
chiqadi. Qonida oqsil kamayib ketgan kasallarda (gipoalbu- 
minemiya) ularning qondagi erkin miqdori yanada ko'proq bo'ladi. 
Shu sababli bunday bemorlarga ularning bir martalik miqdorini 
kamroq tavsiya etish kerak. Sintetik glukokortikoidlar to'qimalarda 
sekinroq parchalanadi, shu tufayli ularning yarim biologik hayoti 
uzoqroqdir.

Kortizonning yarim biologik hayoti 8-12 soat bo'lsa, 
prednizolonniki 12-36 soat. deksamctazonniki esa 36-54 soat. 
Tabiiy GKlar (gidrokortizon. kortizon) natriy xlor, bikarbonatlar va 
suvni organizmda ko'proq ushlab qolsa. vodorod va kaliyning 
ko'proq chiqarilganligi sababli metabolitik alkalozni keltirib 
chiqaradi. Sun’iy GKlarda yuqorida qayd qilingan xususiyatlar 
kamroq (prednizolon, prcdnizon) yoki butunlay yo'k 
(metilprednizolon, deksametazon, triamsinolon). GK lar 
hujayralarga osonlik bilan kirib. hujayra sitoplazmasidagi 
retseptorlar bilan birikadi. U hujayra yadrosiga kirib. oqsil hosil 
bo'lishida qalnashuvchi genlarga hamda apofermcntlar va turli 
kofaktorlarga birikadi. Natijada fermentlar hosil bo'lishini 
boshqarish, oqsil sintezi va moddalar almashinuvini idora etishda. 
shuningdek. to'qimalaming biologik faol moddalarga reaksiyasini. 
shu jumladan asab oxiridagi mcdiatorlar sezuvchanligining oshib 
borishida ishtirok etadi.

GK larning yalligManishni to‘xtatish mexanizmi: 1. 
Lizosoma membranalarini mustahkamlab, ulardan turli oqsillarni 
parchalaydigan fermentlar chiqishini kamaytirish hisobiga 
alteratsiya jarayonini kamaytiradi. 2. Fosfolipaza A j  faolligini 
kamaytiradi, bu o‘z navbatida araxidon kislota. PG. LT. serotonin, 
bradikinin, gistamin hosil bo'lishini susaytiradi va ekssudatsiyani 
kamaytiradi. 3. Kislotali mukopolisaxaridlarning kamayishi qon 
zardobidan yallig'lanish o'chog'iga lushgan suv va oqsillar 
birikishi susayishiga. fibrin to'planishi (qon tomirlarida va yurak 
qopqoqlarida) kamayishi esa proliferatsiya jarayoni pasayishiga 
sabab bo'ladi.
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G K  larning immun ti/.imga susaytiruvchi t a ’siri. Timus 
po'stlog'idagi tinch yotgan limfa to'qimalar ta’siriga bog‘liq 
bo'lib, bu hujayra qobig'idagi lizosoma fermentlarini faollashtirish 
orqali katabolizmga ta'sir etadi. U shuningdek. hujayrada oqsil 
sintezini tezlashtirish yo'li bilan antianabolitik ta’sir etadi va natija
da limfotsitlar soni kamayadi. Bundan tashqari, prednizolon suyak 
kmigida limfotsitlarning blinish davrini uzaytirishi hisobiga T- 
limfotsitda proliferatsiyani ham kamaytiradi.

O 'zaro  ta ’siri. Difenin, barbituratlar, rifampitsin, GKlarning 
parchalanishini tezlashtiradi. GKlar ichakda kalsiy so'rilishini 
pasaytiradi, vitamin D almashinuvini buzadi, paratgormon 
ajralishini kuchaytiradi.

Ishlatilishi. Faol revmatizmda prednizolon sutkasiga 25-30 
mg dan tavsiya qilinadi. Agar kasallik rivojlangan bo'lib, 
revmokardit serozit bilan kechayotgan bo'lsa, dori miqdorini 40 
mg ga qadar ko'paytirish mumkin. Terapevtik samara olingach, 
prednizolon miqdori 2,5 mg (0,5 tabl.) dan har 5-7 kunda 
kamaytiriladi. Davolash vaqti 1-2 oy. Davolash kursiga ko'pincha 
500-800 mg miqdorda dori sarf bo'ladi.

Revmatik artritlarda sutkasiga 15-20 mg dan prednizolon 
tavsiya etiladi. Agar bemorning harorati yuqori bo'lsa, dorining 
sutkalik miqdorini 40 mg gacha ko'paytirish mumkin. Samara 
olingach, sutkalik miqdorning yarim yoki to'rtdan bir qismini har 
haftada kamaytirib boriladi. Zarur bo'lsa, 5-15 mg dan uzoq 
muddat berib turish mumkin.

Immun tizim kasalliklarida gormonlar kasallikning og'ir- 
yengillik darajasini hisobga olgan holda sutkasiga 40-80-100 mg 
ga qadar tavsiya etiladi. Bu kasalliklarda prednizolonni sutkasiga 
10-15 mg dan uzoq yillar davomida ichib yurish tavsiya etiladi. 
Gormonlar prednizolon allergik va yuqumli-allergik tabiatli 
kasalliklar (miokarditlar, vaskulit, sarkoidoz, buyrak kasalliklari)ni 
davolashda 6 hafta davomida beriladi. Tez o'tuvchi o'tkir 
gepatitlarda 50-100 mg prednizolon kuniga. o'tkir bo'lmagan 
holatlarda 20-40 mg dan ichishga buyuriladi. Jigar kasalligida esa 
kuniga 100 mg dan tomirga yuboriladi. Pediatriyada gormonlar 
uzoq muddatli autoimmun gemolitik anemiyani, trombotsitopeniya,
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nefritning ba’zi bir ko'rinishlari, yo'g'on ichak yarasi, o ‘tkir 
lcykoz, bod, bronxial astma kasalligini davolashda tavsiya etiladi. 
Yuqorida nomi keltirilgan kasalliklarda va o‘tkir allergik sindrom- 
larda glukokortikoidlarning kunlik miqdori, yuborish tartibi 
bolaning tana og‘ irligiga hamda kasallikning kechishiga va og'ir- 
yengilligiga qarab yakka tartibda tanlab olish bilan tavsiya etiladi.

GK larning salbiy ta ’sirlari. Dori qisqa muddat yuboril
ganda salbiy ta’siri kuzatilmaydi, lekin ba’zi bemorlarda ishtaha 
kuchayadi, tana vazni ortadi, qon bosimi ko'tariladi, meda-ichakda 
yara paydo bo‘lishi mumkin.

GKlarning yuqorida sanab o‘tilgan salbiy ta’sirini kamay
tirish uchun bunday ta’sirlarni kamaytiradigan (antibiotiklar, siydik 
haydovchi vositalar). qon bosimini tushiradigan va boshqa dorilarni 
tayyorlab qo‘yish kerak. GKlar uzoq muddat berilganda (oylar. 
yillar davomida) buyrak usti bezi faoliyati pasayib ketadi. Shu 
sababli GKlarni bunday bemorlarga berish birdaniga to'xtatilganda 
asosiy kasallik belgilari zo‘riqib ketishi mumkin. Shu sababli 
bunday bemorlar operatsiya qilinadigan bo'lsa yoki homilador 
ayolga GKlar miqdorining biroz ko'paytirish kerak bo'ladi. Dorini 
to'xtatish sindromini oldini olish uchun uzoq vaqt GK qabul qilgan 
kasallarda GKlar miqdorini asta-sekin kamaytirib borib, so'ngra 
butunlay to'xtatish tavsiya etiladi. Bu vaziyatlarda uni kuniga bir 
marta yoki kunora berish tavsiya etiladi. Chunki bunday tartibda 
GKlarning biologik ta’siri yuzaga chiqsa-da, salbiy ta’sirlari paydo 
bo'lib ulguraolmaydi. Vrach GKIardan to'g'ri loydalana bilsa 
ularning yuqorida keltirilgan salbiy ta'siri terapevtik ta'siridan 
orqada qoladi va kasallik sindromi kam uchraydi.
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19-bob. Osmotik gomeostaz, kislota-ishqor muvozanatini kor- 
rcksiyalovchi va parenteral ovqatlantirish uchun ishlatiladigan 

dori vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Turli kasalliklar va sindromlar, ayniqsa yosh bolalarda qayl 
qilish, ich kyctish, haroratning ko‘tarilishi, organizmda osmotik go- 
meostaz va kislota-ishqor muhitining buzilishi bilan kechadi. Bu 
buzilishlarni o‘z vaqtida davolash bemor ahvolini yaxshilaydi ham
da tezda tuzalib kyctishiga imkon beradi. Suv yo'qotish natijasida 
kelib chiqadigan suvsizlanishda suv yo'qotish tuz yo'qotishdan 
ustun bo'ladi. Masalan, tana harorati yuqori bo'lganda (teri sat
hidan va o'pka orqali suvning bug'lanishi yo'li bilan). Tuz yo '
qotish natijasida kelib chiqadigan suvsizlanishda tana suvga 
nisbatan ko'proq tuzni yo'qotadi (masalan. qayt qilish natijasida 
kelib chiqadigan suvsizlanish). Izotonik suvsizlanishda esa orga
nizm teng miqdorda suv hamda tuz yo'qotadi (19.1-jadval).

Suv-elektrolit almashinuvi buzilishini davolashdan oldin 
uning qaysi ko'rinishda ekanligini va uning buzilish darajasini 
aniqlash kerak. Kompcnsatsiyalangan ko'rinishida -  suyuqlik va 
tuzlarni ichishga tavsiya etilsa, dekompensatsiyalangan ko'rinishi
da yuborilishi kerak bo'lgan suyuqlik miqdorini formula 
yordamida topish kerak bo'ladi.

Izotonik va tuz yyetishmovehiligidan kelib chiqqan 
suvsizlikka gematokrit ko'rsatkichini ko'zda tutib, kiritilishi lozim 
bo'lgan suyuqlik miqdori Rachev formulasi yordamida topiladi.

Suyuqlik miqdori / =  Всшог Ht-mc’yOLHt x tana oj'irHgi/kg 
J n M I-H t me yor 5

Tana og‘irligi kg/yoshgacha bo‘lgan bolalarda esa -  ^na_(g iiligi (kg)

Nt-ma’lum yoshdagi sog'lom odam /bola/ gematokrit ko'rsatkichi;

Tana og'irligi (kg)
5(3)

Hujayra tashqarisidagi suyuqlik miqdori III
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19.1-jadval
Suvsizlanishning klinik va laboratoriya belgilari

Suvsiz lik
belg ilari

Suv yo qotishdan kelib 
chiqqan suvsizlanish

Tuz y o ‘qotishdan ke lib  
chiqqan suvsizlanish

Izo ton ik
suvsizlanish

M N S  ning 
holati

Q o 'zg 'a luchan lik . 
besaranjom lik. kuch li 
suvsirash

Koma. tutqanoq tutish i Uo'shashish.
uyqusirash

Tana harorati Y  uqori M eyorga yaqin yok i 
pasayib kyetishi 
m um kin

Subl'ebril

Teri E la s tik lig i saqlangan, 
issiq

Sovuq. ko'karganlik bel
gilari. teri bo'shashgan

Sovuq, quruq

S h illiq  pardalar Q urib  ketgan S h illiq  b ilan qoplangan Quruq

Nafas Nafas o lish  kuchay- 
gan; ba'zan to\xtab 
qoladi.

Nafas olish sekin. o'pkada 
h o i xirillashlar bo iad i

M eyorga
yaqin

Oshqozon-ichak
y o 'lla r i

Tez-tez ich ketadi. 
ba’zan qayt q ilish  ku 
zatiladi

Kofega o'xshash qayt 
q ilish . suvga o'xshash 
suyuq ich kyctish. 
ichaklur harakati 
falajlangan

Ishtaha yo‘q 
axlatda sh illiq  
b o iis h i 
m um kin

S iyd ikn ing  
solishtirm a 
og ’ ir lig i 
Plazmaning 
osm otik bosim i 
Qonda natriy  
U m um iy oqsil 
E ritro ts itla r soni 
G em atokrit

S ek in lik  b ilan  o rtib  
boradi. 1025-1035

+
+
N

N
N

Kamayadi 1010 va un
dan ham pasayadi

+
+

+
N

Meyorga ya
qin yok i biroz 
yuqori bo iad i

N
+

+
N

Eslatma: (+) -  ko‘paygan, N -  normada.

Suv yetishmovchiligidan kelib chiqqan suvsizlanishda 
suyuqlik miqdori Zeyfert formulasi bo'yicha topiladi.

Suyuqlik miqdori (L) =  l= 2 | | S f  x
У Na+ meyor tana og'irligi (kg)// yoshgacha _

5
_  Tana og‘ irligi (kg)

3
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Na+ -  normada sog‘lom bola qonidagi natriy miqdori -  
145 mmol//ga tcng.

Tananing suvsizlanishi qon aylanishining dekompensatsiyasi 
bilan kechayotgan bo'lsa, suv-tuz buzilishini oqayotgan qon 
miqdorini kpaytiruvchi suyuqliklar (qon zardobi, 10% li albumin, 
reopoliglukin) va mikrotsirkulatsiyani yaxshilovchi moddalar 
(gemodcz, polidcz) va 10% li glukoza eritmasi tavsiya etiladi.

Tuz yetishmovchiligi natijasida kelib chiqqan suvsizlanishda 
glukoza va tuzli eritmalar, suv yetishmovchiligidan kelib chiqqan 
suvsizlikda -  5% li glukoza eritmasi quyiladi.

Infuzion davolash samaradorligini bemorning tana og‘irligini 
tortish, markaziy vena qon bosimini va siydikning osmotik 
bosimini o'lchash bilan nazorat qilib boriladi.

19.1. Transfuzion dori vositalari yordamida qonning 
morfologik tarkibiga, qon aylanish dinamikasiga, qonning agregat 
holatiga, suv-tuz almashinuviga va tananing ichki muhiti 
rcaksiyasiga ta’sir qilish mumkin.

Transfuzion dori vositalari hozirgi funksional tasnifga 
ko‘ra 6 guruhga bo‘linadi:

1. Gcmodinamik ta’sirga ega qon o'rnini to'ldiruvchilar 
(karaxtlikda gemodinamikani to'g'rilash uchun ishlatiladi).

2. Zaharsizlantiruvchi moddalar. Turli zaharlanishlarda 
qo'llaniladi, kuyishda va nurlanishdagi toksikozlarda, buyrak va 
jigar kasalliklarida. dizenteriyaning toksik krinishlarida 
ishlatiladi.

3. Suv-tuz va kislota-ishqor muvozanatini to‘g‘rilovchilar 
(tuzli infuzion eritmalar).

4. Parenteral oziqlantirish uchun ishlatiladigan dorilar oqsil 
yyetishmovchiligida ishlatiladigan oqsil gidrolizatlari, aminokislota 
aralashmalari, energiya manbalari (uglevodlar, spirtlar, yog‘ 
emulsiyalari).

5. Kislorod tashuvchilar -  og'ir klinik hollarda qonning 
o'rnini to'ldiradi va kislorod tashish vazifasini bajaradi.

6. Ko'p (polifunksional) vazifani bajaruvchi qonning o'rnini 
bosuvchi lar.

Amaliyotda 1—4 guruh dorilari keng qo'llaniladi.
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Gemodinamik ia'sirga ega qon o'rnini bosadigan dori 
moddalari turli sabablarga ko'ra, karaxtliklar natijasida kelib 
chiqqan gemodinamik buzilishlarni va mikrotsirkulatsiyani tiklash 
uchun ishlatiladi.

Poliglukin. Poliglyukin 60000+10000 molekular massali 
qisman gidrolizlangan dekstranning 0.9 foizii osh tuzidagi eritmasi.

Poliglukin yuborilgandan so‘ng 1-kunda umumiy miqdori
ning 40 foizi, kunda 20-25 foizi, 4-kundan so‘ng 8-10 foizi saqla- 
nib qoladi, 5-8 -  kunlardan so‘ng esa dori tanadan butunlay chiqib 
ketadi. Chiqish tezligi dorining molekular og‘irligiga bog'liq. 
Molekular og'irligi 50000 dan yuqori bo'lsa dekstran jigarda, 
limfatik tugun, makrofaglarda, taloqda va boshqa tqimalarda 
o'tirib qoladi. Dekstranning ozroq qismi o't suyuqlig'i orqali 
chiqib ketadi. Tanada qolgan dekstran spetsifik ferment 
dekstranglukozidaza ta’sirida sekin-asta glukozagacha parcha
lanadi.

Poliglyukin suvga uch polimer bo'lib, uning har bir grami 
25 ml suvni o‘ziga tortadi, shu boisdan dori yuborilgandan so'ng, 
qon tomirlarda qonning hajmi tezda tiklanadi. Poliglukin fiziologik 
jihatdan inert modda hisoblanadi, u qonning shaklli elcmentlariga 
ta’sir qilmaydi. Qon zardobi tarkibi bilan munosa’batda bo'lmaydi, 
o'pka va boshqa a’zolar faoliyatiga salbiy ta’sirlar ko'rsatmaydi.

Poliglukin kimyoviy incrtligi uni adrenalin, insulin, antibio- 
tiklar. vitaminlar va boshqa dorilar bilan birga kiritishga imkon 
beradi.

Ishlatilishi. Poliglukin jarohatlar. o'tkir qon yo'qotish, 
zaharlanish, sepsis, kuyish, operatsiyalar va boshqa sabablarga 
ko‘ra vujudga kelgan karaxtliklarni (shokni) davolash hamda uning 
oldini olish maqsadida ishlatiladi.

Ishlatilmaydi. Poliglukin arterial qon bosimini keskin 
ko'taradi, shu sababli, yuqori arterial qon bosimda hamda tomirga 
ko‘p miqdorda suyuqlik yuborish mumkin blmagan hollar (miya 
ichki bosimi ortishi bilan kechayotgan bosh miya jarohatlari) da 
tavsiya etilmaydi.

Karaxtlikda poliglukin birdaniga 400-1200 ml miqdorda yu
boriladi. Zarur bo'lganda uning bir marta yuboriladigan miqdorini
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2 litrgacha ko'paytirish mumkin. Yuborish tezligi bemorning 
umumiy ahvoliga, qon bosimi ko'rsatkichiga, puls soniga va 
gematokrit ko'rsatkichlariga qarab belgilanadi.

Opcratsiyalar paytida bo'ladigan karaxtlikning oldini olish 
maqsadida dori tomchilab beriladi, qon bosimi tushib kctganda esa 
uzluksiz yuborish lozim. Qon bosimi 60 mm sim.ustuniga tushib 
kctganda, poliglukinni 400 ml miqdorda arteriya qon tomiriga 
yuborish tavsiya etiladi. Poliglukinni uzluksiz tomchilab yuborish 
operatsiyadan so'ng vujudga keladigan karaxtlikni oldini olishning 
eng yaxshi yo'Iidir.

Tana kuyganda kelib chiqadigan karaxtlikda dorini miqdor
lash va yuborish tezligi bemorning umumiy ahvoliga qarab, 
birinchi 24 soatda 2000-3000 ml, keyingi sutka davomida esa 
1500 ml gacha yuborish mumkin.

Odatda dorini quyib bo'Igandan keyin reaksiya kuzatilmaydi. 
Lekin, bemorning shaxsiy sezuvchanligini hisobga olib, dori 
yuborishni sekin boshlash kerak va birinchi 10 tomchini va keyingi 
30 tomchini quyib bo'Igandan keyin, 3 daqiqa tanaffus qilish 
tavsiya etiladi.

Politer. Molekular og'irligi 60000+10000 bo'lgan qisman 
gidrolizlangan, 0,015 foizli lemir dekstran birikmasi saqlovchi 
o'rta molekular dekstranning 6 foizli eritmasidir.

Ishlatilishi. Polifer o'tkir qon yo'qotishda va karaxtlikda 
gemodinamikani tiklash va eritropoetik ta'sir ko'rsatadi. Polifer 
o'tkir qon yo'qotishdan so'ng va jarohat karaxtligida, shuningdek, 
zaharlanishlarda, sepsisda, operatsiya vaqtida, operatsiyadan so'ng 
uchraydigan karaxtliklarning oldini olishda va gemopoezni 
jonlashtirish uchun, kuyish karaxtligida, opcratsiyalar vaqtida qon 
yo'qotilganda ishlatiladi.

Ishlatilmaydi -  polifer bosh miya jarohatlarida (bosh miya 
suyagi ichidagi bosimning ko'tarilishi bilan kechadigan), o'pka 
shishlarida va qon aylanish yyetishmovchiligida tavsiya etilmaydi. 
Poliferning ishlatilishi va uni miqdorlash poliglukinnikiga 
o'xshash. Qon yo'qotish natijasida kelib chiqqan karaxtlikda poli
fer uzluksiz ravishda 400-1200 ml dan yuboriladi. Zarurat tug'ilsa, 
uning miqdori 2000 ml gacha yetkazilishi mumkin. Gemodinamika
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ko‘rsatkichlari me'yoriga yelganda, tomchilab yuborish tartibi va 
miqdori bemoming umumiy ahvoliga bogMiq boMadi.

Odatda polifer ishlatilganda salbiy ta’sirlar kuzatilmaydi, 
ammo bemorning doriga shaxsiy sezuvchanligi ortishi kuzatilishi 
mumkin.

Glukozali reopoliglukin. Molekular ogMrligi 35000+5000 
boMgan dekstranning 10 foizli osh tuzining izotonik critmasidagi 
suyuqlik. Dori qon tomirlarida oqayotgan qon xajmini ko'paytiradi, 
qonning reologik xususiyatini mo'tadillashtiradi, ajralayotgan qon 
hajmini saqlab turish ta’siri poliglukinga nisbatan kam. Bu 
polimerning qon aylanishidan tez chiqib kyetishi bilan bog'liq. 
Dori yuborilgandan so'ng 6 soat o'tgach uning qondagi miqdori 2 
marta kamayadi. Bu davr ichida dorining 60 foizi siydik bilan 
chiqib ketadi, 24 soat ichida esa 70-80 foizi chiqib ketadi. Dori 
qayta-qayta quyilganda ham organizmda to'planmaydi. Yariin 
chiqish davri 8-12 s ga yaqin.

Reopoliglukin, poliglukin, globulin yoki boshqa oqsil 
preparatlari bilan qo'shib ishlatilganda gipovolcmiyada yaxshi 
natija beradi. Qon yo'qolishda, trombotsitlar, eritrotsitlarning yo
pishqoqligini kamaytirishda juda muhim omildir. Mikrosirkulatsiya 
va qonning reologik xususiyatini mo'tadillashtiradi, shuningdek, 
oqayotgan qon hajmini tezda ko'paytirish zarur bo'lgan hollarda 
reopoliglukinni tavsiya yetish zarur.

Reopoliglukin -  hujayra ichidagi va hujayralararo 
bo'shliqlardagi suyuqlikni keskin harakatlantiruvchi gipertonik 
eritmadir. Shu sababdan uni ishlatilganda suyuqlik muvozanatini 
kuzatib borish tavsiya etiladi.

Ishlatilishi. Reopoliglukinni quyidagi klinik vaziyatlarda: 
kapillar qon aylanishining buzilishlarida, jarohat, operatsiya va 
kuyish natijasida kelib chiqqan karaxtliklarning oldini olish va 
davolash uchun; arterial va venoz qon aylanishining buzilishida, 
tromboz. tromboflcbit va Reyno kasalligining oldini olish va 
davolashda; yurak operatsiyalarida; qon tomirlar va plastik 
jarrohlik operatsiyalarda; kuyishda, peritonit, pankreatit, buyrak. 
jigar kasalliklarida uchraydigan zaharlanishlarni davolashda 
beriladi.
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Yurak-qon tomirlar va plastik jarrohlik amaliyotida dori 
bevosita operatsiyadan oldin 30-60 daqiqa davomida 10 ml/kg 
hisobida, operatsiya vaqtida 400-500 ml va operatsiyadan keyin 5 -
6 kun davomida har kuni bir marta venaga tomchilab yuboriladi.

Zaharsizlantirish (dezintoksikatsiya) maqsadlarida venaga 
tomchilab 400-1000 ml miqdorida yuboriladi, kerak bo'lsa biroz 
vaqtdan so‘ng qaytadan yana 400-500 ml miqdorda qo‘yish 
mumkin. Keyingi 5 kun davomida dori tomchilab, kuniga 400 ml 
dan yuboriladi.

Buyrak faoliyati susaygan bemorlarda yoki natriy xloridni 
yuborish cheklangan hollarda reopoliglukinning glukozali eritmasi 
ishlatiladi. Uglevodlar almashinuvi buzilganda yoki uglevodlami 
yuborish mumkin bo'lmagan boshqa holatlarda osh tuzidagi 
reopoliglukin eritmasi ishlatiladi. Trombotsitopeniyada, anuriya 
bilan kechadigan buyrak kasalliklarida. yurak yyetishmovchiligida 
va ko‘p hajmda suyuqlik yuborish mumkin bo'lmagan hollarda 
reopoliglukinni ishlatish mumkin emas.

Rcogluman. Reogluman diuretik ta’sirga ega, qon o‘rnini 
bosuvchi ko'p qirrali suyuqlik. Reoglumanning maxsus ta’siri 
uning tarkibidagi dekstran va mannitning fizik-kimyoviy va 
biologik xususiyatlari bilan bog'liqdir. Past molekular dekstran 
eritrotsitlarning manfiy zaryadlarini ko‘paytirib, qonning reologik 
xususiyatini yaxshilaydi, eritrotsitlarning yopishqoqligi va tromblar 
hosil blishiga qarshilik ko'rsatadi, qonni suyultiradi, periferik 
qon aylanishini yaxshilaydi. Dekstran yuqori konsentratsiyali 
suyuqlik bo‘lganligi tufayli, hujayralararo bo‘shliqdan suyuqlikni 
qon tomirlariga xarakatlantiradi, qon bosimini tezda ko'taradi va 
qon tomirlarida oqayotgan qon hajmini ko'paytiradi. Dori tarkibiga 
kirgan 50 foizli mannit diuretik ta'sir ko'rsatadi.

Ishlatilishi. Reogluman kapillar qon oqimini yaxshilovchi 
dori sifatida. tanada suv to'planishi bilan kechadigan mahalliy va 
umumiy mikrotsirkulatsiyaning buzilishiga olib keladigan 
kasalliklarning oldini olish va davolash maqsadida ishlatiladi. U 
kapillar qon oqimining buzilishida (jarohat, kardiogen hamda 
kuyishdan kelib chiqadigan karaxtliklarda). arterial va venoz qon 
aylanishining buzilishida, trombozlar, tromboflebitlar, endoarteriit-
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lar, Reyno kasalligi, qon tomirlar va plastik opcratsiyalarda, buyrak 
filtrlash faoliyati saqlanib qolgan, buyrak va jigar 
yyetishmovchiligi bo'lgan bemorlarda, qon quyganda kelib 
chiqqan asoratlarda, pcritonit, pankrcalit va kuyish davridagi 
zaharlanishni kamaytirish maqsadida ishlatiladi.

Reoglumanni uzluksiz ravishda yuborish gipervolemiyaga 
olib kelishi mumkin. Shu sababli uni venaga tomchilab yuboriladi. 
Dorining miqdori va yuborish tezligi bemorning umumiy ahvoliga 
qarab individual belgilanadi. Karaxtlikni kompleks davolashda 
reogluman venaga tomchilab 400-800 ml miqdorda 30-60 daqiqa 
davomida yuboriladi.

Qon o'ta suyulib ketganda (gematokrit ko‘rsatkichi 25TB 
dan kam bo'lganda), gemorragik diatezda (trombotsitopeniya), qon 
aylanish yyetishmovchiligida (anasarka), buyrak yyctishmov- 
chiligida (anuriya bilan kechadigan) og'ir allergik holatlarda 
tavsiya etilmaydi.

Salbiy ta’sirlari kuzatilmaydi, ammo, og'ir allergik 
reaksiyalar, pulsning tczlashishi va qon bosimining pasayishi 
kuzatilishi mumkin. Bu holatlarda reoglumanni quyish to'xtatiladi. 
Bemorga tezlik bilan antigistamin, yurak-qon tomir dorilari va 
kortikosteroidlar yuboriladi.

Jelatinol. Jelatinol qisman gidrolizlangan jelatinaning 8% li 
osh tuzining izotonik eritmasidagi suyuqlik.

O'tkir qon yo'qotishda jelatinolni quyish birinchi soatlarda 
qon zardobida oqsillar miqdorini kamaytiradi. Lekin bir kundan 
so'ng ularning miqdori ko'payadi, 5-10 kundan keyin esa ularning 
mo'tadilashishi kuzatiladi, nooqsil azotning miqdori ko'payadi. 
Jelatinol jigarning oqsil, uglevod va pigmentlar almashinuvidagi 
faoliyatini buzmaydi. Jelatinolning asosiy qismi siydik orqali 
chiqadi. 1-kuni -  40 foizi, 2-kuni 10 foizi chiqib ketadi. Keyingi 
kunlarda jelatinolning siydik tarkibida borligi aniqlanmaydi, jela
tinol va uning asosida tayyorlangan dorilarning og'ir karaxtliklarni 
davolashdagi samaradorligi poliglukinga qaraganda kamroq. Bu 
uning tarkibida qon tomirlardan tez chiqib ketadigan kichik 
molekular og'irlikdagi fraksiyalar borligi bilan tushuntiriladi.
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Ishlatilishi. Jelatinol birinchi va ikkinchi darajali postge- 
morragik va jarohat karaxtliklarini davolashda, bemorlarni opera- 
tsiyaga tayyorlashda, kuyish davridagi zaharlanishni kamaytirishda 
ishlatiladi. Dori venaga, arteriyaga yuboriladi, uning miqdori 
bemorning umumiy ahvoliga qarab aniqlanadi. Bir marta 2000 ml 
gacha yuborish mumkin. O'rtacha og‘irlikdagi operatsiyalarda 
jelatinolni qoMlash gemodinamika ko‘rsatkich!arini mo'tadillash- 
tiradi. Operatsiya va operatsiyadan so'ng paydo bo‘lgan karaxtlik- 
larda jelatinol va boshqa dorilarni qoMlash, odatda karaxtlik 
holatini yo'qotadi.

Gemodcz. Gemodez molekular ogMrligi 12000 boMgan 
polivinilpirrolidonning 6 foizli eritmasi boMib, organizm uchun 
zarur boMgan tuzlarning fiziologik miqdorini tutadi. Gemodez tana 
uchun zararsiz boMib. uning asosiy miqdori 6-8 soat ichida, qolgan 
qismi esa bir kecha-kunduz davomida siydik bilan birikmalar 
ko‘rinishida chiqadi. Gemodez qonga quyilganda, toksinlar 
(zaharlar) bilan birikmalar hosil qiladi, diurezni kuchaytirishi esa 
bu zaharli birikmalarning tezda chiqib kyetishini ta’minlaydi. 
Dorining /aharsizlanlirish ta’siri tez kelib chiqadi va hatto yuborish 
davridavoq boshlanadi. Gemodez zaharlanish davrida uchraydigan 
kapillarlar qon oqishining buzilishini mo‘tadillashtiradi. 
Buyraklardagi qon oqimining buzilishi va buyrak koptokchalarida 
filtratsiyani ko'paytirish hisobiga kuchli diuretik ta'sir ko'rsatadi.

Dizenteriya, salmonellyoz, zaharlanish va dispepsiya 
kasalliklarining boshlangMch davrlarida gemodezning kuchli 
tozalovchi ta’siri kuzatiladi.

Jarrohlik amaliyotida yiringli kasalliklarda, jigar sirrozida. 
o'pkaning surunkali kasalliklarida, o‘tkir buyrak va jigar 
yyetishmovchiligida gemodez juda samarali ta'sir ko'rsatib, yaxshi 
natija beradi.

Gemcdcz, o'tkir oshkozon-ichak kasalliklari: dizenteriya 
(ichburug'). dispepsiya, salmonellyoz. kuyish kasalligidagi 
zaharlanish davrining 4—5 kunlarida, chaqaloqlarning gemoliz 
kasalligida va operatsiyadan keyingi davrda keng qo'llaniladi. 
Pcritonitlar va ichak tutilishida operatsiyaga tayyorlash va 
operatsiyadan keyingi davrda gemodez keng qoMlaniladi. Turli
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sabablarga ko'ra kelib chiqqan o'tkir buyrak yyetishmovchiligida 
va tireotoksikozda ham tavsiya etiladi.

Gemodezning eng asosiy xususiyatlaridan biri uning 
kapillarlarda eritrotsitlarning to'xtab qolishini yo'qotishdir. 
Gemodez oqayotgan qon hajmini ko'paytiradi, umumiy va 
mahalliy qon aylanishini yaxshilaydi.

Gemodezni bir kecha-kunduz bir marta yoki bir necha marta 
yuborish mumkin. chunki u antigen xususiyatiga ega emas. 
Gemodezning yuboriladigan miqdori bemorning yoshi va umumiy 
ahvoliga bog'liq. Kattalar uchun eng yuqori miqdori 400 ml, 
ko‘krak yoshidagi bolalarga 5-10 ml/kg, ular uchun eng yuqori 
miqdori -  70 ml, 2 yoshdan 5 yoshgacha bolalarga -  100 ml, 
lOyoshdan 15 yoshgacha -  200 ml hisobida yuboriladi.

19.2. Parenteral oziqlantirish uchun dori vositalari. 
Parenteral oziqlantirishning asosiy vazifasi oshqozon-ichak yo'l ini 
organik va funksional yyetishmovchiligidan kelib chiqadigan 
modda almashinuvi buzilishlarini tiklashdir. Tanadagi bajaradigan 
asosiy faoliyatiga ko'ra, bu moddalar -  azot manbalari, energiya 
manbalari va ion-suv almashinuvini ta’minlovchi guruhlarga 
bo'linadi.

Azot manbalarini parenteral oziqlantirishda ishlatishdan 
asosiy maqsad hujayralar o'z oqsillarini sintez qilishi uchun 
ularning assimilatsiyasiga erishishdir. Amaliyotda parenteral 
oziqlantirish uchun asosan oqsil gidrolizallari va qisman 
aminokislotalar aralashmalari ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Klinik kuzatishlar ko'rsatishicha, azot 
manbalarini to'g'ri ishlatish oqsil, suv-tuz va modda almashinuvini 
mo'tadillashtiradi. Azot moddalari jigar, oshqozon osti bezi shira 
ishlash apparatlari faoliyatiga ijobiy ta’sir ko'rsatadi, neyrogumoral 
boshqarish omillari ishini faollaydi (buyrak usti bezining miya va 
po'stloq qismi, oshqozon osti bezining ichki sekretsiya qismi. 
qalqonsimon bez), ular safroning suyuq qismini va bikarbonatlar 
ajralishini kuchaytiradi. lipopretcidlar, safro kislotalari, 
fosfolipidlar va xolestcrinni kamaytiradi. Asab tizimining trofik 
faoliyatini yaxshilaydi.
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Oqsil gidrolizatlaridan kazein gidrolizati, gidrolizat L-103, 
aminopeptid, aminokrovin va boshqalar ishlatiladi. Gidrolizatlarni 
vena tomiriga, teri ostiga, zond orqali oshqozon yoki ingichka 
ichakka yuborish mumkin.

Gidrolizatlar 20—40 tomchidan yuboriladi, 1 daqiqada 
yuboriladigan tomchilar soni qancha kam bo'lsa, ularning 
o'zlashtirilishi shuncha yaxshi kechadi, allergik reaksiyalar kam 
uchraydi.

Oqsil gidrolizatlarini ishlatganda 0,5-2 foiz hollarda tanani 
qizishi, qaltirash, tana haroratining ko'tarilishi, ko'ngil aynishi, 
qusish kuzatiladi. Karaxtlik, gemodinamikaning o'tkir buzilishida, 
yurak yyetishmovchiligida, bosh miyaga qon quyilganda, o'tkir 
buyrak va jigar yetishmovchiligida, tromboemboliyada kazein 
gidrolizati tavsiya etilmaydi.

Energiya manbalari. Odam va hayvon tanasida plastik va 
encrgetik jarayonlar borishini ta’minlash uchun zarurdir. Plastik 
jarayonlar uglcvod va yog'lar oksidlanishida hosil bo'ladigan 
energiya sarfisiz kechmaydi.

Kaloriya yetishmovchiligida tashqaridan kiritilayotgan 
oqsillar qisman yoki to’la energiya manbayi sifatida parchalanib 
ketadi. Shu jumladan oqsil bo'lmagan energetik moddalarni 
kiritish, hatto kundalik ratsionda oqsillar yelishmayotgan 
holatlarda, shuningdek katta operatsiyalardan keyin ham kuchli 
azot saqlovchi ta’sir ko'rsatadi.

Uglevodlar. Inson tanasidagi muhim energiya manbaidir. 
Glukoza parental oziqlantirish uchun qulay uglevoddir. Bu 
monosaxarid suvda yaxshi eriydi, modda almashinuviga tezda 
qo'shiladi. Glukoza bosh miya, eritrotsitlar, periferik asab 
to'qimasi faoliyatini ta'minlash uchun juda zarurdir. Bu 
to'qimalarda glukozaga bo'lgan kundalik ehtiyoj 180 g tashkil 
qiladi, jarohatlarda va regeneratsiya jarayonlarida bu ehtiyoj 2 
baravar ko'payadi.

Glukoza energiya manbayi sifatida yuborilganda, u saqlab 
qoluvchi ta’siridan tashqari, yana oqsillarni ham saqlab qolish va 
aminokislotalardan to’qima oqsillari sintezini tezlatuvchi ta’sir
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ko'rsatadi. Bundan tashqari, glukoza RNK tuzilishidagi 
boshlangich tarkibiy qismlardan biridir.

Glukozaning anabolik samarasi -  uning insulin ajralishini 
kuchaytirishi bilan bog'liqdir. Glukoza va insulinni birgalikda 
yuborish aminokislotalarning oqsillarga ko'proq kirishini va kaliy, 
natriy ionlarini tanada mo'tadil taqsimlanishini ta’minlaydi. 
Ko'pincha glukozaning izotonik -  (5%) eritmasi ishlatiladi, uning 
1 litri 200 kkal energiya beradi.

Giperglikcmiya va glukozuriyaning oldini olish maqsadida 
ko'pincha har 3-5 g glukozaga 1 TB insulin qo'shib yuboriladi. 
Glukoza yagona energiya manbayi sifatida ishlatilganda shuni 
e’tiborga olish kerakki, uni to'xtovsiz ishlatish jigarning ish 
faoliyatiga salbiy ta’sir qilishi mumkin. glukoza jigarda albuminlar 
sintezini pasaytiradi. Giperglikcmiya chaqirib uglevodlar 
goineostazini buzadi va oshqozon osti bezining insulin chiqarish 
qobiliyatini pasaytiradi.

Hujayralar va umumiy suvsizlanishda suyuqlik hajmini 
to'ldirish uchun glukozaning izotonik eritmalari teri ostiga va 
venaga kuniga 300 ml dan 2000 ml miqdorda yuboriladi.

Gipertonik eritmalar esa, faqat venaga 10-15 ml dan bir 
marta yoki 300 ml dan tomchilab yuboriladi.

Glukozani to'Ii o'zlashtirish uchun shu bilan bir vaqtda 
uning har bir g miqdoriga 1 TB insulin qo'shib yuboriladi.

Fruktoza. Glukozadan farqli ravishda tanada insulin 
ishtirokisiz o'zlashtiriladi.

Pediatriya amaliyotida glukozaning izotonik eritmalari tana 
suvsizlanganda suyuqlik hajmini to'ldirish va energiya manbayi 
sifatida parenteral oziqlantirish uchun ishlatiladi. 10% va 20%li 
eritmalari dorilarni suyultirish uchun jigar kasalliklarida, turli 
yuqumli kasalliklarda va zaharlanishlarda ishlatiladi. Kuniga 10- 
15 mg/kg hisobida venaga tomchilab yuboriladi. 40% li eritmasi 
teri ostiga tushganda to'qimalar nekrozi va venaga yuborilganda 
flebit, tromboz chaqiradi.

Spirtlar. Etil spirti yuqori kaloriyaligi jihatidan glukozaga 
qaraganda 1,7 marta yuqori. lg spirt yonganda 7,1 kkal beradi. 
Tanaga kiritilgan spirt asosan jigarda dastlabki 5 soatda ancha tez
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oksidlanadi, u ycrda atsetil-kocnzim-A ga aylanib Krebs sikli 
orqali metabolizmga uchraydi va energiya manbayi sifatida xizmat 
qiladi.

Spirt energiya almashinuvi jarayoniga tezda aralashadi va 
uglevod hamda yog‘larning parchalanishdan saqlaydi.

Bundan tashqari, spirtlar azot saqlovchi ta'sirga ham ega. 
Alkogolni davolovchi miqdorlarda ishlatish jigar faoliyatiga salbiy 
ta’sir ko'rsatmaydi.

Klinikada alkogolni quyidagi ijobiy ta’sirlari ahamiyatga 
ega: tinchlantiruvehi va og‘riq qoldiruvchi, yurak-qon tomirlar 
tizimini quvvatlantiruvchi va arterial bosimni ko‘taruvchi va siydik 
haydovchi xususiyatlari shular qatoriga kiradi

Tananing energiyaga bo‘lgan ehtiyojini qondirish maqsadida 
spirtlar gidrolizatlar, aminokislotalar va boshqa suyuqliklar bilan 
birgalikda ishlatiladi (1 g spirt 1 kg tana og‘irligi hisobidan 
yuboriladi).

Poliollar. Keyingi yillarda energiya manbai sifatida ko'p 
atomli spirtlar (poliollar) -  sorbit va ksilit ishlatilmoqda.

Sorbit ko'p atomli spirt, jigarda fruktozaga aylanadi va 
glikogen holida to'planadi. Ksilit esa besh atomli spirt, 
glukozaning metaboliti hisoblanadi.

Spirtlarning monosaxaridlardan afzalligi shundaki, ular 
yuqori energiya qimmatiga ega va poliol eritmalarini 
aminokislotalar eritmalari bilan birgalikda sterilizatsiya qilish 
mumkin, chunki uglevodlardan farqli o'laroq aminokislotalar bilan 
munosabatga kirishmavdi. Ular qon tomirlar devorini kam 
qitiqlaydi va ularni gipertonik eritma holida kiritish mumkin. 
Poliollar vitamin saqlovchi xususiyatga ega. ayniqsa B-guruhidagi 
vitaminlarni parchalanishdan saqlaydi. Venaga yuborilganda 20- 
35% miqdori siydik orqali chiqib ketadi.

Sorbit kukun holida va 20% li steril tayyor eritma 
ko'rinishida chiqadi. Klinik maqsadlarda dori natriy xloridning 
izotonik eritmasida eritiladi. Parenteral oziqlantirish maqsadida 
dori izotonik eritma holida kuniga 500-1000 ml dan kiritiladi. 
Ayniqsa uglevod almashinuvi buzilgan bemorlarda (diabet,
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ateroskleroz), shuningdek, oshqozon osti bezi patologiyasi boMgan 
bemorlarda yaxshi samara beradi.

19,3. Qonning suv-mincral, tu /Лаг va kislota-ishqor mu- 
vozanatini korreksiyalovchi dori vositalari

Laktasol -  izotonik, mo‘tadillashtirilgan, mineral bufcrli eritma. 
Dori qon zardobi asosiy kationlarining fiziologik aralashmasidir.

Lakta t -  tuzli eritmalarning terapevtik samaradorligi karaxt
likda, buzilgan suv-elcktrolit muvozanatini to'g'rilashda, har xil 
patologik holatlarda buzilgan qonning kislota-asos muhitini 
to‘g‘rilashda, yo'qotilgan qonda eritma yetarli miqdorda ishlatilgan 
sharoitda qon tomirlar bo‘shlig‘ini to'ldirish, qonning reologik 
xususiyatini yaxshilash bilan, mikrotsirkulatsiyani yaxshilash, 
diurezni ko'paytirish va buyrak faoliyatini yaxshilash bilan 
bog'liqdir.

Laktosol hujayradan tashqari suyuqlikning kamayishi yoki 
suvsizlik bilan kechadigan o'tkir sirkular buzilishlarda, travmatik, 
termik (gemorragik, operatsiyada va operatsiyadan so'ng 
kuzatiladigan karaxtlikda), peritonitda, ichak tutilishida, turli 
diarreyalarda, shuningdek, metabolitik atsidozlarda ishlatiladi.

Laktosol alkaloz holatida (ayniqsa uning og'ir ko'rinishida), 
ko'p miqdorda suyuqlik kiritish taqiqlangan vaziyatlarda bosh 
suyagining yopiq jarohallari, bosh miya' ichki bosimi ko'tarilishi, 
yurak faoliyati susayganda va o'pka shishida tavsiya etilmaydi.

Laktosol kuyish kasalligining hamma darajalarida ishlatiladi. 
Laktosol venaga tomchilab va uzluksiz yuboriladi. Jarohat 
karaxtligining yengil ko'rinishlarida laktosol 2-3 I miqdorda, og'ir 
holatlarida esa qon, poliglukin, reopoliglukin, protein bilan 
birgalikda 1 - 2  I miqdorda ishlatiladi.

Bolalarga venaga tomchilab, og'ir holatlarda uzluksiz 
yuboriladi va tomchilab yuborishga o'tiladi.

Bolalarga kuniga 10-25 ml/kg miqdor hisobida tavsiya etiladi.
Laktosol ishlatilganda ba’zan tana haroratini ko'tarilishi, 

qaltirash kabi salbiy ta’sirlar kuzatilishi mumkin.
Trisamin -  bufer moddadir. Trisamin tanaga kiritilganda 

vodorod ionlari miqdorini kamaytiradi va asidozni yo’qotadi.
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Natriy gidrokarbonatdan farqli o'laroq, trisamin qonda CO2 ni 
ko‘paytirmaydi. Dori hujayra qobig'idan yaxshi o‘tadi, shu sababli 
u hujayra ichidagi asidozni ham yo'qotadi. Shuningdek, osmotik va 
diuretik ta’sirga ham ega.

Trisamin buyraklar orqali o'zgarmagan ko‘rinishda chiqib 
ketadi.

Trisamin metabolitik asidozlar bilan kechadigan o‘tkir va 
surunkali kasalliklarda, karaxtlikda, ko'p miqdorda qon quyishda, 
peritonitda, o'tkir pankreatitda va boshqa klinik holatlarda ishlati
ladi. Trisamin reanimatsiyada operatsiyadan so'nggi asidozni 
zudlik bilan yo'qotishda ishlatiladi. Asidozni kamaytiruvchi va 
gipoglikemik ta’sir ko'rsatuvchi modda sifatida trisamin diabetik 
asidozni davolashda, shuningdek. salitsilatlar. butadion, barbiturat 
kislotasi hosilalaridan zaharlanishni davolashda ham ishlatiladi 
(osmodiuretik va siydikni ishqorlovchi ta'siri bu zaharli 
moddalarning organizmdan tez chiqib kyctishiga olib keladi).

Trisamin venaga 3,66% li eritma ko'rinishida yuboriladi. 
Og'iz orqali qabul qilinganda ichakka bo'shatuvchi ta’sir 
ko'rsatadi. Eritmaning o'rtacha miqdori 60 kg vazndagi bemorga 
500 ml va bir daqiqada 120 tomchidan venaga yuboriladi. 
Trisaminni yuborish nafas buzilishiga, qonda qand, natriy va kaliy 
miqdorining kamayishiga olib keladi.

Pediatriya amaliyotida trisamin asidozga qarshi kurashishda va 
diurezni ko'paytirishda ishlatiladi. Venaga tomchilab har 1 kg 
vaznga 1,5 g hisobida kislota-ishqor muvozanati ko'rsatkichlarini 
nazorat qilgan holda yuboriladi.

Buyraklar faoliyati buzilganda trisaminni tavsiya yetish 
taqiqlanadi. Bunday holatda og'ir giperkaliyemiya kuzatilishi 
mumkin. Trisaminning miqdori ko'payib kctganda nafas buzilishi 
(to'xtab-to'xtab nafas olish), gipokaliyemiya, gipotoniya, ko'ngil 
aynishi. qusish kuzatiladi.

Natriy gidrokarbonat -  og'ir atsidoz bilan kechadigan turli 
kasalliklarda ishlatiladi (diabct, yuqumli kasalliklar va b.). Antatsid 
sifatida keng qo'llaniladi, shuningdek. antiaritmik modda sifatida 
ham ishlatiladi.
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Mctabolik asidozni to'g'rilash maqsadida natriy gidrokar- 
bonat ichish uchun yoki venaga tomchilab 4% li eritmasi 
yuboriladi. Asidozning og'ir ko‘rinishida 3,5% li eritmasi 50—100 
ml miqdorda venaga yuboriladi. Shuningdek, 4,5% li eritmasi ham 
ishlatiladi, o'tkir og'ir kechayotgan atsidozlarda -  8,4% li eritmasi 
50-100 ml miqdorda ishlatiladi. Davolash jarayonida qonning 
kislota-ishqor muhitini kuzatib borish zarur.

Pediatriyada natriy gidrokarbonatning 4% va 8.4% li 
eritmalari mctabolik asidozni to'g'rilash uchun 6 mmol/kg hisobida 
ishlatiladi, chala tug'ilgan bolalarda esa 2 barobar ko'proq 
miqdorda ishlatiladi. Natriy gidrokarbonatni uzoq vaqt kiritish 
ishtaha yo'qolishi, ko'ngil aynishi, qusish, qorin sohasida og'riq, 
bezovtalanish. bosh og'rig'i, tirishish bilan kechadigan alkalozga 
olib kelishi mumkin.
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Vitaminlar -  organizmda kechayotgan biokimyoviy va 
boshqaruv jarayonlarida ishtirok etuvchi turli kimyoviy tuzilishga 
ega bo'lgan ekzogen moddalardir. Ko'pgina vitaminlar 
kofermcntlar tarkibiga kiradi va apofcrmentlar bilan birikadi 
hamda turli fermentlar hosil qilib modda almashinuvida ishtirok 
yetadi. Ba’zilari (masalan. D vitamini) gormonlarga o'xshaydi. 
Amaliyotda vitamin saqlovchi o'simliklar ekstrakti, sintetik dori 
shakllari yoki ularning kofaktorlari ham ishlatiladi.

Vitamin dorilari o'rin bosuvchi davolashda yoki organizm
da vitamin yyctishmasligidan kelib chiqqan holatlarda metabo- 
lizmni korreksiya qilish maqsadida ishlatiladi.

Vitamin yyctishmovchiligining sabablari:
1. Organizmga vitaminlar yoki oqsillaming yyetarli 

tushmasligi.
2. K. B guruhdagi vilaminlarni ishlab chiqaradigan ichak 

florasining yyetishmasligi.
3. Ichakka safro suyuqlig'ini tushmay qolishi (mexanik 

to'siq, o ’t yo'llari bitib qolishi, xolestatik gepatit) yog'da 
eriydigan A, K, E va D vitaminlari so'rilishining buzilishiga 
sabab bo'ladi.

4. Vitaminlarning ichakdan so'rilishi buzilishi (yarali- 
nckrotik cnterokolit. kam so'rilish sindromi).

5. Jigar va buyrak kasalliklarida vitaminlarning faol 
metabolitlarini kam hosil bo'lishi.

6 . Vitamin almashinuvining irsiy buzilishlari.
7. Vitaminlarga organizm ehtiyojining ortishi (yuqumli 

kasalliklar. asfiksiya, balog'atga yctish davri, homiladorlik, 
emizish davri va boshqalar).

Vitamin dorilari:
1. Yog'da (A. D, E. K) eriydigan;
2. Suvda (C. P. B, B;. B3. B5, Вб, B|2. Bs va boshqalar) 

eriydigan turlarga bo'linadi.

2 0 -b o b . M c ta b o liz m g a  ta ’ s ir  q ilu v c h i d o r i v o s ita la r in in g
k lin ik  va  fa rm a k o lo g ik  tavs ifi
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20.1. Yog‘da eriydigan vitaminlar
A -  vitamin (akscroftol). Bu guruh (retinoid)larga:
1) retinol va Ai vitamini. 3- degidroretinol (A| va b.);
2) retinol;
3) retinol kislotasi kiradi.
Farmakodinamikasi. A’zolarda maxsus sitozin qurilmalari 

bor, bular retinolni saqlash va uni bog‘lab oluvchi maxsus oqsil 
bilan bog‘laydi. Hosil bo'lgan komplcks yadroga kiradi va genlar 
depressiyasini yuzaga keltiradi, shu yo'l bilan oqsil (ferment) sin
tezini yoki to'qimalar komponentlari hosil bo'lishini boshqaradi.

Organizmda har bir retinoid o'z vazifasini bajaradi. Masalan, 
retinol -  to'qimalar takomillashuvini, o'sishini va ko'payish 
jarayonini boshqaradi.

Retinol kislota -  epiteliyning takomillashuviga, kalsitriol 
uchun sezuvchi qurilmalarni faollaydi; retinol esa ko'z to'rsimon 
pardasining normal faolligi uchun zarur (20.1-shakl).

Ko'ruv purpurasi 
(rodopsin)

bO

£

Retinai + opsin
(Vit a ning aldegid (Oqsil)

ko'rmishi) W)
дo
o

O

20. 1-shakl. K o ‘ ruv p urpurasi hosil bo‘lishin ing asosiy 
bosqichlari.

371

www.ziyouz.com kutubxonasi



Farmakologik ta'sirlari
1 ) Mukopolisaxaridlar (xondroitin sulfat kislota va 

sulfoglikanlar) -  biriktiruvchi to'qima, tog'aylar, suyak, gialuron 
kislota -  hujayralararo asosiy modda; geparin tarkibiga kiruvchi 
fosfoadenozin fosfosulfatni faollovchi fermentlar sintezini 
yaxshilaydi;

2) mushak oqsilini yaxshilovchi; DNK tarkibiga fosfatlar va 
timidinning kirishini; RNK tarkibiga prolin va uridin kirishini. 
lipolizni falajlaydigan Л|. Л2. 13 va C somotidinlar sintezini 
yaxshilaydi;

3) qon glikoproteidlari ( a r  makroglobulinlar); mitoxondriy 
va lizosomalar tarkibiga kiruvchi glikoproteinlar tarkibiga 
kiruvchi polipeptidlarning glikozidlanishini faollashtiradi;

4) jinsiy gormonlar, interferon, A-immunoglobulin, 
lizotsimlar sintezini yaxshilaydi;

5) cpitcliy to'qimasining muddatidan oldin kcratinlanishini 
boshqaruvchi fermentlarni faollaydi;

6) D vitamini faol mctaboliti -  kalsitriolning sezuvchi 
qurilmalarni faollaydi:

7) Tunda ko'rish uchun zarur rodopsin sintezini faollaydi.
Farmakokinctikasi. Ovqat moddalari (tuxum sarig'i,

saryog') va dori shakllarida efir ko'rinishidagi A vitamini 
o'zlashtirilishi oshqozon osti bezidan va ingichka ichak shilliq 
pardasidan chiquvchi maxsus gidrolazalar ishtirokida kechadi. 6 
yoshgacha bo'lgan bolalarda bu fermentlar kam faollikda bo'ladi. 
Normal so'rilishi uchun ovqat tarkibida yetarli miqdorda yog'lar 
va safro suyuqlig'i bo'lishi shart. A vitaminining biologik 
o'zlashtirilishi 12%ga yaqin. Ichak cpitcliysiga tushgan vitamin 
palinitin kislota cfiriga aylanadi va shu ko'rinishda qonga o'tadi. 
Mushakdan asetat retinol ko'rinishida so'riladi.

Qonda vitamin A maxsus oqsil bilan birikadi. Qon oqsili 
bilan bog'lanmagan vitamin A zaharli hisoblanadi. Hosil bo'lgan 
komplcks (vitamin Л+- retinolni bog'lovchi oqsil) transpcritin 
oqsili bilan birikadi (buvrakdan ajralib chiqishiga to'sqinlik 
qiluvchi shakli). To'qimalarda o'zlashtirilishi uchun vitamin A 
yuqoridagi bog'lardan ajralib chiqadi. Ortiqcha vitamin A jigarda
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palmitin kislota efiri ko'rinishida to'planadi. Jigardagi vitamin A 
zaxirasi 20 mkg/g to'qima hisobida (chaqaloqlarda). kattalarda 
270 mkg/g bo'lganda /.axira yetarli deb hisoblanadi.

Qondagi uning miqdoriga qarab jigardagi /axira trisida 
xulosa chiqarish mumkin: qondagi miqdori 10 mkg/dl bo'lsa, 
gipovitaminoz belgisi hisoblanadi. Normal tug'ilgan chaqaloqdagi 
vitamin A zaxirasi 2-3 oyga yetadi.

Vitamin A jigarda faol mctabolitga. so'ngra esa nolaol 
mctabolitga aylanib, buyraklar va ichaklar orqali chiqib kyetadi.

Ichakdan jigarga qayta so'rilishi mumkin. Chiqib k\etishi 
sekin kechadi: 26 kun davomida kiritilgan miqdorning 84% chiqib 
ulguradi. Qayta yuborilganda to'planish xavf] yuqori.

O ’z a ro  t a ’siri. Vitamin D vitamin A ning sinergisti hisob
lanadi. Vitamin D bilan birga tavsiya etiladi. Gemeralopatiyani 
davolashda riboflavin, nikotin kislota bilan birga yuboriladi.

Xolestiramin, faollangan ko'mir vitamin Г) so'rilishini 
kamaytiradi.

Salbiy t a ’s ir la r i .  Salbiy ta'siri vitamin miqdori oshib 
kyetishi bilan tushuntiriladi. O'tkir zaharlanish talvasa. lalajlik 
ko'rinishida kechadi. Surunkali zaharlanganda miya ichki bosimi 
ortadi (bosh og'rishi, bosh aylanishi. ko'ngil aynishi. qayt qilish. 
ko'rishning buzilishi) simplomlari bilan kechadi. Qon qmilishi. 
gepato- va nefrotoksik simptomlar kuzatiladi.

Asoratlarni davolash uchun mannit (miva ichki bosimini 
pasaytiruvchi), glyukokortikoidlar (vitamin Л metabolizmini 
tezlashtiradi), E vitamini (mcmbranalar o'tkazuvchanligini 
kamaytiruvchi) va vikasol tavsiya etiladi.

Teratogen xavfi kuchli bo'lganligi uchun homiladorlikdan 
oldin yoki homiladorlik davrida vitamin A tavsiya etilmaydi.

Ishlatilishi. I) Gipovitaminozning oldini olish. Gipovita- 
minozga quyidagi simptomlariga qarab (ishtahaning yo'qolishi. 
o'sishdan orqada qolish. turli kasalliklarga chalinuvchanlik. 
meningizm belgilari, shilliq pardalarda yara paydo boiishi va 
qondagi A vitamini miqdoriga) tashxis qo'yish mumkin;

2) yuqumli kasalliklar (C vitamini bilan birga beriladi);
3) raxit (D vitamini bilan);

373

www.ziyouz.com kutubxonasi



4) psoria/, dermatillar va boshqa teri kasalliklari.
Vitamin A ning teri kasalliklarini davolashda ishlatiladigan 

maxsus dorilari: Tizagon (etretinat) va Roakutan (izotrctinoin) 
bo'lib, bular retinolga nisbatan faolroq hisoblanadi.

I) v itam in i.  Hozirgi kunda D vitamini faolligiga ega 
boigan 7 ta biologik moddalar (sekosteroidlar) aniq. Bulardan 
tibbiyot amaliyotida Dt ergokallsiferol ishlatiladi. Ultrabinafsha 
nurlar ta’sirida kun davomida 1-2 XBda D3 vitamini 
(xolekalsiferol) hosil boiadi.

Kalsidiol, kalsiysitrol nomli D vitamini faoligiga ega mod
dalar sintez qilingan. Baliq moyi ham D vitamin faolligiga ega.

F a rm a k o d in a m ik a s i .  va D3 vitaminlari farmakologik 
faol moddadir. Organizmda ularning buyrakda hosil boiadigan 
metabolitlari -  1,25 (ОН)г D; 24,25 (OH)2 D va b. D vitaminining 
bu metabolitlari maxsus sezuvchi qurilmalar orqali hujayra 
sitoplazma retseptorlari bilan birikib, hujayra yadrosiga kiradi, 
gcnlarni depressiyalab, maxsus kalsiyni biriktiruvchi oqsil 
sintezini faollaydi va nospetsifik (ishqoriy fosfataza, kollagen, 
kalbidinlar va boshqalar) oqsillar sintezini yaxshilaydi, ya’ni D 
vitamin oqsil almashinuvi orqali fosfor-kalsiy almashinuviga 
aralashadi.

F arm ak o lo g ik  t a ’s i r la r i
A. D v itam in in i  t a ’siri os tida  ing ichka  ic h a k  shilliq 

p a rd a s id a  ko ‘payad i:
1 Kalsiyni bogiovchi va kalsiy, magniy va fosforni 

biriktiruvchi, nomi aniqlanmagan maxsus oqsil sintezi oshadi va 
bu kalsiy, magniy, fosfoming ichakdan qonga so'rilishini 
yaxshilaydi.

2. Ichak bo‘shlig‘ida kalsiyni ushlab qoluvchi ishqorli 
fosfataza sintezini yaxshilaydi.

3. Organizmdagi (qondagi) ortiqcha kalsiyni ushlab 
qoluvchi kalbidinlar sintezini yaxshilaydi.

B. D v itam in i t a ’s ir id a  s u y a k la rd a :
I. Suyaklanish uchun zarur boigan osteokalsin oqsil 

sintezini ko'paytiradi.
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2. Suyakning o'sish zonasida kalsiyni qondan ushlab 
qoluvchi ishqoriy fosfataza sintezi kuchayadi.

3. Fosfor -  kalsiy tuzlari to'playdigan yctilmagan kollagcn 
sintezini yaxshilaydi.

4. DiaFizlarda eruvchan sitrat luzlari hosil bo’lishi hisobiga 
kalsiyni so ‘rib olishni yaxshilaydi.

D. I) v i tam in i  t a ’s i r id a  b u y r a k  k a n a lc h a la r i  cpitclivsida:
1. Proksimal kanalcha bo’shlig’idan kalsiyning qayta 

so'rilishini ta’minlaydigan oqsil sintezi.
2. Kanalcha bo'shlig'idan oqsilni ushlovchi ishqoriy 

fosfataza sintezi.
3. Fosfor, karnitin, sitratlar, aminokislotalar va natriyning 

qayta so'rilishini ta’minlovchi nomi aniqlanmagan oqsil sintezini 
kuchaytiradi.

E. T irc o t ro p in  g o rm o n i  va  in tc r lcyk in  I sekretsiyasi 
ko'payadi; gamma-globulinlar va intcrlcykin II hosil boiishi 
kamayadi; immunitet boshqaruvida ham ishtirok yetadi.

F arm ak o k in c tik a s i .  D vitamini ingichka ichakning distal 
qismida so’riladi. Uning biologik o ’zlashtirilishi uchun salro va 
yog katta ahamiyatga ega. Biologik o'zlashtirilishi o'rtacha 60- 
90% ni tashkil qiladi.

D2 vitamini dori shakllarining so'rilishi uchun ichakda safro 
va yog'ning bo'lishi shart emas. Qonda Г) vitamini alfa-globulin 
bilan bog'langan holda boiadi. bu bog'lanish uni jigarda 
parchalanishdan va buyrak orqali chiqib kyctishidan saqlaydi.

D vitamini hamma to'qimalarga yaxshi kiradi, biroq jigarda 
ko'proq spirt va maxsus oqsil bilan birikkan holda saqlanadi, 
kerak bo'lganda jigardan qonga tushadi.

D2 vitamini va kalsitriol yo'ldoshdan yomon. kalsidiol esa 
yaxshi o'tadi, uning homila qonidagi miqdori ona qonidagi 
miqdoriga teng bo'ladi. Homila buyragida kalsiy triolga 
aylanishi aniq emas.

D vitamini jigarda 25-gidroksilazalar ta'sirida metabo
lizmga uchrab 25-gidroksixolekaltsiferolga (kalsidiol)ga aylanadi. 
Bu uning transport ko'rinishi bo'lib, qonda u maxsus tashuvchi 
oqsil bilan birikadi. Proksimal kanalchalarda alfa-gidroksilazalar
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ta’sirida dikalsidioldan 100-1000 marta faolroq 1,25 -  
digidroksixolekalsiferol (kalsitriol) hosil boMadi. Bu ishchi D 
vitamini qonda maxsus globulin bilan birikib nishon -  a’zolarga 
yetkaziladi. Alfa-gidroksilazalar paratgormon, somatotropin 
gormoni. C, E, Bi-vitaminlari va boshqa moddalar bilan 
faollanadi. 1,25-digidroksixolekalsiferoIdan tashqari, D 
vitaminining yana quyidagi faol shakllari: 24,25 (ОН)? D; 25,26 
(OH):; 1.24.25 (ОН)з D vitaminlari topilgan, ammo bularning 
biologik ahamiyati o'rganilmagan.

Jigar, buyrak kasalliklarida I) vitaminining yuqoridagi faol 
shakllarining hosil boMishi buziladi va D gipovitaminozga olib 
keladi. Bu holatlarda maxsus faollikni talab qilmaydigan D 
vitamini dorilari ishlatiladi. 2 4 ^ 8  soat davomida kiritilgan 
miqdorning 30% safro ishtirokida ichakka ajralib chiqadi. Ichakka 
tushgan D vitamini qisman qayta so'riladi. 1-2 kun davomida 
siydik bilan 1-2% D vitamini ajraladi.

D vitaminining yarim chiqib kyetish vaqti 18-31 kundan ko'p
roq. sintetik dorilarda esa bu vaqt taxminan 10-12 soatga teng.

O ’zaro ta’siri. D vitamini ishlatilganda ayrim vaqtda uning 
terapevtik samaradorligini ta’minlaydigan va gipervitaminozning 
oldini oladigan A, E vitaminlari, askorbin va pantotenat kislota 
holidagi tiamin, riboflavin, piridoksin, magniy preparatlari kiritish 
tavsiya etiladi.

Uzoq vaqt glukokortikoidlar olayotgan bemorlarda 
osteoporozni kamaytirish uchun kalsiytriol ishlatiladi.

Tulqanoqni davolash maqsadida uzoq vaqt fenobarbital 
yoki difcnin olayotgan bemorlarga gipovitaminozning oldini olish 
uchun D vitamini yuborish tavsiya etiladi.

Salbiy ta’sirlari. D vitamini katta miqdorlarda yuborilgan
da gipcrvitaminoz belgilari kuzatiladi. Bunday holatda bemorda D 
vitaminining ichakdan ko'p so'rilishi va suyaklarning kalsiysiz- 
lanishi kuzatiladi, buning natijasida qonda kalsiy miqdorining 
ko'payishi va yumshoq to'qimalarni. qon tomirlar devori, yurak 
qopqoqchalarining kalsiylanishi (tplanishi) kuzatiladi.

Bir vaqtning o'zida sof holdagi kislorod radikallari ko'pa- 
yadi. Bu o'z navbatida hujayra va hujayra ichidagi organellalar
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o'tkazuvchanligini buzadi, xususan kaliy va magniv transports 
buziladi, natijada yurak qisqarish faoliyatining yomonlashuviga, 
mikrosklerozlar va aritmiya paydo boTishiga sabab bo'ladi. 
Lizosomal fermentlar ajralib chiqishi kuchayishi natijasida jigar 
va buyraklar hujayralarining faoliyati buziladi.

D g ip c rv itam in o zn in g  3 d a r a ja s i  fa rq  q il inad i:
I. Yycngil d a r a ja s id a :  ishtaha yo'qoladi, terlash, 

qo‘zg'a!uvchanlik, uyqu buzilishi, tana og'irligining ko'payishi. 
So'lkovich sinamasi (+++) belgilari kuzatiladi.

II. O ’r ta c h a  o g ‘irI iqdagi d a r a ja s id a  ishtaha yo'qolishi, 
vaqti-vaqti bilan qayt qilish, tana og'irligining kamayishi, qonda 
kalsiy va sitratlar miqdorining ortishi, fosfor, magniy miqdorining 
kamayishi kuzatiladi. So'lkovich sinamasi ( t+++).

III. O g ‘ir d a r a ja s id a :  ko'p qayt qilish, tana og'irligining 
ancha kamayishi, qonda kuchli biokimyoviy o'zgarishlar, 
pnevmoniya, piyelonefrit. miokardit, pankreatit va boshqa 
asoratlar qo'shiladi.

D avolash :
1. Zaharlanishning yengil shaklida vazelin moyi (suril- 

magan D vitaminining ichakdan so'rilishini kamaytiradi), K 
vitamin (hujayra membranasini mustahkamlaydi), Л vitamini 
(taurin hosil bo'lishini ko'paytiradi. kalsiyning to'qimalarga 
o'tishini kamaytiradi). furosemid (siydik orqali kalsiy ajralib 
chiqishini ko'paytiradi), asparkam yoki panangin (kaliy, magniyni 
to'Jdiradi) tavsiya etiladi.

2. Zaharlanishning o'rtacha og'irligida yuqorida sanab 
o'tilgan dorilarni iloji boricha parenteral yuborish kerak bo'ladi; 
verapamil (to'qimalarga kalsiy to'planishini susaytiradi), ksidifon 
(kalsiy hosil bo'lishini kamaytiradi, hujayra qobig'ini 
mustahkamlaydi), fenobarbital (D vitamini jigarda faolsiz 
metabolitlarga o'tishini tezlashtiradi).

3. Zaharlanishning og'ir darajasida yuqorida aytilgan 
dorilar va quyidagi dorilar faqat parenteral yo'l bilan yuboriladi: 
glukokortikoidlar (kalsiyni ichakdan so'rilishini kamaytiradi), 
hujayra qobig'ini mustahkamlaydi, kalsiyni tashuvchi oqsil hosil 
bo'lishini kamaytiradi, D vitaminining jigarda faolsiz
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inctabolitlarga o'tishini tezlashtiradi, kalsiytriol (suyak so‘rilishini 
susaytiradi), soda va trisamin (asidozni yo'qotadi).

Ishlatilishi: 1. 1 yoshgacha bo'lgan bolalarda D gipovita- 
minozining oldini olish uchun sutkasiga 400-500 ME/sut beriladi. 
Bunda yil fasllarini va bola qo'shimcha ovqat olayotganligini 
e’tiborda tutish zarur, aks holda bolaning zaharlanish xavfi ortadi.

Asfiksiyaning og'ir darajasi bilan chala yoki normal 
tug'ilgan chaqaloqlarga (bularda jigar va buyrak ferment tizimi 
yetarli faollikka ega emas). jigar va buyrak kasalliklari bor 
bolalarga, birlamchi yoki ikkilamchi oldini olish maqsadida D 
vitaminining sintetik dori shakllarini berish tavsiya etiladi.

2. D vitamini davolash maqsadida individual miqdorlanadi, 
davolash sutkasiga 5000 ME miqdordan boshlanadi.

Organizmning D vitamini bilan to'yinganlik darajasini 
(somatik va ruhiy status bilan tug'ilishning rentgen tekshiruvi) va 
laboratoriya ko'rsatkichlari (So'lkovich sinamasi; qonda ishqoriy 
fosfataza faolligi: qonda kalsiy, fosfor, osteokalsiy va D vitamini 
metabolitlarini aniqlash) yo'li bilan nazorat qilinadi. D vitamini 
bilan albatta kalsiy dorilari ham beriladi. D vitamini dorisini 
gipovitaminozga olib kelgan sabablardan kelib chiqqan holda 
tanlanadi.

D vitaminini davolash maqsadida quyidagi kasalliklarda: 
raxit; Fankon sindromida. I va II tipdagi D vitaminiga chidamli 
raxitda kalsiytriol yoki oksidevit; Prader kasalligida faqat kalsit- 
riol; suyaklar singanda. ostcomiyclitlarda. teri silida ishlatiladi.

E vitamini 8 ta tokoferollar, E vitamini faollikka (ayniqsa 
alfa-lokoferol) ega.

Farmakodinamikasi. E vitamini giston bo'lmagan 
xromosomalar protcinlari bilan o'zaro ta’sir qilib, genlar 
ekspressiyasini boshqaradi va oqsil va gen sintezini boshqaradi. 
Bundan tashqari. u to'vinmagan moy kislotalari peroksidlari bilan 
bog'lanib. moylarning peroksid oksidlanishini susaytiradi.

I. Alfa-tokoferol ta'sirida suyaklarda va teri osti yog' 
qatlamida kollagcn sintezini; mushaklarda qisqarish oqsillarini; 
shilliq qavatlar va yo'ldosh oqsillari sintezini; jigar fermentlari;
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kreatinin fosfokinazalar; vazoprcssinazalar va gonadotropin 
gormonlari sintezini nazorat qiladi.

2. Shuningdek, gemoglobin. mioglobin, sitoxrom (R-450, 
sitoxrom-S-reduktazalar) sintezini hamda K() enzim-Q, miozin -  
ATF-azalar, kalsiy ATF-aza. katalazalar va peroksidazalar 
sintezini nazorat qiladi. E vitamini gem sintezini ko'paytirib 
eritropoezni faollaydi.

3. Hujayra va hujayra ichidagi membranalarda yog'larni 
peroksidlash yo ‘li bilan parchalanishini kamaytirib -  
antioksidantlik ta’sirini ko'rsatadi.

F arm ak o k in c tik a s i .  E vitamini sirka va kaxrabo kislotalari 
efiri ko'rinishida mushakka yuboriladi. To'qima yoki ichaklarda 
gidrolizlangach o'zlashtiriladi.

Ingichka ichak o'rta qismida safro va yog'lar. maxsus 
transport mexanizmlari ishtirokida so'riladi.

E vitamini avval limfaga, so'ngra esa qonga so'riladi. 
Avvaliga xilomikronlar, so’ngra esa juda kam qalinlikdagi 
lipoproteidlar tarkibida qonda aylanib yuradi. Alfa-tokoferol 
to'qimalarga tushgach hujayra ichiga kiradi.

Ko'p qismi yog' to’qimasida, jigarda. mushaklarda. 
ko'zning to'r pardasida to'planadi. Yo'ldoshdan alfa-tokoferol 
kam o'tadi. E vitamini xinon tuzilishidagi birikmalar ko'rinishda 
metabolitlarga aylanadi. Safro ishtirokida ichakka ajraladi. u 
yerda qisman qonga qayta so'riladi. Tokofcrol kislota va uning 
gamma-lakton glukuronidlari ko'rinishida siydik orqali 
chiqariladi.

E vitamini sekinlik bilan ajralib (ayniqsa chala tug'ilgan 
chaqaloqlarda) chiqqanligi sababli to'planib qolish xavfi bor.

O ’z a ro  t a ’siri. Nosteroid va steroid yallig'lanishga qarshi 
dorilar bilan E vitamini yaxshi natija beradi. Alfa-tokoferolni Л. 
D vitaminilari va yurak glikozidlari bilan ishlatish yaxshi samara 
beradi, ulardan zaharlanishni kamaytiradi.

Salbiy  t a ’s ir la r i .  Gipervitaminoz quyidagilarga bog'liq:
1. Neytrofillar va boshqa fagotsitlarda moylarning sof 

radikallanishi buzilishi bilan.
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2. Neytrofillar, trombotsitlar, ichak epiteliysida, jigar va 
buyrak hujayralarida to'g'ridan-to’g'ri zaharlovchi ta'siriga.

3. K vitaminiga bogMiq boMib, karboksilazalar faolligini 
susaytirish bilan.

Alfa-tokoferoldan zaharlanish quyidagi kasalliklar: sepsis, 
nekrozli enterokolit, gepatomegaliya, giperbilirubinemiya 
(20 mg/dl dan yuqori), azotemiya (40 mg/dl dan yuqori), 
trombotsitopeniya (50-60 ming/mkl dan kam), buyrak 
yetishmovchiligi belgilari, ko'z to’rsimon pardasi va miyaga qon 
qo'yilishi, assit belgilari ko'rinishida kechishi mumkin.

Ishlatilish i. E vitamini bilan to'qimalar to'yinishini uning 
qondagi miqdorini aniqlash (normada 21-22 mk mol//) bilan 
nazorat qilinadi. Eritrotsitlar membranasida E vitamini faol 
ko'rinishda bo'ladi, shu sababli eritrotsitlarni vodorod 
peroksidning 0,12% eritmasida gemolizlanish (normada 10% 
eritrotsitlar gemolizga uchraydi) qobiliyatini aniqlash yo'li bilan 
alfa-tokofcrolning faol qismini aniqlash mumkin. Gipovitami- 
nozni yana bir ko'rsatkichi zardobdagi alfa-tokoferolning qon 
plazmasidagi umumiy moylarga nisbati (normada 0,8 mg/g), 
keyingisi -  klinik belgilar tavsifi.

A lfa -tokofcro ln ing  ishlatilishi.
1. Kislorod va temir dorilari olayotgan chala tug'ilgan 

chaqaloqlar. Bular sof holdagi kislorod radikallari hosil bo'lishini 
ko'paytiradi va E vitaminini ichakdan so’rilishini kamaytiradi. 
Bundan tashqari, alfa-tokoferol temirning gemga kirishi uchun 
kerak.

2. Giperbilirubinemiya (bilirubin metabolizmini faollash uchun).
3. Gemolitik (eritrotsitlar membranasi butunligini saqlash 

uchun) yoki gipoxrom (gemoglobin sintezini faollash uchun) 
kamqonliklarda.

4. Sklerema va skleredemada (teri osti yog’ qavatida mov alma
shinuvini va uning tarkibidagi kollagenni kuchaytirish maqsadida).

5. Gipotrofiya, miokard distrofivasida, raxitda, miopatiya- 
larda (kollagen sintezini, qisqarish oqsillari sintezini yaxshilash 
uchun).
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6. Bepushtlikda (gonadotropinlar va yo'ldosh oqsillari 
sintezini kuchaytirish uchun).

20.2. S uvda  e r iy d ig an  v i ta m in la r
C vitamini, bu birikmalarga Cj (askorbinat kislota), C2 

(pcntaoksillavon) kiradi, ular sitrus o'simliklarida topilgan. Bu 
vitaminlar guruhi skorbut xastaligini yo'qotadi. Shuning uchun 
sintetik askorbinat kislolaga nisbatan tabiiy ekstraktlari 
foydaliroqdir.

F a rm a k o k in c t ik a s i  va t a ’s i r  m exanizm i. So'rilish og'iz 
bo'shlig'ida boshlanadi, lekin u sust bo'ladi. Faol so'rilish esa 
ingichka ichakda boshlanib, unga glukozaning mc’yordagi 
miqdorda bo'lishi yordam beradi. Peptik yara, qabziyat, ich 
kyetishi, ichakda gijjalar ko'payishi. ayniqsa lyamblioz 
vitaminning so'rilishini buzadi.

Qondagi eng yuqori miqdori dori ichilgandan 4 soat keyin 
yuzaga keladi, qon zardobidan leykotsitlarga va boshqa a’/olarga 
o'tadi. Kichik yoshli bolalarda kattalarga nisbatan ko'p bo'ladi, 
ortiqcha miqdori lcykotsitlar, miya va tcstikulalarda (zaxira 
ko'rinishida) saqlanadi.

Tanada askorbinat kislota dcgidroaskorbat kislotaga (zaxira 
ko'rinishi). dezoksiaskorbat. dikctogulon va oksalat kislotalariga 
aylanib, siydik orqali chiqariladi. Tana askorbinat kislota 
degidroaskorbinat kislota bilan oksidlanish-qaytarilish tizimini 
(sistema) tashkil qilib, H ‘ ionlarini tashishda ishtirok yetadi, ya’ni 
to'qimalar nafas olishida ishtirok etib. fermentlar faolligini 
boshqarib turadi: temir so'rilishida ishtirok etib temirning gemga 
kirishida va uni gemda ikki valentli ko'rinishda saqlashda. folat 
va tetragidrofolat kislotalarining qaytarilgan ko'rinishida saqlab 
turishda ishtirok yetadi.

C vitamin Krebs siklida glukoza va pirouzum kislotasi 
metabolizmini yaxshilab, katexolaminlar faolligini yaxshilab 
(oksidlanishdan saqlab), ularning sintezini kuchaytiradi.

Askorbinat kislota oqsil, kollagcn, teri, shilliq parda, tog'ay, 
suyak, tishlar sintezini, hujayralararo modda gialuron kislota 
sintezlarini yaxshilab, tomir devorining mustahkamligini,
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antilclolar, interferon sintezini nazorat qilib turadi. Askorbinat 
kislota leykotsitlar fagotsitozi uchun zarurdir.

Askorbinat kislota to'qimadan gistaminning ajralib 
chiqishiga qarshilik ko'rsatib, uning qon zardobidagi miqdorini 
kamaytiradi. Jigarda nafas olish fermentlari faolligini ko‘tarib, 
oqsil sintezi va zaharsizlantirish faolliyatini oshiradi. Askorbinat 
kislota katexolaminlar metabolizmini oshiradi, jinsiy a’zolar va 
steroid gormonlar sintezini, o't kislotalarining hosil bo'lishini 
ko'paytiradi.

Organizmning askorbinat kislotaga bo'lgan ehtiyoji 
jismoniy yoki ruhiy zo'riqishlarda, shamollash, infeksiyalarda, 
allergiyada, revmatoid artritda, neoplazmalarda oshadi.

Ishlatilish i. Gipovitaminoz, bolalarni sun’iy ovqatlantirish, 
zotiljam, infeksion va allergik kasalliklar, kamqonlik. gipotrofik 
bolalarda D vitaminiga qo'shib beriladi.

Gipervitaminoz askorbinat kislota yuqori miqdorlarda uzoq 
vaqt ishlatilganda yuz beradi. Qonda digidroaskorbinat 
kislotasining miqdori oshib kyetadi va u bilan glukoza o'rtasida 
tashish (transport) raqobati boshlanadi.

Natijada qonda qand miqdori ko'payadi. Bundan tashqari, 
oshqozon osti bezi beta-hujayralarining degranulatsiyasi ortadi, 
insulin ishlab chiqarish kamayadi. C vitamini siydik orqali juda 
ko'p miqdorda chiqadi va siydik yo'llarida oksalat toshlari hosil 
qiladi. siydik yo'llarining achishishiga sabab bo'ladi. Oshqozon- 
ichak yo'llari shilliq pardasining qattiq qitiqlanishi natijasida 
ko'ngil aynishi, qusish, ich kyctishi kuzatiladi. Qayta qabul 
qilinganda allergik reaksiyalar keltirib chiqarishi mumkin. 
Vilaminning ortiqcha miqdori markaziy asab tizimining 
qo'zg'alishiga, uyqu buzilishiga sabab bo'lib, giperxolesterine- 
miyaga sabab bo'ladi. Juda yuqori miqdori fagotsitozning 
sekinlashuviga olib keladi.

C v itam in i.  0,025; 0,05: 0,1 dan tabletka holida ichish 
uchun va 5 foizli 1-2 ml dan eritma holida chiqariladi. Na’matak 
mevalaridan tayyorlangan sharbatlari ham ishlatiladi.

P v itam in i .  Bioflavonoidlar. na’matak, limon, smorodina, 
ryabina mevalaridan va choy bargidan olingan bo'lib, rutin,
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kvartsetin, katexinlar va gcspercdinlar ko'rinishida ishlatiladi. P 
vitamini askorbin kislotaning to'qimalarga tashilishi va 
to'planishini yengillashtiradi. Bundan tashqari. qon tomirlar 
devorining o ‘tkazuvchanligini mustahkamlaydi.

Bioflavonoidlarning farmakologik xususiyatlaridan yana 
biri oksidlanish-qaytarilish jarayonlarida ishtirok yelishi va 
gialuronidaza ta’sirini to‘xtatishidir.

P vitamini dorilari qon tomirlar devori o'tkazuvchanligining 
buzilishi bilan bog'liq boigan qon quyilishlarda (ko'z to'r 
pardasidagi qon quyilishlarda. gemorragik diatczlar. 
kapillarotoksikoz, nurlanish kasalligi, septik endokardit, bod 
kasalligi, glomerulonefrit, xafaqon kasalligi, araxnoidit, allergik 
kasalliklar, yuqumli kasalliklar: qizamiq, skarlatina. terlama va b. 
ishlatiladi. Shuningdek, bioflavonoidlar antikoagulantlar va 
salitsilatlar ishlatilganda, kapillarlar shikastlanishining oldini olish 
va davolashda ishlatiladi. Rutin va kvarsetin 0.02 dan ichish 
uchun tavsiya etiladi.

K atex in  choy bargidan tayyorlangan P vitamini preparati.
0,05 va 0,1 dan tabletka holida ichish uchun tavsiya etiladi.

G a sp c r id in  sitrus mevalaridan olingan P vitamini preparati.
0,05 va 0,1 dan tabletka holida ichish tavsiya etiladi.

Bi v i tam in i ,  t iam in .  Bu guruhning sun’iy dorilariga 
tiaminning tuzli hosilalari bo'lmish tiamin bromid va tiamin 
xloridlar, shuningdek B| vitaminining koferment shakli -  
kokarboksilaza kiradi.

Bi vitamini guruhining biologik faolligi va ta’sir doirasi 
ularning tanada kokarboksilazaga aylanib, uning bir necha muhim 
biologik jarayonlarning sintezida ishtirok etuvchi koferment 
faoliyatidir. Bu jarayonlarga birinchi navbatda alfa-kislotalarining 
(pirouzum kislotasi) kislorodli va kislorodsiz dekarboksillanishi. 
shuningdek, pentoza davridagi nuklein kislotalari, oqsil va lipidlar 
biosintezi uchun zarur bo'lgan qaytalangan nikotinamid- 
dinukleotid fosfat va riboza -5- fosfatning transketolaza fermcnti 
yordamida hosil boiishidir. Pirouzum kislotasining dckarboksil- 
lanishi sirka kislotasining faol ko'rinishi -  Л asctilkofermentining 
hosil boiishiga olib keladi, bu esa o'z navbatida oqsil, yog' va
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uglcvodlarning energiya almashinuvida ishtirok yetishiga olib 
keladi.

Tiamin dorilari xolinesteraza faolligini falajlab endogen 
asetilxolin ta'sirini kuchaytiradi va uni parchalanishdan saqlaydi. 
Boshqa to‘rtlamchi azot hosilalari singari u sinapslarda asab 
impulslarining o ‘tishiga ta’sir ko'rsatadi, gangliyalarni falajlovchi 
va kurarcsimon ta’sirga ega. Shu sababli ham Bi avitaminozida 
asosiy belgilar asab tizimi faoliyatining buzilishi bilan bogMiq 
(teri sezuvchanligining o'zgarishi. ncvritlar, falajlanish. yurak va 
oshqozon-ichak tizimi faoliyatining buzilishi) belgilari bilan 
kcchadi.

F arm a k o k in c t ik a s i .  Tiamin og‘iz orqali ichilganda 
ingichka ichakda so'riladi. Uning ko'p qismi jigarda fosforillanib 
mono-, di- va trifosfat cfirlariga aylanadi. Tiaminning qolgan 
qismi boshqa to'qimalarga taqsimlanadi yoki yana ichaklarga 
tushib, u yerda qayta so'riladi va uning tanadagi doimiy 
aylanishini ta’minlaydi. Tiamin asosan buyraklar orqali 
o'zgarmagan va ichaklarda tiaminaza fermcnti ta’sirida hosil 
bo'lgan nofaol metabolitlar ko'rinishida chiqib kyetadi.

Tiaminning ichaklarda so'rilishiga va ichaklarda uning 
boshqa mahsulotlardan sintez qilinishida ichak mikroflorasining 
ta'siri katta. Bu jarayon ayniqsa, ichak infcksiyalarida va 
mikroblarga qarshi dorilar bilan davolash davrida buzilishi 
mumkin. Shu tufayli og'iz orqali qabul qilinadigan mikrobga 
qarshi dorilar ishlatilganda ular bilan birga tiamin dorilarini 
tavsiya yelish maqsadga muvofiq bo'ladi.

Ishlatilish i.  Maxsus davolovchi modda sifatida tiamin 
dorilari B] gipovitaminozini davolashda va oldini olishda 
ishlatiladi. Bundan tashqari, vitamin Bi dorilari ncvritlar, 
radikulit, ncvralgiya. periferik falajlar, poliartritlar. keksalarda 
atcrosklcrozni davolashda ishlatiladi. Oshqozon va un ikki 
barmoq ichak yarasida. jigar kasalliklarida. qon aylanishining 
surunkali yetishmovchiligida. teri kasalliklarida tiamin dorilari 
ijobiy natijalar beradi.

K o k a rb o k s i la z a n in g  farmakologik xususiyati alohida 
e'tiborga loyiq. Dori koma holatlarida asidozni kamaytiradi, arit-

3 8 4

www.ziyouz.com kutubxonasi



miyalarda yurak urish me’yorini mo'tadillashtiradi. stenokardi- 
yada yurak sohasidagi og'riqlarni kamaytiradi. Kokarboksila/a 
koma. prekomatoz holatlarda, qand kasalligi asidozida, yurak 
aritmiyalarida (ekstrasistoliya). qon aylanishining yctishmovchi
ligida ishlatiladi.

Kokarboksila/a 50-100 mg dan muskul orasiga va venaga 
yuboriladi. Tiamin bromidning 3 va 6 foizli eritmasi 1-2 ml dan 
teri ostiga, muskul orasiga yuboriladi.

Tiamin dorilari bemorlar tomonidan yaxshi o'zlasluiriladi. 
Lekin uning critmalarining pi I kam bo'lganligi uchun teri ostiga 
va muskul orasiga yuborilganda kuchli og'riqqa sabab bo'ladi. 
Tiaminni piridoksin va sianokobalamin bilan birgalikda ishlatish 
tavsiya etilmaydi, chunki bunday holatda tiaminning allergik 
xususiyati oshib kyetadi.

To'qimalarda tiamin miqdorining ortib kvctishi qon 
bosimining ko'tarilishiga, mushaklar qisqarishining bu/.ilishiga. 
nafas buzilishiga va sinaptoplegiyaga sabab bo’lishi mumkin. 
Bunday holatlarda prozerin va «Tyanshi» korporatsiyasining 
biokalsiyli ozuqa qo'shimcha mahsulotlari tavsiya etiladi.

B? vitamini (riboflavin) amaliyotda riboflavin lb  
vitaminidan tashqari, uning ikki koferment shakli -  riboflavin 
mononukleotid va flavinat ham ishlatiladi.

Tckshirishlar natijasiga ko’ra. riboflavinning o'zi farmako
dinamik faollikka ega emas. Faqat biotransformatsiyalanish 
jarayonidan so'ng riboflavin koferment shakliga o'tgandan 
keyingina vodorodni tashish yo’li bilan to'qimalar nafas 
olishidagi oksidlanish-qaytarilish xususiyatini namoyon qiladi. 
Riboflavinlarni biotransformatsiyalovchi fermentlaming yetish
movchiligi ko'pgina endogen B2 gipovitaminoziga sabab bo’ladi. 
Bunda ishtaha va tana og'irligi kamayadi. bosh og'rig’i kuzatiladi. 
parcsteziya, teri qichishishi, qaltirash, ko’zlarda sanchiq. 
shabko'rlik, og'iz burchaklarining yaralanishi. konyunktivit, 
blclarit. ko'z gavharining xiralashishi. jigar va ichak faoliyatining 
buzilishi kabi belgilar kuzatiladi.

Riboflavin mononukleotid yoki flavinat organizmda oqsil 
komponcntlari bilan birikib 50 ga yaqin har xil fermentlar hosil
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qiladi. Ramin fermentlari uglevod almashinuvini boshqarish 
xususiyatiga ega. oqsillar sintezida ishtirok yetadi, yog1 larning 
o'zlashtirilishida qatnashadi.

Ramin fermentlari ko'/.ni ko'rish va rang ajratish 
faoliyatini ta’minlashda ishtirok yetadi.

Farmakokinctikasi. Riboflavin ichaklarda so'riladi va 
uning ko'p qismi ichak dcvorida, jigar hujayralarida, qon va 
tananing boshqa to'qimalarida fosforlanishga uchraydi. Bunda 
avval ribollavin-5-monofosfat (bu jarayon noturg'un xususiyatga 
ega) hosil boiadi, keyinchalik esa flavinadcnindinuklcotid hosil 
boiadi. Erkin riboflavin tanadan siydik orqali tc/.da chiqib 
ky etadi.

Ishlatilishi. Amaliyotda riboflavin faqat ichki (endogen) 
gipo- va avitaminozni davolashda va oldini olishdagina emas, 
balki flavin fermentlari faolligining kamayishi bilan bog'liq 
boigan kasalliklarni davolashda ham ishlatiladi. Botkin kasal
ligida. jigar sirrozida, shuningdek, qon aylanish yetishmovchiligi 
bilan bogiiq  boigan jigar faoliyatining yctishmovchiliklarida. 
miokardiodistroflyada, yuqumli kasalliklarda ishlatiladi.

Riboflavin dorilari teri va ko'z kasalliklarini davolashda 
keng qo'llaniladi. Bundan tashqari, ular ovqatlanish buzilganda 
umumiy ta'sir ko'rsatadi, antibiotiklar va sulfanilamid dorilari 
uzoq vaqt ishlatilganda birga qo'shib qo'llaniladi.

Riboflavin 0.002: 0.005; 0,01 g dan tabletka holida ichish 
uchun va 0,01 foizli eritmasi ko'zga tomizish uchun ishlatiladi.

Ravinatning 0,002 g li ampuladagi kukunini bevosita 
yuborish oldidan osh tuzining izotonik eritmasida crililib, muskul 
orasiga va konyunktiva ostiga yuboriladi.

Be, vitamini (piridoksin) dorilari. Piridin hosilalaridan bir 
qanchasi B(, vitamini faolligiga ega, ulardan dori modda sifatida 
piridoksin gidroxlorid, piridoksalfosfat va piriditol ko'rinishida 
ishlatiladi.

Ular tanada bir-biriga aylanishi mumkin, lekin qayta 
o'zgarmaydigan piridoksal kislota holida. siydik bilan tanadan 
chiqib kyctadi. Ular ichak florasi tomonidan sintcz qilinadi.
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Gipovitaminoz liolali ichak mikroflorasining o'sishi 
buzilganda, ya’ni bola sun'iy ovqailantirilganda yu/ berishi 
mumkin. Homilador ayol lanasida piridoksinning kamayishi crta 
toksikoz sabablaridan biri deb hisoblanadi. Bu holat bolaning ona 
qornida va tug'ilishdan keyingi rivojlanishiga salbiy ta'sir 
ko'rsatadi.

Piridoksin va piridoksal fosfatning biot'aollik roli tanada 
oqsil almashinuviga faol boshqaruvchi ta’siridir. Aynan 
piridoksalfosfat ko'pgina aminokislotalarni dckarboksillovchi va 
qayta aminlovchi fermentlari triptofan. metionin. serin, tiro/.in. 
glutamin va boshqa aminokislotalar almashinuvida hamda 
gistamin almashinuvida muhim ahamiyatga ega. Yog' almashinu
viga ijobiy ta’sir ko'rsatib. atcrosklero/.da xolesterin va lipidlar 
miqdorini kamaytiradi. Piridoksal fermentlari uglevodlar 
almashinuvi jarayonida ishtirok etib. jigarda glikogcn miqdorini 
ko'paytiradi. Piridoksal iosfatni piridoksindan al/alligi shundaki. 
u tez samara beradi.

I.shlatilislii. Piridoksin gidroxlorid va piridoksalfosfat 
homiladorlik toksikozida, atcrosklero/.da. jigar kasalligida. derma- 
tologiya amaliyotida -  psoriaz, ek/.cma. neyrodcrmitlarni davo
lashda ishlatiladi. Piridoksalfosfat sidcroblast va irsiy sidc- 
roaxrestik kamqonlikda, porfiriyaning teri va buyrak ko'rinish- 
larida, yuvenil qon kyctishda, vestibuloscnsor bu/ilishlarda 
ishlatiladi.

Ikkala dori ham sil kasalligini davolashda ishlatiladigan 
tubazid va boshqa dorilardan zaharlanishning oldini olish 
maqsadida birga qo'shib ishlatiladi.

Piridoksin gidroxlorid va piridoksal fosfatlardan farqli 
ravishda p ir id i to l  vitaminlik xususiyatiga ega emas. u kuchli 
psixofarmokologik ta'sirga ega. uning bu ta’siri markazi> asab 
tizimining metabolitik jarayonlariga ijobiy ta'siri bilan 
lushuntiriladi.

P ir id ito l  keksalardagi ruhiy o'/garishlarda: serebral 
aterosklerozlarda. involution depressiyada. posttravmatik 
cnsefalopativa, parkinsonizm, tutqanoq. ncvroz va nevralgi\a. 
surunkali alkogolizmni davolashda ishlatiladi.
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Pediatriya amaliyolida piriditol markaziy asab tizimining 
organik kasalliklarida ishlatiladi. Dori kam zaharli birikma boiib. 
tanada faolligini yo'qoiib. siydik orqali chiqib kycladi. Piridoksin 
gidroxlorid 0.002: 0.005: 0.01 dan tablctka holida ichish uchun, 1 
va 5 foizli eritmasi 1 va 2 ml teri ostiga. muskul orasiga va venaga 
yuborish uchun tavsiya etiladi.

Piridoksalfosfat 0.01 va 0.02 g. piriditol 0,05; 0,1; 0.2 g dan 
tablctka holida ichish uchun tavsiya etiladi. Salbiy ta'sirlaridan 
allergiya. teri toshmalari va qichishishlar uchraydi. Oshqozon va 
o'n ikki barmoq ichak yaralarida. kuchli zaharlanishda, jigar 
kasalliklarida ehtiyot bo‘lib ishlatish kerak. 1312 vitamini bilan 
birga bitta shprisda yuborib bo'lmaydi.

B3 vitamini. Farmakodinamikasi. Vitamin B3 (PP- 
vitamin, nikotin kislotasi) nikotinamidadcninnukleotid (NAD) va 
nikotinamidadenindinukleotid fosfat (XADF) tarkibiga kiruvchi 
dcgidrogcnaza kolermentlari tarkibiga kirib. to'qimalar nafas 
olishida va metabolitik jarayonlarda qatnashadi.

Farmakologik ta’sirlari:
1. 1’o'qimalar nafas olishida, oqsil. moylar sintezida va 

kollagcnning parchalanishida ishtirok yetadi.
2. Rodopsin sintezida ishtirok etuvchi rctinolning trans 

koi'inishini sis-ko'rinishga o'tishini ta'minlaydi.
3. Fibrinolitik ti/.imni faollaydi, trombotsitlar yopishqoq

ligini (tromboksan Л2 hosil bo'lishini kamaytirish hisobiga) 
kamaytiradi.

4. Gistamin ajralishi va kinnin tizimini faollaydi.
5) juda kam qalinlikdagi lipoproteidlar sintezini kamayti

radi va ko'p qalinlikdagi lipoprotcidlarni xolcstcringa o'tishini 
kuchaytiradi.

Farmakokinctikasi. B-, vitamini va uning amidi (nikolin- 
amid) parenteral va ichishga yuboriladi. Ular oshqozon va o'n 
ikki barmoq ichaklarda yaxshi so'riladi. Oshqozon-ichak tizimi 
kasalliklarida vitaminni qonga tashib o'tish (transportirovka) 
buzilishi mumkin.

Biotransformatsiya jigarda kechadi, buning natijasida 
quyidagi: N-metil nikotinamid. mclilpiridonkarboksamidlar,
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glukuron kislota etlri va glitsin bilan komplekslar hosil bo'ladi. 
Nikotin kislota siydik bilan o'zgarmagan ko'rinishda chiqariladi.

Vitamin Bi va Br, ishtirokida jigarda va eritrotsitlarda 
triptolan aminokisloladan sintc/, bo'lishi mumkin.

O ’z a ro  t a ’siri. B-s vitamini gipolipidcmik dorilar bilan 
sinergist hisoblanadi.

Biroq Вч vitamiriini bilta shprisda boshqa dorilar bilan 
yuborib bo'lmaydi. chunki kislotali muhitda larmalscvtik 
ziddiyatlik kuzatiladi. Xolcstiramin. xilcsiipollar bilan birga 
ichilganda ularning ichakdan so'rilishi kamayadi, shu sababli 
ularni qabul qilish orasidagi vaqt 1.5 2 soatni tashkil qilishi 
kerak. Klanolning jigarga salbiv ta’siri kuchayadi, qandni 
kamaytiruvchi dorilar samarasini kamaytiradi.

Salbiy t a ’s ir la r i .  Qon bosimining tushib kvetishi. bosh 
aylanishi. tcrining qizarishi. toshmalar toshishi. teri qichishi. 
siydik ajralishida achishish kabi salbiy ta’sirlari gistamin va 
kinnin tizimining faollashuvi bilan tushuntiriladi.

Gipcrvitaminozda ich kvetishi. ishtaha yo'qolishi. qayt 
qilish, qand ko'payishi, gipcrurikemiya. oshqozon shilliq 
pardasining yaralanishi. jigar faoliyatining buzilishi. yurak 
ritmining buzilishi bilan kcchishi mumkin.

Ishlatilishi. L'ning \-metilnikotinamid siydikdagi 
kreatininning miqdoriga nisbati gipovitaminozni aniqlashga 
yordam beradi. Normada 0.5 g \-mctilnikotinamid 1.0 
kreatininga nisbatda va undan ortiq bo'ladi.

1. Pellagrada (markaziy asab ishi buzilishi belgilari 
yalqovlik. tcridagi chumoli vurishi kabi sezgilar. bo'shashish. 
ishtaha yo'qolishi, qaltirash. ncvroz, fikrlashni susayishi. tutqanoq 
xuruj lari; ich kvetishi yoki atonik ich qolishi. ichakda ycl 
to'planishi, qayt qilish; dermatit, glossit, otit yoki yarali stomatit 
simptomlari bilan kechadigan simplomokomplcks) ishlatiladi.

2. Atcrosklcrozda (juda katta miqdorlarda, sutkasiga 3-9 g) 
yuboriladi.

3. Hndoarteriit. Rcyno kasalligi. migren. safro va siydik 
yo'llari sanchig'ida.

4. Trombozlarda.
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5. Xarlnup kasalligi (triptofan aminokislotasining so'rilishi 
va to'qimalarga kirishi buzilishi bilan kechadigan irsiy kasallik). 
Bunda triptolandan nikotin kislota hosil bo'lishi buziladi.

H5 vitamini. Farmakodinamikasi. Pantotcnat kislota 
kocnzim Л tarkibiga kiradi. Kocnzim Л-asctat va boshqa asil 
guruhlar iransportini nazorat qiladi, bu guruhlar sal'ro kislotalari, 
fosfolipidlar. xolestcrin. stcroidlar va asetilxolin sintezi uchun 
zarur.

Farmakologik ta’sirlari:
1. Yog' va boshqa moddalar almashinuvida qatnashadi.
2 . 1 lujayra qobig'ining normal tuzilishini nazorat qiladi.
.1 . Xolincrgik qurilmalarda noimal impuls o'tishida qatnashadi.
4. Glukokortikoidlar. jinsiy gormonlar va mineralkor- 

tiqoidlar sintezini tartibga soladi.
Farmakokinctikasi. Dori mushakka yuboriladi yoki 

ichishga beriladi. Yaxshi so'riladi va to'qimalarga yaxshi 
tarqaladi, ayniqsa jigar, buyrak usti bczlarida, yurakda va 
buyraklarda ko'p to'planadi. Biotransformatsiyaga uchramaydi. 
Biroq Bs-vitamini, Br, vitamini ishtirokida jigarda pantotenat 
kislotasi va beta-alanindan sintcz bo'lishi mumkin. O ’zgarmagan 
holda buyraklar (70%) va jigar (30%) orqali chiqariladi.

O ’zaro ta’siri. Pantotenat kislota ichak va siydik pufagi 
tonusi susayganda prozerin va kalsiy preparatlari bilan yaxshi 
samara beradi. xuddi shuningdek ular yallig'lanishga va 
allcrgiyaga qarshi dorilar bilan yaxshi natija beradi.

Salim ta’sirlari. Ko'ngil aynishi, qayt qilish. zarda bo' I ish 
kuzatiladi.

Ishlatilishi. Gipovitaminoz borligini aniqlash uchun B, 
vitamini qon plazmasidagi miqdorini aniqlash (chaqaloqlarda 
normada 40,5-63,0 nmol//; 1-2 yoshli bolalarda -  18 nmol//; 2 
yoshdan katta bo'lgan bolalarda 12,1 14 .1 nmol//) B5 vitamin 
yetishmovchiligi kam kuzatiladi.

B̂  vitamin jigarning yog' I i distrollyasida. apatiyada, 
kamquvvatlikda. nerv-mushak o'tkazuvchanligi buzilganda. 
polinevrit. falajliklarda. silliq mushak tonusi susayganda davolash 
maqsadida ishlatiladi.
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S ian o k o b a lam in .  Bp vitamini guruhidan amaliyotda: 
sianokobalamin va vitamin l i^ n i  koferment shakli. tabiiy 
metabolitlari. oksikobalamin ishlatiladi.

Sianokobalamin dorilari tanada biologik faol metabolitlar 
rolini o ‘ynab, uning o'sishi va rivojlanishi. eritrotsitlarning 
yetilishi va mo’tadil qon hosil bo'lishini ta’minlavdi. Ular oqsil. 
uglevod. lipidlar almashinuvida harakatehan (labil) metil 
guruhlari (xolin. melionin, kreatinin. nuklcin kislotalari) 
biosintczida ishtirok yetadi, eritrotsitlarda sulfgidril guruhlarini 
ushlab turuvchi birikmalarning to‘planishiga olib keladi. jigar va 
asab tizimi faoliyatiga ijobiy ta'sir yetadi. qon ivish jarayonini 
faollashtiradi, aterosklcrozda qondagi xolestcrin miqdorini 
kamaytiradi. letsitin/xolcsterin ko'rsatkichini oshiradi. Sianokoba- 
laminga nisbatan oksikobalamin tanada tczkor faol koferment 
shakliga o ‘tadi, oqsillar bilan mustahkam birikma hosil qilgani 
uchun tanada uzoqroq saqlanadi va siydik orqali sekin chiqib 
kyctadi.

K o b a la m in  B !2 vitaminining tayyor koferment shakli 
bo’lib. sianokobalamindan jigar hujavralarida uzoq ushlanib 
qolishi va kuchli anabolik ta'siri borligi bilan farq qiladi. 
Gcmatocntscfalik to'siqdan yaxshi o'tib. bosh miya to'qimalarida 
modda almashinuvini yaxshilaydi. ruhan zaif rivojlangan 
bolalarga yaxshi ta'sir ko'rsatadi.

Ishlatilish i. Sianokobalamin dorilari kamqonlikka qarshi 
samarali vosita hisoblanadi. Ular Addison-Birmcr va boshqa qator 
kamqonliklarda ishlatiladi.

Bundan tashqari, bu dorilar nurlanish kasalligida. chala 
tug'ilgan bolalar yaxshi rivojlanmagandan va birlamchi yoki 
ikkilamchi gipotrofiyasi bor bolalarda. anorcksiyada. jigar 
kasalliklarida (Botkin kasalligida, gepatitlar, sirroz), polincvril- 
larda. radikulitlarda. ba’zi teri kasalliklarida. alkogolizinni 
davolashda, diabclik ncyropatiyada, funikular miyelozda tavsiya 
etiladi.

S ia n o k o b a lam in n i  0.003: 0.01; 0,02: 0.05% li eritmalari
1 ml dan teri ostiga. muskul orasiga va venaga yuborish uchun 
tavsiya etiladi.
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Oksikobalamin 0,01; 0,05; 0,1 % li eritma holida I ml dan 
parenteral yo’l bilan kiritish uchun tavsiya etiladi.

Kobalamid 0,1; 0,5; va lmg dan tablctka holida ichish 
uchun tavsiya etiladi.

Salbiy ta’sirlari. Sianokobalamin dorilari odatda, bemorlar 
tomonidan yaxshi qabul qilinadi, sczuvchanlik oshganda 
bemorlarda allergik reaksiyalar, asabiylashish va taxikardiya 
kuzatilishi mumkin.

Pangamat kislota dorilari. Amaliyotda pangamat 
kislotasining ikkita dorisi ishlatiladi: kalsiy pangamat (Bis 
vitamini) va kimyoviy tuzilishi jihatidan shu guruhga o'xshash 
bo’lgan -dipramoniy.

Kalsiy pangamat. Glukon kislotasi cfirining kalsiyli tuzi 
va dimetilglitsin bilan kalsiy glukonat va kalsiy xlorid 
aralashmasidir.

Kalsiy pangamat lipidlar almashinuvida kreatininfosfat 
miqdorini oshiradi va muskullarda, jigarda glikogenni ko‘pay- 
Liradi. IJ tananing har xil to’qimalarida kislorod almashinuvida 
ishtirok ycladi va gipoksiyani yo'qotadi, metil guruhlarining 
tashuvchisi bo’lib, transmetillash jarayonida ishtirok yetadi. Dori 
tarkibida bo'lgan kalsiy ham ma’lum biologik vazifani bajaradi.

Ishlatilishi. Kam zaharli birikma bo'lib, atcrosklcrozni 
komplcks davolashda, o'pka emfizemasi va pncvmosklcrozida, 
surunkali gepatitda. alkogoldan zaharlanishda, teri kasalliklarida, 
shuningdek. sullanilamid, kortikostcroid va boshqa dorilarning 
salbiy ta'sirlarini kamaytirish maqsadida ishlatiladi.

Kalsiy pangamat tablctka holida 0,05 g dan chiqariladi.
Dipramoniy. Amaliyotda gangliyalarni falajlovchi va qon 

bosimini pasaytiruvchi ta’sir ko'rsatadi.
IJ lanada oksidlanish jarayonida ishtirok yetadi, lipotrop 

ta'sir ko'rsatadi. jigarning pigment va antitoksik faoliyatini 
yaxshilaydi, tananing gipoksiyaga va har xil zaharlanishlarga 
chidamliligini oshiradi.

Ishlatilishi. Qo’l. oyoq, periferik artcriyalarning kasalliklari 
endoartrit, arteriyalar atcrosklcrozining yengil davrlarida,
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mikrotsikiilatsiyasi buzilgan qo'l-oyoq qon tomir kasalliklarida 
ishlatiladi.

Dipramoniy bosh miya qon tomirlari atcrosklcro/.ida ham 
ishlatiladi. Bevosita kiritish oldidan. maxsus suvda 2.5 foizli 
eritmasi layyorlanib, muskul orasiga yuboriladi.

20.3. Anabnlik dori vositalari
20.3.1. Steroid anabolizanllar
Mctanandroslcnalon (ncrahol, dianabol). Androgen va 

anabolik faollik xususiyatlariga ega. Tcstosteron bilan bir xil 
anabolik ta’sirga ega, lekin androgen ta'siri 1000 baravar kamdir.

Azot almashinuviga ijobiy ta'sir qilib. tanada azot va 
siydikchilning ushlanib qolishiga sabab boMadi va kaliy, 
oltingugurt hamda fosfor birikmalarining buyrak orqali chiqishini 
kamaytiradi. Kaltsiyning suyaklarda to'planishiga yordam beradi.

Anabolik slcroidlarning farmakodinamik ta’siri -  
ishtahaning ochilishi, mushaklar va tana vazni bilan bir xil 
ko'payishi. suyaklarda kalsiy to'planishining tezlashuvi kabi 
klinik ko'rinishlarda namoyon boMadi. Yuqorida keltirilgan 
samaraga erishish uchun bemor anabolik dorilar bilan bir vaqtda 
ovqat tarkibida yetarli miqdordagi oqsil. yog', uglevodlar. 
vitaminlar va mineral moddalarni qabul qilishi kerak.

Ish la ti l ish i.  Astcniya, kaxeksiya. yuqumli va oqsil 
yo'qotish bilan kcchuvchi kasalliklar. Kndokrinologiyada gipofiz 
faoliyatining yctishmovchiligida, rctinopaliyada. angiopatiyada. 
qandli va steroid diabetda, gipoilzar nanizmda qo'llaniladi. Ichki 
kasalliklar amaliyotida miokard infarktida, miokarditlar, 
revmatokarditlar, aterosklcrotik kardioskleroz, oshqozon va o'n 
ikki barmoq ichak kasalliklarida. oqsil yo'qotilishi va azotemiva 
bilan kechayotgan surunkali buyrak kasaliklarida, o'pkaning 
surunkali kasalliklarida qo'llaniladi. Onkologivada sut bczi rakini, 
nur bilan davolash vaqtida ishlatiladi. Ostcoporoz, suyaklar 
sinishida, tezlashgan mushak distrofiyasida va miopiyada. to'r 
pardaning qarilik dcgeneratsiyasida. ckzema va psoriazda ham 
qo'llaniladi.
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P cd ia tr iy a  amaliyotida kaxcksiya. ovqatlanishning pasayi- 
shida. bola jismoniy rivojlanishdan orqada qolganda ishlatiladi.

Dorining miqdori va davolashning davomiyligi. bemoming 
umumiy ahvoliga qarab bclgilanadi. Kunlik miqdori 0,005 dan
0.1 g gacha va davolash 4-8  halta davom yetadi, tanaffus 1-2 oy.
2 yoshgacha bo'lgan bolalarga 0,1 mg/ kg hisobidan olinadi, 2-5  
yoshgacha bolalarga 0,001-0,002 mk/kg, 6-14 yoshgacha
0,0003—0.005 mg/kg hisobidan olinadi.

Salb iy  t a ’s ir lari .  Dispepsiya, jigarning kattalashuvi, 
sariqlik. shishlarda tavsiya etilmaydi. Ayollarda xayz ko‘rishning 
buzilishi. tovushning dag'allashuvi kuzatiladi. lekin yuqorida 
ko'rsatilgan o'zgarishlar dori berishni to'xtatish bilan o'tib 
kvetadi. Prostata raki, o'tkir va surunkali prostatit. jigarning o'tkir 
kasalliklarida anabolik moddalar tavsiya yelish man etiladi.

Homiladorlik va emizikli davrda extiyotlik bilan ishlatiladi.
F en ab o lin  (durabolin, nerabolin). Androgen ta'siri 

ncrabolga nisbatan ancha kam, anabolik ta'siri deyarli bir xil. 
Nerabol ishlatiladigan holatlarda ishlatiladi. 7-15 kunda bir 
martadan 25-50 mg dan muskul orasiga yuboriladi.

R ctabo lil .  Kuchli va uzoq davom yctadigan anabolik 
ta’sirga ega. Muskul orasiga yuborilgach. ta'siri 3 kundan keyin 
yuzaga keladi. bir hafta va 10 kundan keyin eng yuqori darajaga 
yetadi.

Ishlatilish i. Ncrobol singari 35-50 mg dan oyiga I 
marolaba muskul orasiga yuboriladi. Bolalarga 4 haftada bir 
mamtaba yuboriladi. 10 kg vazndagi bolaga 5 mg. 10-20 kg -  
7.5 mg. 20-30 kg -  10-15 mg. 40-50 kg -  20 mg. 50 kg dan 
oshganiga 25 mg miqdorida yuboriladi.

M eti lan d ro s tcn d io l .  Kimyoviy luzilishi va biologik 
xususiyatlari jihatidan mctiltestoslcronga yaqindir. lekin kam 
androgen faolikka va yuqori anabolik ta'sirga egadir. Nerabol 
singari ishlatiladi. ham dori shaklida til ostiga qo'yiladi. 
Kattalarga kuniga 0.025 va 0.05 g dan. bolalarga esa kuniga 
1 mg/kg hisobidan 4 hafta mobaynida bir maria beriladi. Dori 
qabul qilinayotgan paytda bemor oqsilga boy ovqatlar qabul 
qilishi kerak.
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20.3.2. Nosteroid anabolizanllar
K aliy  o ro ta t .  Orat kislotasining kalivli tuzi. (Hr, vitamini). 

Orat kislotasi urindinfosfal biosintc/.ining oxirgi mahsuloti bo'lib, 
oqsil molckulalari sintezida qalnashuvchi aminoksilolalar 
tarkibiga kiradi. Shuning uchun oral kislotasi oqsil almashinuvi 
buzilganda va modda almashinuvi jarayonini qo'zg'atuvchi vosita 
sifatida qo'llaniladi.

Ishlatilishi. Jigar kasalliklari (sirrozdan tashqari). miokard 
distrofiyasi, yurak glikozidlaridan zaharlanishda tavsiya etiladi. 
Bolalarda uchraydigan alimcnlar distrofiyada. ovqatlanishdan 1 1,5 
soat oldin yoki ovqatdan 1- 2 soat kcvin. 0,25- 0.5 g dan kuniga 3 
mahal ichish uchun tavsiya etiladi. Davolash muddati 20-40 kun. 
Kerak bo'lsa I oylik tanaf’fusdan keyin davolash kursi takrorlandi.

M ctilu ra ts i l .  Pirimidin hosilasi hisoblanadi. Dori anabolik 
faollikka ega bo'lib. hujayralar qayta tiklanishini, yaralarning 
bitishini tczlashliradi, himovaning gumoral va hujayra omillarini 
kuchaytiradi. Yallig'lanishga qarshi ta’sirga ega. Mctiluratsil 
eritropoezni va leykopoczni kuchaytiradi.

Ishlatilishi. Agranulotsilar angina, alimcnlar toksik 
alcykiya. sekin biiuvchi varalar. kuyishlar. suyak sinishlari, 
oshqozon va o'n ikki barmoq ichak vara kasalliklari, surunkali 
oshqozon yallig'lanishi. gcpatillar, pankreatitda ishlatiladi.

Ovqatdan so'ng 0,5 g dan kuniga 3 mahal ichish uchun 
tavsiya cLiladi. 3-8  yoshgacha bo'lgan bolalarga 0,25 g dan. 8 
yoshdan oshgan bolalarga 0,25- 0.5 g dan ichish uchun tavsiya 
etiladi. Davolash muddati 30-40 kun.

Salbiy  t a ’siri. Allergik reaksiyalar. bosh og'rig'i kuzatilishi 
mumkin. Mctiluratsil o'tkir va surunkali Icykemik Icykozlar, 
limfogramilcmatoz. suyak iligining xavfli kasaliklarida tavsiya 
etilmaydi.

l’cn toksil  ham pirimidin hosil bo'lib. farmakodinamik 
xususiyatlari turli kasalliklarni davolashda va glukokor- 
likoidlarning salbiy taVirlarini kamaytirish maqsadida ular bilan 
qo'shib ishlatiladi. Kuniga 3—4 mahal 0,2-0.4 g dan ichish uchun 
tavsiya etiladi.
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Bolalarga bir marta ichish uchun voshiga qarab quyidagi miq
dorlarda tavsiya etiladi: I yoshgacha boMgan bolalarga 0,015. 3 yosh
gacha-0.025, 3-N yoshgacha-0.075 va 12 dan oshganiga 0,1-0.615 g.

Salbiy ta’sirlari. Davolash davrida dispcptik o'zgarishlar 
kuzatilishi mumkin.

Adcnozin trifosfat kislotasi. (ATF; fosfatin, atrcfos)
ATI' to’qimalarda oksidlanish va mushaklarda uglcvodlaming 

glikolitik parchalanishi jarayonida hosil boMadi. ATF aktomiozin bilan 
o'zaro munosabatga kirishganda adcnozin difosfat kislotaga. 
noorganik fosfatga ajraladi. Bu jarayonda ajralib chiqqan energiya 
mushaklarning mcxanik ishi, oqsillar va siydikchil sintezida ishlatiladi. 
Mushaklardagi distrofik jarayonlarda ATF ning qayta tiklanishi 
kamayadi. ATF gangliyalardan, sayyor (adashgan) ncrvdan, yurak 
tugunlaridan chiqayoigan impulslarning tarqalishini yaxshilaydi. 
Bundan tashqari, yurak toj tomirlarini kcngaytiruvchi sAMF hosil 
boMishini kuchaytiradi.

Ishlatilishi. Mushak distrofiyalari, periferik qon tomirlari
ning torayishi, yurak toj tomirlari yetishmovchiligi. miokardiodis- 
trofiva. Davolashning boshlanishidan kuniga 1 ml dan 1 marta, 
keyin esa 1 ml dan kuniga 2 mahaldan muskul orasiga yuboriladi. 
Davolash davrida hammasi boMib 30-40 marta yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. Bosh og‘rigM. diurczning ko'payishi, 
yurak urishlar sonining ortishi bilan namoyon boMishi mumkin.

Kuchli gipotoniyada va yurak glikozidlari bilan bir vaqtda 
qoMlash tavsiya etilmaydi.

Riboksin (inozin). Purin hosil boMib. A I F hosil boMisli 
jarayonida A'IT dan oldin hosil boMuvchi moddadir.

Inozin Krebs siklidagi bir qator fermentlar faolligini 
oshiradi. Nukleotidlar sintezini tczlashtiradi, miokarddagi modda 
almashinuvi jarayoniga ijobiy ta'sir qilib, yurak toj tomirlarida 
qon oqimini yaxshilaydi.

Ishlatilishi. Yurak ishemiyasi, yurak infarkti. miokardiodis- 
trofiya, aritmiyalar, gcpatit, sirroz, glaukomada ishlatiladi. Ovqatdan 
so’ng kuniga 3-4  mahal 0.3-Д6 g dan ichish tavsiya etiladi.

Salbiy ta’sirlari. Ba’zan allergik reaksiyalar kuzatiladi.
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21-bob. G ip e r l ip o p ro te in e m iy a  (a tc ro sk lc ro z )d a  ish la tilad igan  
d o r i  v o s i ta la r in in g  fa rm ak o lo g ik  v a  k l in ik  tavsifi

Aterosklcroz va uning asoratlari (IBS. insult va b.q.lar) oldini 
olish va komplcks davolash maqsadida ishlatiladigan vositalar 
qatorida gipcrlipoproleidcmiyada ishlatiladigan dori vositalari 
alohida o'rin tutadi. Ularning asosiy ta’siri qon zardobidagi yuqori 
darajaga ko'tarilgan atcrogcn lipoprotcinlar miqdorini kamaytirib. 
antiatcrogcn lipoprotcinlar miqdorini ko'paytirishi mumkin. 
Ularning bu yo'nalishdagi ta’sir qilish prinsipi atcrogcn 
dislipoprotcincmiyani atcrosklcroz.ga olib boruvchi asosiy 
omillardan biri ckanligiga asoslangan.

Qonda aylanib yurgan lipoprotcinlar (LI’) 4 sinfga: xilomikron- 
lar (XM), yuqori darajada kam qalinlikdagi LP (YUDK.QLP). kam 
qalinlikdagi LP (KQLP) va yuqori qalinlikdagi LP (YUQLP). Ulardan 
YUDKQLP va KQLP atcrogcn, YUQLP antiatcrogcnlik 
xususiyatga ega. Lipoprotcinlar tarkibi va atcrogcnlik darajasi

21.1-rasmda bcrilgan.
XM YUDKyU' KQI.P YUOI..I*

AicrogcnligJ -

21.1-rasm. Lipoprotcinlarning tarkibi va atcrogcnligi:
X M  x ilo m ik ro n la r ;  Y U D K Q L P  Y u q o r i da ra jada  kam  q a lin lik d a g i 

l ip o p ro tc in la r ;  K Q 1 .I’ -- K.am q a lin lik d a g i l ip o p ro tc in la r :  

Y U Q L P  Y u q o r i q a lin lik d a g i l ip o p ro ie in la r .
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Birlamchi gipcrlipoproincmiya 5 turga bo'linadi (Frcdrikson 
va Levi, 1972) 2 Г.1-jadval.

21.1-jadval
Giperlipoproteinemiya (GLP) turlari tavsifi 

va korreksiyasi
< ;u*

(urlari
Patolngik o'ziga 

xosligi
Qondagi lip id lar 

va 1.1’ ga xos 
o'z.garislilar

K lin ik
sim ptiin ilari

Uchrashi Knncksiya

1 XM liim i pardialovchi 
lipoprolcmlipaza 
yetishmasligi. ck/.ogcn 
Gl.P

XM va ' I C! k o - 
paygan (4- )  XS 
o'zgarmagan 
yoki kopaygan 
( ■)

Tana og irligi 
ortiqcha. ichak 
sandiiqlari. jigar 
va qora taloq 
kaualashiian

Kam l’arhcz (yojVlar
iste'molini
kamaytirish)

II A KQLP ko'p ishlab 
cliiqariladi. k;im 
nlili/alsiyalanadi kam 
uchraydigan yoki 
oilaviy (iLP

XS (4 ‘ ) va 
KQ1.P. Г 0 -  
o'/.garmagan

Ko'z qoiacliig i 
yoyminmg yo g ii 
halqasi. YUIK. 
giperlen/.iya

Ko'p Parhez;
statinlar.
essensial.
xolcsiiramin

11 B YUDKQI.P va KQIJ’ 
lami ko'p ishlab 
chiqariladi. kam 
ultlizaLsiyalanadi

X S ( l o .  KQLP,
r<; i •).
Y l UKOLI*

Ko'z qorachigi 
yoyinming yog'li 
halqasi

K o p I’arhc/.: beza- 
librat. lovasta- 
tin. lipostabil 
probukol, 
sarimsoq moyi

111 Oraliq patologik 
YUOKQl.P paydo 
boiishi

Oraliq patologik 
YUIJKQLP " 
borligi. XS va 
1 Ci miqdorini 
yuqoriligi (3-! )

Ko'z qoradiig'i 
yoyiiimini;. yog'li 
halqasi borligi. 
t;uia og iilig i yii- 
qoriligi. YUIK. 
giperten/iya. 
pankreatit, alcro- 
sklcroz. perc- 
Icrik tomirlar 
sklerozi

Ko'p I’arhc/.; nikotin 
kislotasi. 
gemlibrozil. 
Icnofibrat

IV Y l.D K Q l.l’
kopaygan.
ulilizatsiyasi
kamaygan

YUIJKQLP va 
TCi lar miqdori 
yuqori (3 (•)

Jigar va laloqni 
kaltalashuvi. 
YUIK. 
gipcrtouiya

Ko'p Parhez: bcza- 
fibrat. lovastan. 
essensial, 
lipostabil 
sarimsoq moyi, 
nikotin kislota

V YUDKQI.I’ va XM 
ko p ish chiqariladi: 
aralasli Cil.P

XM  va 
YUIJKQLP 
TGIar yuqori 
14 O

Idiak sanchiq- 
lari. jigar. laloqni 
katiulushuvi utna 
og irlig i ortiq 
ba'zan YUIK

Kam I’arlicz (uglevod- 
larni click!ash); 
nikotin kislota. 
statinlar, ara- 
lash larmakote- 
rapiya
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I. Gipolipidcmik (antigipolipoprotcincmiya) dori vosita
lari. Ularni ta'sir mexanizmiga ko'ra quyidagi guruhlarga bo'lish 
mumkin:

1. Qon zardobida ko'proq xolcsterinni (KQLP) kamayti- 
ruvchi dori vositalari:

a) xolestcrin sintc/i (3-gidroksi-3-mctilglutaril koenzim-A- 
rcdukta/alar), ingibitorlari: statinlar (lovastatin. lluvostatin, 
mevastatin, simvastatin, pravostatin, atorvastatin):

b) organizmdan safro kislotalari va xolestcrin chiqishini 
kuchaytiruvchilar (safro kislotalari sekvestrantlari) xolcstiramin, 
kolcstipol;

d) turli dori vositalari. Probukol.
2. Qonda ko'proq triglitseridlar (YL'DKQLP) miqdorini 

kamaytiruvchilar
Fibratlar: klofibrat, bezalibrat, gemfibrozil. Icnofibrat.
3. Qonda XS (KQLP) va TO (YL’DKQLP) kamaytiruvchilar
Nikotin kislotasi.
II. Angioporotcktorlar
I’armidin.
Yog' almashinuvi buzilishini davolash parhczdan boshlanadi, 

kerak bo'lsa qonda yog'larni kamaytiradigan yuqorida keltirilgan 
dori vositalari tavsiya qilinadi. Parhez va gipolipidcmik dori 
tanlashda bemordagi GLP turidan kelib chiqiladi (21.1 -jadval).

GLP birlamchi (irsiy xaraktcrda yoki parhez buzish 
natijasida) va ikkilamchi, diabct. gipolircoz, jigar, buyrak 
kasalliklariga hamroh sifatida hamda ba'zi dorilarni uzoq ishlatish 
natijasida kelib chiqishi mumkin.

Gipolipidcmik dori vositalari ichida statinlar yuqori 
gipolipidcmik ta’sirga ega.

Bularga Monascus ruber va Aspergillus ferrcus va Peni- 
cillium brevocompactum zamburug'laridan olinadigan biologik 
vosita -  lovastatin (kompastin), yarimsintctik vositalar, simvas
tatin, pravostatin va sintetik olingan fluvastatinlar. Bular jigarda 3- 
gidroksi-3-metilglutaril koenzim-A-reduktazalar faolligini falajlash 
yo'li bilan xolestcrin sintezini kamaytiradi (21.2-rasm). Bundan
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tashqari jigarda YUDKQLP sintezini buzadi. oz miqdorda YLQLP 
miqdorini oshiradi.

Asetatlar

3-Gidroksi- 
3-melilglutaril- 
kocnziin Л

НАДФ
I 0

3 -G id n )k s i-3 -m c li l -

gliit’nrilk<H‘ii/.im
A -r c t iu k la z ii

Xolesterin

H3C^

A
I

* c
'СОзН

✓OH

.YIevalon
kislota

Xolesterinsintezi
falajlovchilari

(statinlar)

21.2-rasm. 3-<»idrok.si-3-mcti)}>Iutaril kocn/.im-A-redukla/.alar 
ta ’sir qilish mcxaiii/.mi (nuqtasi).

Adabiyotlarda keltirilgan keyingi ma'lumotlarga qaraganda. 
statinlami gipolipidcmik ta'siri ularni qon tomirlari cndotcliysini 
faoliyatini yaxshilash. yalligManishni kamaytirishi, trombotsitlar 
yopishqoqligini kamaytirish natijasida kuzatiladi dcgan fikrlar ham bor.

Adabiyotlarda lavostatinni klinikada ishlatish natijalari 
ko'proq yoritilgan. L jigarda faol metabolit hosil qilish bilan 
gipolipidcmik ta'sir qiladi.

Farmakokinetikasi. Lavoslatin sutkasiga bir marta ichishga 
beriladi. Biologik o'zlashtirilishi kam, metabolitlarini ko'p qismi 
qon zardobi oqsillari bilan bog'lanadi. Jigarda mctabolizmga 
uchraydi. Lavostatin va uning metabolitlarini ko'p qismi ichakdan. 
qisman buyraklar orqali chiqariladi.
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Salbiy la'sirlari: dispcptik buzilishlar bosh og'rishi, terida 
toshmalar, sinopatiya kuzatilishi mumkin.

Qolgan statinlarning farmakodinamikasi lavosiatinga o'xshash. 
Ular farmakokinetik ko'rsatgichlari bo'yicha farq qiladi 

(22.2-jadval).
2.2-ja ih 'u l

Statinlarning farmakokinetik krsatkichluri
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1 P ro leka rs tvo  ( fa o l m e ta b o litla r): Ichak devo rla rida  jig a r . kam roq qon p laz
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’  Q a vs la rd a  llu v a s ta t in n i m a ’ lu m  iz o e n /.im la r ta ’ s ir id a  m e ta b o lizm g a  
uchrash  da ra jas i %  k o 'rs a t ilg a n .

Hamma statinlar asosan saro suyuqlig'i ichakka tushadi va 
chiqib ketadi. Ular uyqudan oldin bir marta ichishga tavsiya etiladi.
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Agar xolestiramin bilan qo'shib ishlatilganda ularni xolestira- 
mindan bir soat oldin yoki 4 soat keyin tavsiya qilgan ma’qul, 
chunki xolesteramin statinlar so'rilishini buzadi.

Xolesteramin ta'siri 21,3-rasmda keltirilgan.

I.P-R
PQl.P

Xolesterinbwsintezi
... j

Xolcsterin. 1
'Safn? kisJofelariij—— 

Jigar \

\

In̂ictika ichak P
T

l.P-R
PQl.P PQU»

l-P-R
Xolcitcria
btosime/j 't..J...
Xolcslerin

'f

\ /

j faFrotisloAsi';**----__ ̂
iiger

21.3-rasm. Xolesteramin ta ’sir nicxani/jui. (L P -R -  lipoprotcinlar 
rctscptorlari; I’Q LI’ -  past qalinlikdagi lipoprotcinlar).

I’robukol (lorclo) kimyoviy tu/ilishi jihatdan bisfenollar 
(lokoferol)ga o'xshab ketadi. Qon zardobida PQLPni kamaytiradi, 
ulami jigarda ushlanib qolishini kuchaytiradi.

Farmakokintikasi. Ichilganda I0%gacha so'riladi. Yarim 
chiqib ketish davri taxminan ~1 oy. Dori ichish to’xtatilgach 3-5  
oydan keyin qonda topiladi. Yolarni kamaytirish samarasi 3-6 oy 
davom etadi. Ko'proq safro bilan ichakka tushadi va axlat bilan 
chiqib ketadi. II lur GLP da tavsiya etiladi. Lng yuqori samarasi 1-
3 oydan keyin kuzatiladi.

Salbiy ta’sirlari. Ko'proq ko'ngil aynish. ich ketish, qorin 
sohasida og'riq kuzatiladi.

Fibratlar klofibrat. gemifibrozil. bezafibral. Icnofibrat, 
siprofibratlar endoieliy lipoproteidlipaza faolligini oshiradi, LP -  
retseptorlar sonini ko'payirib, YlJDKQLPIarni jigar hujayralarida 
ushlanib qolishini kuchaytiradi.

Oz darajada jigarda xolesterinni mevalon kislotasiga o'tishini 
kamaytiradi.
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Fibratlarni klinikada yaxshi o'rganilgani klofibrat 
(misklcron).

Farmakodinamikasi. Klofibrat organi/mda tc/. va butunlay 
para-xlorfcnoksimoy kislotasiga aylanadi. uning gipolipidcmik 
samarasi shu mctabolitga bog'liq. Klinik samarasi bir necha hafta 
yoki oydan keyin kuzatiladi.

Klofibrat trombotsitlar yopishqoqligini va fibrinogen 
miqdorini kamaytiradi, qonni fibrinolitik faolligini oshiradi.

Farmakokinctikasi. Preparat ichakdan yaxshi so'riladi. faol 
metabolitining (para-aminofcnoksimoy kislota) qonda yuqori 
miqdori 4 soatlardan keyin kuzatiladi. Dori miqdorining 50% ga 
kamayishi taxminan 12 soatdan keyin kuzatiladi. Glukuronoidlar 
ko'rinishida siydik bilan chiqariladi.

Kamroq ishlatiladi. Chunki qolgan flbratlarga nisbatan 
samarasi kamroq. Fibratlar farmakokinetik ko’rsatkichlari bilan 
farqlanadi. Fcnofibrat uzoqroq (20-25 s) va siprofibrat (>48 s) 
davomida ta’sir qiladi. Ling yuqori klinik samarasi sekinlik bilan 
kuzatiladi (masalan. gcmifibroz.il 4 haftadan keyin). Ularni salbiy 
ta’siri klofibratga o'xshaydi. lekin kamroq uchraydi.

Nikotin kislota (niatsin) qon plazmasida YUDKQUP, 
kamroq darajada KQ1.P va OQI.P (oraliq qalinlikdagi lipopro- 
teinlar)ni kamaytiradi. TGlar miqdori (1—4 kun) XSga nisbatan (5-
7 kunlar) tezroq kamaya boshlaydi.

Farmakodinamikasi. Nikotin kislota fosfodiesterazalarni 
laollab sAMF miqdorini kamaytirish, hujayra lipaza faolligini 
susaytirish hisobiga yog' to'qimasi lipolizini kamaytiradi. Natijada 
moy kislotalari miqdori kamayib ularni jigarga tushishi kamayadi. 
bu o'z navbatida TG va YUDKQL.P sintezini kamaytiradi. Natijada 
qon plazmasida YUDKQLP va KQLPIar kamayadi.

Farmakokinctikasi. Nikotin kislota oshqozon-ichakdan yaxshi 
so'riladi. Ko'proq o'zgarmagan. qisman metabolit ko'rinishida siydik 
bilan chiqariladi.

Ishlatilishi (21.1-jadvalga qarang).
Salbiy ta’sirlari. 'leri qizarishi, qichishi, qayt qilish. ich 

ketishi, oshqozon yarasi, jigar faoliyatining buzilishi. giperglikc
miya. giperurckemiya kuzatilishi mumkin.
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Xolestcrin ckskrctsiyasiga va katabolizmiga ta’sir 
qiluvchi dori vosilalariga to‘yinmagan linol, linolcn va araxidon 
moy preparatlari kiradi. Ular safro va axlalda xolestcrin miqdorini 
ko'paytiradi hamda xolcstcrinni jigarda katabolizmini kuchaytiradi. 
'fibbiyot amaliyotida Iinctol (kanop movidan) va araxidon (hayvon 
oshqozon osti va buyrak usti bezidan olingan). sarimsoq va uning 
moyi tyinmagan moy kislotalarining ctil cfirini saqlaydi).

Ular 11-V lur GLP ni davolash kompleksida ichishga tavsiya 
etiladi.

Alerosklcro/.ni davolashda angioprotcktor (cndotcliyni 
atcrogcn IJ’ larga o'lkazuvchanligini kamaytiradi) preparatlar. 
Bularga parmidin (piridinolkarbomat, anginin, prodcktin). Bradi- 
kininlarni endoieliy o'tkazuvchanligini va tomirlar shishini ka
maytiradi, mikrotsirkulatsiyani yaxshilaydi. Qon ivishini .susay
tiradi. Oylab ichishga tavsiya qilinadi. Ko'ngil aynishi. allergik 
reaksiyalar ko'inishidagi salbiy ta’sirlari kuzatilishi mumkin.

Atcrosklcrozni oldini olishda antioksidant (tokofcrol asetat, 
askorbin kislotalari va Tyanshi)Iar korporatsiyasining «Lipidlarga 
qarshi choy». San-Gao. Vcykan. xolikan biolaol ozuqa qo'shim- 
chalarini ham tavsiya qilish mumkin.

21.3-jadval
Antiatcrosklcrotik dori vositalari

1 J K a t t a l a r  u c h u n

Nomi i o ' r t a c h a  t e r a p e v t i k D o r i  s h a k l i

i j i i i i q d u r :  p e r  os

1 Cicrullbro/il | 0.3 0,45 •>. Kapsula 0.3 y.: tabl. 0.45 p.
i Aciilum uicoliniciim j 0.025 0,05 i> Kukun. lab). 0.05 p.
1 ('liok'Slerainimim j 12-16 g Kukun (X y o k i  9  g  d a n  q a -

j ! doqlaiman)
I Ixvosiaiin ! 0.01 u i  abl. 0.02 va 0,04 »
, Simvastatin j 0.01 0.04 p l abl. 0,005: 0.01:0,02 va  0.04 g
j 1- lu\astatin j 0.02 0.04 !> Kap.sula 0.02 v a  0,04 «; tab l .
; 1 0.01. 0.02 va 0.04 <>.
| I’a n i i i d im i i n  j 0.25 0.75 g l abl. 0.25 p.
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22-bob. Bronxlarni kcngaytiruvclii va balg‘am ko'chiruvchi 
dori vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Bronxlar obstruksiyasi bronx va o'pka kasalliklarining 
kcchishi va bu kasallik nalijasiga ta’sir qiluvchi patoll/iologik 
bu/ilishlarning sabablaridan biridir. Keyingi yillarda bronx hamda 
o'pka xastaliklarida bronxlar obstruksiyasi ko'payib bormoqda va 
kuchli ko'rinishda namoyon bo'lmoqda.

Bemorlarda bronxlar obstruksiyasi borligini quyidagi klinik 
bclgilarga asoslanib aniqlash mumkin: 1. Xansirashning o'xgarib turi- 
shi va uning almosfcra omillari (sovuq, namlik) bilan bog'liqligi. 2. Na
fas chiqarishning qiyinlashgani va uning nafas olishga nisbatan u/.ay- 
ganligi. 3. Xansirashni kuchaytiruvchi yo'lalning mavjudligi. 4. Ko'k
rak qafasida xushlaksimon xirillashning sc/.ilishi. 5. finch nalas olish 
yoki kuchli nafas chiqarish vaqtida quruq, ayniqsa yuqori tcmbrdagi 
xirillashlarning mavjudligi. 6. Nafas olish vaqtida o'mrov usti 
chuqurchasining va qovurg'a oralig'ining tortilishi. 7. O'pka pastki 
chegarasining pasayishi va qutichasimon perkutor tovushning paydo 
bo'lishi. 8. Nafas shovqinlarining qattiq lembri. 9. Pncvmotaxo- 
mctriya va kuchaytirilgan nafas chiqarish hajmining kamayishi.

Bronxlar o ’tka/uvchanligini tiklash bronx va o ’pkada o'tkir 
kcchayotgan kasalliklarning cho'zilib ketishi va surunkali kasalliklar 
kuchayib kctishining oldini oladi. shuningdek, o'pka cmlizcmasi va 
yurak yetishmovchiligi kabi asoratlar kelib chiqishini kamaytiradi. 
Klinik tajribalar va maxsus tckshirishlar nalijasiga ko'ra bronx 
obstruksiyasi mcxanizmlari har xil bo'lishiga qaramay, eng asosiysi 
bronx shishi va balg'am ajralishining qiyinlashuvidir. Bronxlarni 
kcngaytiruvchi va balg'am ko'chirtivchi dori moddalarning klinik 
farmakologiyasi dolzarbligi shu bilan belgilanadi.

22.1. Bronxlarni kcngaytiruvchi dori vositalari
Bu dori vositalari ta'sir mcxanizmiga qarab quyidagi guruh- 

larga bo'linadi:
1. [b-adrcnomimeliklar adrenalin, izadrin. alupent, salbuia- 

mol, bcrotck.
2. Bronxlarga parasimpalik asab la’sirini susaytiruvchi 

(xolinolitiklar), ya’ni atropin va boshqalar.
3. Bevosita bronx muskullariga susaytiruvchi (miolitik) La'sir 

qiluvchilar-cufillin, aminofillin va boshqalar.
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22.2. YalligManishga qarshi va bronxolitik faollikka ega 
boMgan dori vositalar

1. Steroid tuzilishdagi yalligManishga qarshi (gidrokortizon, 
deksametazon, triamsinolon. bcklomctazon).

2. Allergiyaga qarshi moddalar (kromolin-natriy, ketolifen).
3. l.evkotricnlar tizilmasiga ta’sir qiluvchi moddalar.
Л. 5-lipoksigenazaIar ingibitorlari (zileuton).
H. I.cykotrien qurilmalarni falajlovchilar (zafirlukast, montclukast).
22.3. Halg‘am kolchiruvchi dori vositalari
22.1.1. P2-adrenomimctiklar
Hozirgi kunda bronxobstruksiya sindromida ko‘proq P2- 

adrenqurilmalarini qo'zg'atuvchilar -  salbutamol (ventolin, 
salahen, sarg'im. saltos), fenoterol (berotek N) tavsiya qilinmoqda, 
chunki ular tanlamay ta’sir qiluvchi ^-adrcnomimetiklar (adrenalin 
va b.q.lar)ga nisbatan kamroq taxikardiya chaqiradi. Ular ko'proq 
ingalatsiya yo'li bilan kiritiladi. Ular tezda bronxlarni kengaytiradi 
va balg'am chiqishini yaxshilaydi (22.1-rasm).

M-Xolinoblokatorlar M-Xoliooblotatorlar

22.1-rasm. Adrcnomimetiklar va xolinobloklovchi moddalarning 
bronxolitik ta’siri (shakl):

V1RS-A sekin reaksiyaga kiruvchi anafilaktik substansiya (leykotricnlar); 
( ) -  quwatlovchi effekt; (--•) -  falajlovchi effekt.
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Keyingi yillurda u/oq ta’sir qiluvchi [b-adrcnomimctiklar 
salmctcrol (kukun ko'rinishda, ingalatorlarda chiqariladi). 
formaterol (foradil) va boshqalar. Salmctcrolni bronxolitik ta'siri
-  12 soatgacha, salbutamolniki esa 4-6 soat davom etadi.

Bronxial astmani davolash uchun salmctcrol va ko'proq maalliy 
ta’sir qiluvchi flutikozon propionat (fliksotid) kombinatsiyasi scrotid 
multidisk nomli dori ishlab chiqilgan (kukun ko'rinishida. 
ingalatorlarda). Bu dorida salmctcrolni bronxolitik va llutika/olni 
yallig'lanishga qarshi ta'siri bilan uvg'unlashgan.

[b-adrcnomimctiklarni salbiy ta’sirlaridan taxikardiya. 
arilmiya va besaramjonlik ku/atilishi mumkin.

Bu guruhga kiruvchi dorilarda vana biri -  izadrin 
(izoprcnalin gidroxlorid) -  f^-adrenoqurilmalami qo'zg'atadi.

Teri ostiga yuborilganda preparat tezda bronx spazmini 
to'xtatadi va bronx shilliq qavati shishini kamaytiradi, ta'siri tez 
o'tib ketadi.

Salbiy ta’sirlari. Qon bosimi ortishi, taxikardiya. yurak 
minutli hajmini ortishi kuzatilishi mumkin.

Bronx adrcnoqurilmalariga kuchliroq qo'zg'atuvchi ta'sirga 
ega bo'lgan ortsiprenalin sulfat (alupcnt) bronx mushaklarini 
susaytiruvchi ta’siri jihatidan izadringa xshaydi. ta'siri unga 
nisbatan davomiylirokdir. [V Ib-adrenoqurilmalarni qo'zg'atadi. 
Ortsiprenalin parenteral, ingalatsiya va ichishga tavsiya qilinadi.

Bronxolitik sifatida ba'zan adrenalin, a, [}| va [i>- 
adrenomimctik ishlatiladi. Teri ostiga yuborilganda bronxni 
kengaytiruvchi ta’siri tezda kuztiladi, ammo qisqa muddatli. 
adrenalin bronx shilliq pardasi shishini ham kamaytiradi.

Salbiy ta’sirlari. Qon bosimini ko'tarilishi. taxikardiya. 
yurak daqiqalik hajmini ortishi kuzatiladi.

Bronx obstruksiyasida efedrin (bilvosita ta'sir qiluvchi a va 
P-adrenomimctik) ham ishlatiladi. Samaradorligi adrenalinga 
nisbatan kamroq, biroq davomiyliroqdir. Bronxobruktsiyani oldini 
olish maqsadida ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari. Adrenalinga xos salbiy ta'sirlardan 
tashqari, markaziy asab tizimini qo'zg'alishiga tinchlantiruvehi 
dori vositasida ta’sir etadi.
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Bundan lashqari efedringa o'rganib qolish kuzatiladi.
Bcrntck (l'enotcrol) -  Beta:-adrcnomimctik. Ballonlarda

0.2 mg dan 300 g miqdorda chiqariladi. ta'siri 7-8 soat davom 
etadi. Shamchalarda to'g'ri ichakka yuborilganda ham ta’siri 7—8 
soat davom etadi. U ta'siri kuchli va zararsiz modda bo'lib, 3-10  
daqiqada astma xurujini yo'qotadi. Astma xurujining oldini olish 
uchun ham 1—2 miqdordan 2-3 mahal yuborilishi mumkin. Ba’zan 
qonda kislorod miqdori kamayishi ruhiy. jismoniy qo'zg'alishni 
chaqiradi. Bcta^-adrenomirnctik, salbiy ta'sirlari kamdan-kam 
uchraydi, lekin uni pala-partish qo'IIab bo'lmaydi. Bemorlarga 
kuniga 3-4  mahal tavsiya etiladi. Ortiqcha qabul qilish xavfli 
bo'lib. alveola va kichik bronxlarda suyuqlik to'planib, bronxlar 
tsilib qolishiga olib keladi. Bunga bronx shilliq pardalari. qon 
tomirlarining kuchli kcngayishi sabab bo'ladi. By salbiy ta’sirining 
oldini olish uchun bctaj-adrcnomimetiklarga 0,025 efedrin qo'shib 
beriladi. chunki efedrin qon tomirlarini toraytiradi.

Bronxlarni kengaytiruvchi dori vositalarini nafas yo'llari 
orqali yuborish juda qulay hisoblanadi, bu preparatlar bevosita 
retseptorlarga ta'sir qiladi, umumiy ta'siri avj olib ulgurmaydi va 
bu dorilar jigarda birlamchi metabolizmga uchramaydi.

Og'ir ahvolda yotgan bemorga va og'ir obstruksiya vaziyat- 
larda izadrinni venaga yoki mushakka yuborish tavsiya etiladi.

Yuqorida nomi keltirilgan beta^-adrcnomimctiklardan 
pediatriya amaliyotida ko'proq ortsiprenalin (alupcnt). terbutalin. 
salbutamol va bcrotcklar ishlatiladi.

Ingalatsiya uchun quyidagicha miqdorlanadi: 10 yoshgacha 
bo'lgan bolalapga sutkasiga 6 miqdorgacha, har 4 soatda 1 
miqdordan; 10 yoshdan keyin esa sutkasiga 12 miqdor, har 4 
soatda 2 miqdordan beriladi. Tabletka holidagi beta2-adrenomi- 
metiklarni miqdorlash 2 2 .1-jadvalda keltirilgan.

Bularni teri ostiga yuborilganda, ta’siri 10-15 daqiqadan 
keyin kuzatiladi va 4-6  soat davom etadi. Uni quyidagi miqdorda 
berish mumkin: alupentning 0,1 ml 0,05 % li eritmasi 1 ml dan 
ortiq bo'lmagan miqdorda: terbutalinning 0.05 ml 0,1% li 
erilmasidan 0,5 ml dan ortiq bo'lmagan miqdori bolaning yoshini 
hisobga olgan holda beriladi.
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Bcla-adrcnomimctiklar, tcrbutalin, salbutamol, orsiprcnalin, 
homiladorlikning oxirgi oylarida bachadon muskularining 
qisqarishini susaytiradi, shu sababli akushcrlik amaliyolida bular, 
bolaning vaqtidan oldin Uig'ilishi xavfini oldini olishda tavsiya 
qilinadi. Ularni tug'uruq oldidan boshlangan bachadondan qon 
kctishlarida berib boMmaydi, chunki lug4iruqdan keyin ular qon 
ketishini yanada kuchaylirib yuborishi mumkin.

22.1-jadval
B o la la r  u ch u n  tablctka ko'rinishidagi bcta2- 

a d re n o m im c t ik la n i i  miqdorlash va yuborish tartibi

П о г И а г т п ц
n o m i

D n r i l a r n i i i |>  1 
l a b l c t k a d a |> i  
m i q d o r i ,  mj>

1 m a r t a l i k  m i ( ] d o r i
S u t k a d a
i c h i s h l a r

s o n i
f> v o  s h -  
» a c h a

6 -9
v o s h d a

9 y o s h d a n  
o s h f j a n  

b o l a l a r g a
O r l s ip r e n a l i n 2 0 5 10 2 0 3- 4

T c r b u t a l i n 2 , 5 - 5 1.25  _l 2 .5 5 3 4

S a l b u t a m o l ■1 1 2 4 3 I

22.1.2. Xolinolitik moddalar. liu guruhga kiruvchi 
dorilardan tibbiyotda atropin va antastman kcngroq qo'llaniladi. 
Atropinning bronxlar qisilishini susaytirish mexanizmi asosida M- 
xolincrgik qurilmalar oxirida sGMF miqdorining kamaytirishi 
yotadi (22.3-rasm).

, liiqiidoq

Qitiqlovchilar
J Pifwimiu- ' ък gt&gliy

"\ \Shilliq be

- loRiiOilovch) efTelfl
2 2 .3 -ra sm . N a fa s  y o 'l l a r id a  m -x o lin o rc ts c p to r la rn in g  jo y la sh u v i.

4 0 9

www.ziyouz.com kutubxonasi



Shu sababli atropin va uning preparatlari ko’proq kechasi 
tutadigan bronxial astma xuruji va jismoniy zo‘riqish natijasida 
ro'y bcradigan astma xurujlarida ishlatiladi.

Atropinning terapevtik ta’siri juda tez, bir necha daqiqadan 
so'ng paydo boMadi va 6 soat davom etadi. Atropinning 0,1% li 
eritmasini mushakka yoki teri ostiga yuborish ham mumkin.

Farmakokinctikasi. Atropin jigarda gidrolizlanish yoMi 
bilan parchalanadi, bir qismi esa o'zgarmagan holda buyrak orqali 
chiqib ketadi. Antastman, teofedrin va solutanlar bilan qo'shib 
surunkali bronxlar obstruksiyasida keng qoMlaniladi.

Salbiy ta’siri. Atropin miqdori ko'payib kctganda 
bemorning og'zi quriydi, ko'z qorachig'i kcngayadi, ko‘z 
akkomodatsiyasi buziladi, taxikardiya kuzatiladi. Axlat va siydik 
ajralishi qiyinlashadi.

Glaukomada atropin tavsiya qilinmaydi. Atropin bronxlar 
suyuqliini ishlab chiqishini kamaytiradi va balg'am ko‘chishini 
qivinlashtiradi. Shu sababli u pediatriyada ishlatilmaydi. Bolalar 
amaliyotida ipratropin bromid (atrovcnt) ko'proq ishlatiladi. Bu 
dori moylarda yomon eriganligi sababli ichakdan kam so'riladi. 
Hidlalilganda ta'siri 20-30 daqiqadan so‘ng boshlanib, 1,5-2 
soatdan keyin eng yuqori darajaga yetadi va 4-8  soat davom etadi.

Bcta2-adrcnomimetiklardan ta’sir kuchi jihatidan kamroq 
boMsa-da. atroventga o'rganib qolish sckinroq kuzatiladi. 7 
yoshgacha bo'lgan bolalarga 1 ingalatsiya uchun beriladigan 
miqdori sutkasiga 20 mkg dan 3—4 marta, 7 yoshdan katta 
bolalarga esa -  2 ingalatsiya miqdori 40 mkg dan 3-4  marta.

Atrovcnt keksa yoshdagi bemorlarga (astmaning ko'rinishidan 
qat'i nazar) katta diamctrli bronxlar qisilishida hamda psixogcn 
astmalarda yaxshi yordam beradi. Atropin homila uchun xavfsiz.

22.1.3. Bevosita bronx muskullariga susaytiruvchi ta’sir 
qiluvchi dori vositalar

Mctilksantinlar. Farmakodinamikasi. liuHIlin quyidagi 
ta'sirlarga ega:

-  adcnozinga sezgir retseptorlarni to'sib qo'yib, purincrgik 
tormozlash tizimiga ta’sir qiladi (semiz hujayralardan gistamin 
ajralib chiqishini kamaytiradi);
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-buyrak usti bczi po'sllog’idan glukokortikoidlar hosil 
boMishi va ularning qonga ajralib chiqishini kuchaytiradi;

-charchagan diafragma muskuli qisqarishini kuchaytiradi;
-  kuchli bronx qisuvchi H2 prostaglandin ta'sirini to'xtatadi. 

Ickin cufillinning asosiy ta'sirlari losfodicstcraza fermcnti faolligini 
kamaytirishga bogMiq, bu esa o‘z navbatida simpatik lolalar oxirida 
sAMF miqdori ko‘payishiga olib keladi va Ca”  kanalini ursib 
qo’yadi, natijada bronx silliq muskullarining tonusi susayadi.

Hufillin mikrotsiliar tashilishiga ta'sir qilishi natijasida bronx 
shilliq pardasi shishiga sabab boMishi mumkin. Bundan tashqari, 
o‘pka, yurak ish faoliyatini kuchaytiradi, buyrakda qon aylanishi 
ortadi. MNS faoliyatini qo’zg'aiadi va oshqozon-ichak shilliq 
pardasini ta’sirlantiradi.

F arm ak o k in c tik a s i .  Cufillinning biologik o ’zlashtirilishi 
90% ni tashkil qiladi. Shunday bo’lishiga qaramay, uning so'rilishi 
ovqat vaqtida va o'rnidan lurolmaydigan bemorlarda kamayadi.

Yuborilgan eulilllinning 10% o ’zgarmagan holda chiqib 
ketadi, qolgan qismi jigarda ksantinoksidaza la'sirida parchalanadi. 
Qonga so'rilgan cufillinning tanadan yarim chiqib ketish davri 8 
soat, bolalarda -  3,5 soat, chckuvchilarda -  5,5 soal. o ’pka, yurak, 
jigar yetishmovchiligida bu davr uzayishi mumkin.

Eufillin 50-60% (chaqaloqlarda 30-4-0%) qon zardobi oqsil
lari bilan birikadi. luifillinning davolash amaliyotida ishlatilishning 
qiyinchiligi uning jigardagi metabolizmi kalta ko’lamda 
o'zgaruvchanligi bilan bclgilanadi. Hufillin chaqaloqlarda va bir 
yoshgacha boMgan bolalarda katla yoshdagilarga qaraganda 
sekinroq va bir yoshdan keyin esa lezroq parchalanadi.

Buyrak, yurak yetishmovchiligida, gipoksiyada. lana harorati 
yuqori boMganda parchalanish keskin sekinlashadi. Bir oylikka 
qadar boMgan bolalarda dorining 30% faol holda, 2 oydan boshlab 
esa dorining 10% faol, 90% nofaol metabolit holida chiqib ketadi. 
Yuqorida aytilganidek, euflllinni b o la la rd a  fa rm a k o k in c t ik a s i  
o ‘ziga xosligini h isobga  olib, uni bir yoshli (ayniqsa bir oylik) 
bolalapda ehtiyotlik bilan ishlatish zarur.

O ‘z a ro  t a ’siri. Furosemid, beta-adrenoblokalorlar. antibio- 
tiklar (makrolidlar, eritromitsin), homiladorlikka qarshi ishlatila-
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digan steroid kontratscplik dorilar cufillinning jigarda parehalani- 
shini susaytiradi. Bu va/.iyatda cufillin samarasini saqlab turuvchi 
miqdoming yoki sutkadagi qabul qilishlar sonini kamaytirish va 
uning qondagi miqdorini tekshirib turish tavsiya etiladi.

Barbituratlar, izoniazid, karbamazepin, cufillinning jigarda 
parchalanishini tezlashtiradi. Shu sababli yuqorida nomi keltirilgan 
dorilarni olayotgan bemorga cufillin yuborish zarur boMsa, buni 
hisobga olish lozim.

Salbiy ta’siri. Hufillin ichilganda dispcptik o'z.garishlar, mushak 
tonusining oshib kelishi (tremor), qayt qilish, shaytonlashni keltirib 
chiqarishi mumkin. Taxikardiya. ekstrasistoliya, yurak yctish- 
movehiligi, o'pka shishi kuzatilishi va kichik qon aylanish doirasida 
qon dimlanib qolishi mumkin. Hufillin homilasiz bachadon qisqarishini 
susaytiradi. Teofillin qabul qilgan homilador ayollarda bu dorini 
olmagan ayollapga nisbatan tug‘ish jarayoni uzoq davom etadi. 
Ksanlinlarni homila a’zolariga salbiy ta’sirlari kuzatilmagan.

Ishlatilishi. Hufillin, bcla-adrenoretscptorlar adrenomimetik- 
larga o'rganib qolinganda kelib chiqadigan astma xurujini 
susaytirishda qo'l keladigan doridir. Tcz-icz qaytalanib turadigan 
bronxial astmaning oldini olishda ham ishlatiladi. Hufillin 
kattalarga birinchi marta yuborilayotganda 5-6  mg/kg, so’ngra esa 
har soatda 3 mg dan yuboriladi (22.2-jadval). Vena qon tomiriga 
yuborilganda 5-10 daqiqa ichida bronxni bo'shashtiradi va bunday 
ta'siri 30 daqiqa davom etadi.

22.2-jadval
Organizmni cufillin bilan tez to‘yintirish tartibi

kasal- 
ninu 

yoshi, yil 
hisohida

Sutkalik
m iqdori

Birinchi m ar
ia yuborila- 

dipan m iqdori

Q uvvatlah
turadigan
m iqdori

Q uvvatlab
turadigan
m iqdorini
yuborish

te/lipi
ink/’ ml.2,4% li 

eritmasi. ml
mk/
kp

ml.2.4% li 
eritirmsi. ml zLi

! £ ml.2.4% li 
eritmasi, ml

mk/
kp

ml.2.4% li 
eritmasi. ml

.IS 30 1.25 9 0.37 21 0.88 0,9 0.037
9 12 25 1.05 7 0.30 18 0.75 0.76 0,036
12 15 22 0.9 6 0.25 26 0.65 0.68 0.027
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Tablctka berilganda qonda davolovchi miqdori 1—2 soatdan 
keyin ta'sir qiladi va 6-8 soat davom etadi. Qonda o'rtacha davo 
miqdori 10-12 mkg/kg. chckuvchilar uchun -  18 mkg/kg. eng kam 
zaharlovchi miqdori -  18-20 mg/kg. Kuilllinning I yoshgacha 
bo‘lgan bolalarda eng yuqori sutkalik miqdorini quyidagi formula 
(1,25 x-0,3 x haftalar soni •+■ 8) bilan hisoblab topish mumkin. 
Kattalar uchun esa tana og'irligi x 3 mg x 85 (teofillinning dori 
tarkibidagi % miqdori). 3 yoshli bolaga 30 mg/kg bo'lib, bu miqdor 
9 yoshgacha caqlanadi. 9 yoshdan 12 yoshgacha 25 mg/kg. 12 
yoshdan keyin esa 22 mg/kg tcng.

Jadvalda keltirilgan cufillin miqdori faqat kasallik og'ir 
kcchayolgandagina -ishlatiladi. Qolgan paytlarda esa yuqorida 
keltirilgan miqdorning 50-60% atrofida ishlatiladi. Hufillin 
yuborish tartibi kasallikning kechishiga bog'liq. Og'ir holatlarda 
tezlik bilan bemor tanasini cufillin bilan to'yintirish kerak bo'ladi. 
Buning uchun bolaning yoshiga qarab 1 marta venaga 30 daqiqada 
boshlang'ich miqdor yuboriladi. So'ngra olingan samarani 
quvvatlab turuvchi miqdorlarda yuboriladi (22.3-jadval).

22.3-jac/val
Bronxial astma xurujini to'xtatish uchun qon zardobida 

cufillinning samarali miqdorini hosil qilish tartibi

M iq dorlash  ta rtib i M iqdori
Samarali miqdor (30 daqiqa davomida venaga tomchilab 
yuboriladi):
liufillinni birinchi marta olayotgan bemorlar uchun 
Oldingi kunlar cufillin olgan bemorlar uchun 
Hrishilgan samarani quvvat turadigan miqdor 3-5  soat 
davomida venaga tom chilab yuboriladi 
Chekuvchi bem orlar uchun 
Chekm aydigan bem orlar uchun
Jigar vazifasi buzilgan. yurak yetishmovchiligi bilan 
kcchayotgan bronxial obstruksiyasi bor bemorlar uchun

5 6 mg/kg 
3 mg/kg

0.9 mg/kg soat 
0,6 mg/kg soat

0,25 mg/kg 
soat

Astma xurujida bronxni qisib qolish bilan kcchayottan o'tkir 
respirator virus infeksiyasida cufillinning sutkalik miqdori 3-4
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qabulga boMib berilsa kifoya qiladi. Bronxning qisilib qolishining 
oldini olishda asosiy vazila har bir bemorga alohida dorining 
profilaktik miqdorini (10-20 mg/kg) aniqlashdan iborat bo'lib, bu 
miqdor sutkasiga 6 qabulga teng boMinadi, har 3-4  kunda bu 
miqdor 25% gacha kasalda klinik hamda funksional o ‘zgarishlar 
mc'yoriga kelguncha ko'paytirib boriladi (22.4-jadval).

22.4-jadval
Eufillinning qon zardobidagi miqdoriga qarab miqdorlash

tartibi

M iqdori,  mg/ml K o 'r sa tm u lu r
10 20 IJavolashni davom ettirish. Hir oydan keyin qondagi 

cufillin miqdorini aniqlash
20 -25 Miqdomi 10% kamayiirish
25 30 So'nggi miqdor kiritilmaydi va keyingi kiritila

yotgan miqdori 25% ga kamaytiriladi
30 dan yuqori 
boMganda

So’ngi 2 miqdori kiritilmaydi, keyingi miqdor 50% 
ga kamaytiriladi va cufillinning qondagi miqdorini 
aniqlash takrorlanadi

Г> 7 10 Kiritiladigan miqdor 25% ga ko'paytiriladi
5 7 dan kam 
bo 'lganda .

Kiritiladigan miqdor 25% ga ko'paytiriladi va 
qondagi cufillin miqdori takror aniqlanadi

Nafas yo ‘Harming surunkali bronxial obstruksiyasi bor 
bemorlarga cufillinning uzoq davom etuvchi dorilaridan 
leobiolong, reafillin. durofillin, teolur buyuriladi. Dori shakllari 
quyidagi tartibda yuboriladi. Davolashning 1-3 kunlari 400 mg dan 
(salbiy ta'siri kuzatilmasa), 4-6 kunlari 800 mg dan, 7-9 kunlari 
esa 800 mg dan dori tayinlanadi.

22.2. YalligManishga qarshi va bronxolitik faollikka ega 
boMgan moddalar

22.2.1. Glukokortikoidlar. Bu preparatlar prostaglandin va 
yalligManishning boshqa mediatorlarini kamaytiradi. hujayrada sAMF 
miqdori faolligini oshirib. katexolaminlar ta’sirini quvvallaydi.

sGMF miqdorini va bronxga xolinergik ta’sirini kamaytiradi. 
Silliq muskullarga to‘g ’ridan to’g'ri susaytiruvchi ta’sir qilishi
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tufayli bronx kcngayadi va shilliq parda shishi kamayadi.
Glukokortikoidlar keng doirada ta’sir qilishi tufayli ularni 

bronxial astmaning har xil ko'rinishlari va bosqichlarida qoMlash 
mumkin. Glukokortikoidlarning ta'sir mexanizmi quyidagilardan 
iborat:

1. Prostaglandin va boshqa yallig'lanish mediatorlari hosil 
boMishi va ajralib chiqishini falajlaydi.

2. sAMF miqdorini va faolligini oshirishi tufayli 
katexolaminlarning bronxga ta’sirini kuchaytiradi.

3. sGMF miqdorini kamaytirib, bronxlarga xolincrgik 
innervatsiyani susaytiradi.

4. Silliq muskullarga to'g'ridan to'g'ri ta'sir etadi va ularni 
bo\shashtiradi.

Glukokortikoidlar qonda bogMangan (transkortin bilan) va 
bogManmagan holda boMadi. Boglanmagani faol, bog'langani esa 
«dcpo» (zaxira) holida bo'ladi. BogManmagan glukokortikoidlar ji
garda glukuronidlar va sulfatlar hosil qilib siydik orqali chiqib ketadi.

Glukokortikoidlarning ta’sir kuchi, vaqti va salbiy 
la’sirlarini: kelib chiqishi, yuborilgan miqdori. yuborish lartibiga 
bog'liq bo'ladi. Glukokoilikoidlarni ichish, teri, shilliq pardalarga 
surtish, muskulga va venaga yuborish mumkin.

Glukokortikoidlar me’da-ichakda yaxshi so'riladi. barcha 
glukokortikoidlarning tablelkadagi miqdori bir-biriga tcng. Nafas 
yo'llari orqali yuborilganda dcksa/on va bcklamcta/on alvcolalar 
yuzidan so'rilib, umumiy ta’siri yuzaga keladi. Shuning uchun uni 
ichishga buyurgan ma’qul. Glukokortikoidlarni miqdorlab 
bcrishning asosiy qoidasi kasallikning ogMr-ycngilligini nazarda 
tutgan holda yuqori davolash miqdorida yuborib bemor ahvolini 
yengillatish va uning sutkalik miqdorini asta-sekin kamayiirish va 
to‘xtatishdan iborat. Qandli diabcli bor. toMadan kelgan va me’da- 
ichak yarasi bor bemorlarga dori miqdorini 25-30% gacha 
kamayiirish tavsiya etiladi.

Glukokortikoidlar ta’sir qilish muddaliga qarab qisqa va le/  
(gidrokorti/.on. kortizon). o'rta (prednizolon. prcdni/on, mctil- 
prednizolon. triamsinolon). uzoq (paramctazon. bcklamelazon. 
dcksamelazon) guruhlarga boMinadi. Bcklamctazon dipropionat
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(bcktoid, beklomal) acro/ol holida 1 4 maria nafas olishga kuniga
4 mahal 50 200 mkg dan lavsiya cliladi.

Beklameiazon steroidlarga o'pganib qolgan bemorlarda 
bronxial aclmani davolashda o’rinbosar dori hisoblanadi. 
Beklameiazon yuborilganda asosiy kortikosteroidlar miqdorini 
kamayiirish va butunlay bermay qo'yish mumkin. Bunda uning 
miqdorini (prednizolonning) asta-sckinlik bilan haftasiga 5 mg dan 
kamayiirish kerak. Prednizolonni butunlay lo'xtatib, beklamc- 
tazonni biroz vaql kamaytiriladi. shu orada yana astma xuruji 
boshlansa. xuruj to'xtaguncha yana beklamclazon beriladi.

Beklameiazon kuchli aslma xuruji davrida qo'llanilmaydi, 
chunki uning rciseptorlarga o'tib borishi qiyin bo'ladi. Bu paytda 
bronxlar qisilgan va sekret bilan tsilgan bo'ladi. Dorini 
bronxospazm kamayib, gipcrsekretsiya tugatilgan davrda beriladi. 
Beklameiazon buyrak usli bczi faoliyatini susaytiradi. Aero/.ol 
ko’rinishida yuborilganda bronxial asimani boshqarish mumkin. 
lekin stress holatda iehiladigan stcroidlar o'rnini bosa olmaydi. 
Bemor dori ichishdan acrozolga o ’tkazilganda yana xuruj 
boshlanishi va boshqa allergik kasalliklar (ekzema, rinit, 
konyunktivit) kuzatilishi mumkin.

O'zaro ta’siri. Fenobarbital. dilenilgidantion jigarning mik
rosomal fermentlari faolligini oshirishi tufayli glukokortikoidlar 
metabolizmini va uning tanadan chiqib ketishini iczlashtiradi. 
Salitsilatlar, kumarin unumlari ham shunday ta’sirga ega. 
Glukokortikoidlar adrenoretscpiorlar sczuvehanligini kuchaytirib 
adrenomimctik dorilarning yurakka zaharli ta'sirini oshiradi.

Uufillin tanada ishlab chiqarilayotgan katexolaminlar (Л, 
NA) miqdorini ko'paytirganligi tufayli glukokorlikoid gormonlar 
bilan qo'shib ishlatilganda yurak adrenergik to'qimalari 
sezuvchanligi ortishi tufayli yurak urish me’yori buziladi.

Glukokortikoidlarning pediatriyada ishlatilishi. Bronxo- 
obstruksiyada bronx tonusini susayliruvchi dorilarning ta'siri 
yetarli bo'lmaganda. asimalik stalusi bo'lgan bemorlarda 
ishlatiladi. Hayot uchun xavfli klinik holatlarda cufillin fonida 
venaga prednizolon yuboriladi. Uni 2—4 mg/kg dan boshlab, asta- 
sekin 20-50% gacha ko'paytiriladi. Uni bola bu holatdan
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chiqquncha har 2—4 soatda yuborib turiladi. Gormonlarga o'rganib 
qolgan bemorlarda hamda tez-tez qaytalanib turadigan bronxial 
asimani oldini olishda ko'proq bekotid (beklomet) qo'l keladi. 
Chunki. bekotidning mahalliy la’siri kuchli bo'lib. bronxlaidan 
qonga so'rilib ulgurmaydi. u bronx qisishini susaytiradi. Tanadan 
ko'proq axial bilan qulbli mclabolil ko'rinishda, ozroq qismi esa 
siydik orqali chiqib ketadi.

Gormonlarni ingalatsiya yo'li bilan kirilib davolashning iloji 
bo'lmagan hollarda prcdnizolonni ichishga tavsiya etiladi. 
Glukokortioidlarning organizmga salbiy ta'sirini kamaytirish 
maqsadida prcdnizolonning boshlang‘ich miqdori (2-3 mg/kg)ni 
kun ora bir yoki 2 mana qabul qilish tavsiya etiladi. Terapevtik 
maqsadga erishilgach. prednizolon miqdorini asta-sekin kamaytirib 
(5 mg dan 2 hafta davomida) 2 kunda bir marta beklometazon 
ingalatsiyasi qilinsa, yaxshi natijaga erishish mumkin.

Ko'pchilik olimlarning ma’lumotlariga qaraganda. gluko
kortikoidlar homiladorlik davrida ishlatiladi, chunki ularning 
homilador ayol buyrak usti bcziga salbiy ta’siri kuzatilmagan.

22.2.2. Bronxlar asmasida ishlatiladigan yallig'lanish va 
allcrgiyaga qarshi ishlatiladigan boshqa dorilar

Bronxial astma va boshqa kasalliklar sababli kuzatiladigan 
bronxlar qisilishini davolashda. bronx kengaytiruvchi dori 
vositalaridan tashqari yallig'lanishga qarshi va allcrgiyaga qarshi 
ta’sirga ega bo'lgan moddalar ham ishlatiladi.

Bu dori vositalaridan allcrgiyaga qarshi kromolin -  natriy 
(intal). Preparat semiz hujayralarga kalsiy kirishini falajlaydi va 
shu yo'l bilan ular granulasi mcmbranasini mustahkamlab ulami 
parchalanishi natijasida hosil bo'ladigan bronx silliq mushaklari 
toraytiruvchi gistamin va sekinlik bilan reaksiyaga kirishuvchi 
analilaksiya (MRS-A) omillar miqdorini kamaytiradi.

Kromolin — natriy bronxial astma xurujini oldini olish uchun 
ishlatiladi. Ingalatsiya yo'li bilan ishlatiladi.

Allcrgiyaga qarshi dorilarga kctotifen (/aditen) kirib, 
mavjud fikrlarga ko'ra preparat semiz hujayralardan allergiya 
mcdiatrlarini chiqishini kamaytiradi. Kctotifen bronxial astmada
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bronxlar torayishi xurujini oldini olish uchun hamda pichan 
isitmasi. rinit va boshqa tez taraqqiy cladigan allergik jarayonlarda 
tavsiya qilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Tinchlantiruvehi ta’siri, ba’zan trombolsit- 
pcniya kuzatilishi mumkin.

Kctotifen kuniga 2 marta ichishga beriladi.
ling yuqori samara 3—4 haftadan keyin kuzatiladi. N i -  

gistamin falajlovchilar bronxial aslmada kam samaralidir.
Bronxial astmani davolashda leykotrientlar tizilmasiga ta’sir 

qiluvchi dori vositalar katta ahamiyat kasb etmoqda. Ma'lumki, 
leykotrientlar 5-lipoksikcnazalar ishtirokida araxidan kislotadan 
hosil bo'ladi, zilsulton preparati bu fcrmentni tanlab falajlaydi va 
leykotrientlar sintezini buzadi. Bu dori asosan yalligManishga 
qarshi ta'sirga ega va bronxlarni kengaytiradi.

Farmakokinctikasi. Preparat ichishga beriladi yaxshi 
so'riladi. vog'li ovqatlar dorini so4rilishini yaxshilaydi. Jigar orqali 
birlamchi o'tish davrida kuchli parchalanadi, glukuronidlar hosil 
qiladi. Qon zardobidagi eng yuqori miqdor 2-2.5 soatdan so:ng 
kuzatiladi. Ko'p qismi (93%) dori qon zardobi oqsillari bilan 
bog'lanadi. 90-95%) metabolitlar ko‘rinishida buyraklar - orqali 
chiqariladi. tso" 1-2,3 s.ga teng.

Bronxial aslmada, revmatoid artrit, yarali kolilda ishlatiladi.
Salbiy ta ’sirlari. Tana haroratini ko'tarilishi, mushaklarda 

og'riq, charchash. bosh og'rishi, aylanishi, dispeptik buzilishlar 
kuzatilishi mumkin.

Zafirlukast -  lcykotricn qurilmalarini kuchli va davomli 
falajlaydi va kuchli yallig'lanishga qarshi samara chaqiradi (22.4- 
rasm).
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5-Lipoksigcnaza

ingibitorlari
(zileuton)

-j 5-Lipoksigenaza 
->■ -(-faollovchi oqsil

ARAXIDON KISLOTA

5-HPETE

LEYKOTRIENLAR

Leykotrien retseptor- 
lari falajlovchilari —

Leykotrienli (Cys LT) 
retseptor

22.4-rasm. Lcykotricnlar ti/.ilmasiga ta’sir qiluvchi 
moddalarning ta’sir yo'nalislii.

Bronxial astmada preparat ta'siri qon tomirlari o'tkazuv- 
chanligini kamayishi, bronx shilliq qavati shishini pasayishi. 
yopishqoq, balg‘amni kamayishi, bronxiolalarni kcngayishi (L TD -  
rctscptorlarni falajlanishi natijasida) bilan namoyon bo'ladi.
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Farmakokinctikasi. Xallrkulast ichishga yoki ingalatsion 
yo'l bilan kiritiladi. Qondagi yuqori miqdori 3 soatdan keyin 
ku/atiladi. Preparat nahorga beriladi, chunki ovqat moddasi dori 
so'rilishini kamaytiradi. 99% dori qon zardobi oqsillari bilan 
bog'lanadi. GF.B dan yomon o'tadi. Dori organizmda tezlikda 
mctabolizmga uchraydi. 90% metabolitlar ichak va 10% esa 
buyraklar orqali chiqariladi. Dori mikrosomal fermentlar 
ingibitori bo'lib, ko'pgina dorilar kinetikasini o'zgartirishi 
mumkin. klinik samarasi 24 soat davomida kuzatiladi. Shuning 
uchun preparat bronxial astmani davolash va oldini olish 
maqsadlarida ishlatiladi.

/afirkulast f}- adrcnomimetiklar, glukokortikoidlar bilan 
birga tavsiya etilganda yaxshi natija beradi.

Salbiy ta’sirlari. Bosh og'rishi. gastrit. mushaklarda va 
bo'g'inlarda og'riq kuzatilishi mumkin.

22.2.3. Bronxlarga simpatik nerv tizimining ta'sirini 
kuchaytiruvchi dorilar guruhi

Bronxlar larangligining susayishi va oshishi faol jarayon 
bo'lib. glikogenning fosforillanishi hisobiga energiya bilan 
ta'minlanadi, natriy ionlarining hyjayraga kirishi va kalsiy 
ionlarining sarkoplazmatik rctikulumda to‘planishi aktomiozin 
hosil bo'lishiga to'sqinlik qilganligi tufayli bronx silliq mushaklari 
bo'shashadi. Bu jarayon hujayradagi AMF va GMF ning 
o'zgarishiga bog'liq. hujayrada AMF miqdorini ko‘paytiruvchi 
(simpatomimctiklar) yoki tsGMF miqdorini kamaytiruvchi 
(xolinolitik) dorilar bronxial astmani davolashda asosiy guruh 
dorilari hisoblanadi.

Bu guruhga kiruvchi dorilar bronx silliq muskullarini kuchli 
bo'shashliruvchilari bo'lib, quyidagi guruhlarga bo'linadi:

1. Alfa-beta-adrcnopoziliv moddalar (adrenalin, efedrin).
2. BeU^-bcUb,-adrenergik qurilmalarni qo'zg'atuvchilar
(izoprotcrcnol).
3. BcU^-adrenergik qurilmalarni qoV.g'atuvchilar (alupent, 

fenoterol, solbutamol, terbutamin va boshqalar) (22.5-jadval).
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22.5-jadvul
Alia-, bcta-adrcnoqurilmalar qo‘/.g‘aIganda kelib chiqadigan

samaralar

Qitiqiovchi Tobqiniu Sainaralar
Alfa-adrenorc- Bronx silliq Oson qisqaradi
tscptorlar muskullari Qisqaradi

Qon tomirlari Qo'zg'aladi
Miokard

Bpretscptorlar Miokard Qo'/.g'aladi
yog' to'qimasi Lipolix kuchayadi

B2-rctscptorlar Bronx, qon tomirlari Kcngayadi
Skclct muskullari Qisqarishi kuchayadi
Jigar va mushaklarda Glikogenoliz kuchay

Adrenalin yaqin yillargacha bronx spa/.mida te/ yordam 
ko'rsatishda bronx muskullarini bo'shashtiruvehi asosiy dorisi 
hisoblanar edi. U qon lomir muskullarini va skclet muskullarini 
qisqartiradi. Yurak ishi faoliyatini kuchaytiradi. Adrenalin tabiiy 
katexolamin bo'lib, katexol-O-metiltransfcraxa (KOM I) yordamida 
to'qimalarda gidroksil guruhining tezda metillanishi hamda 
sulfatlanish yo'li bilan parchalanadi. Shu sababli adrenalinning 
ta’siri tez yuzaga chiqadi va (5-10 daqiqa) qisqa muddatli (40-60  
daqiqa) bo'ladi.

Adrenalin tez avj olayotgan bronx qisqarishlarini to'xtatish 
uchun ishlatiladi. Shu maqsadda 0.1-0.5 ml 0.1% li eritmasi teri ostiga 
yuboriladi, kerak bo'lsa. har 40-50 daqiqadan keyin qayta yuborish 
mumkin. Lekin yuborishlar soni 3 martadan oshmasligi kerak.

Yosh bolalarga yoshini hisobga olgan holda 0,1 ml 0.1% li 
critmasidan beriladi. Adrenalin bronx silliq muskulini bo'shashli- 
rish bilan birga qon tomirlari qisqarishi hisobiga bronx be/.laridan 
chiqayotgan shilliqni va bronx shilliq pardasi shishini kamaytiradi. 
Bu xususiyati ijobiy hisoblanadi.

Biroq, adrenalin beta-adrenoblokatorlar qabul qilish 
natijasida kelib chiqqan bronxlar qisqarishida bemor ahvolini
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yomonlashtiradi. Keksa yoshdagi. vurakning ishemik kasalligi bor 
bemorlarga. qandli diabctda uni berib bo'lmaydi. Heta?- 
retseplorlarning se/.uvchanligi o'zgarganda, ya'ni:

1.1 >.oq. davom etayotgan (4 soat va undan ortiq) bronx qisishi.
2 .Ilgari adrenalin yordam bcrmagan bemorlarga.
j.AdrcnominieUk dorilar bemor tomonidan u/.oq va noto*g‘ri 

(ayniqsa aerozol holida) hamda katta miqdorlarda ishlatilganda.
4 .Glukokortikoidlar uzoq ishlatilganda va ularga o'rganib 

qolinganda adrenalin berib bo'lmaydi.
Efedrin noradrenalinni (NA) sinaps oldi asab oxirlaridan 

siqib chiqaradi va uning qayta istc’molini (so'rilishini) buzadi. 
Adrencrgik rctseptorlarning katexolaminlarga sezuvchanligini 
oshiradi. Kfedrin kislotaga chidamli bo'lganligi sababli u ichishga 
ham buyLiriladi. Hfcdrin yengil kislota tabiatiga ega.

Farmakokinctikasi. U ovqatdan keyin qabul qilinsa tez 
so'riladi. Hlcdrin MAO va KOMT ishtirokida parchalanmaydi. Пеиь- 
adrcnergik rclseptorlarga to'g'ridan to'g'ri ta’sir etishi yoki 
katexolaminlar ajralib chiqishini ko'paytirish yo'li bilan ta’sir qiladi.

Bronxlarni kcngaytirish qobiliyati mushakka yuborilganda 
15-20 daqiqada. ichishga buyurilganda 30-40 daqiqadan so‘ng 
kelib chiqadi. Selckliv simpalomimetiklardan kuchsizroq, lekin 
ta'siri davomliroq 4-6  soat davom etadi. F.fedrin gidroxlorid 
tablctka holida 0,025 g dan ichishga yoki 5 %li eritmasi mushakka 
va 1 %li eritmasi ingalatsiya uchun buyuriladi. Bolalarga 0,1 ml 
5% li critmasidan yoshini hisobga olgan holda beriladi. Ingalatsiya
5 daqiqa davomida 0.5 ml 1 %li critmasidan sutkasiga 4 martadan 
ingalyatsiya qilinadi, ortiq bo'lmasligi kerak. Blbdrin yengil va 
o'rtacha og'irlikda kcchayotgan bronxial astmada, ayniqsa 
cmllzema. pnevmosklerozda yordam beradi.

Salbiy ta’sirlari. Markaziy asab tizimini qo'zg'atadi, 
tinchlantiruvehi dorilar qo'shib berilganda esa asabni 
tinchlantiradi. Brkaklarda siydik tutilishiga sabab bo'lishi mumkin. 
Ich qotishi (qabziyat).qon bosimi ko'tarilishi, qaltirash. uyqusizlik. 
taxikardiya va ekstrasistoliyani keltirib chiqarishi mumkin.

Izadrin (izoprotcrenol, novodrin, izuprcl, alurdiu).
HeUii- va beta? -  adrenostimulator. KOMT ta’sirida
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parchalanmaydi, shuning uchun uning ta'siri 1-2 soat davom cladi. 
Hidlanganda bir daqiqadan keyin samarasi yu/aga chiqadi.

Cho‘ntakda olib yuriladigan hidlagichlarda 25-75 mg dan 
tozalangan holda chiqariladi. 1—4 marta liidlansa I martalik 
miqdori hisoblanib, bir kunda 4 -6  martagacha tavsiya etiladi. 
Izadrinning 0,5-1% Ii eritmasi nafas yo’llari orqali yuboriladi (0,5-  
1 ml miqdorida) yoki 0,05 g dan tabletka batamom eriguncha 
shimiladi. Ingalatsiya holida berilganda yurak urishi te/lashishi 
kuzatilmasligi, lekin boshqa yo ’l bilan yuborilganda yurak urishi 
te/.lashishi mumkin. Ateroskleroz, yurakning surunkali yetishmov
chiligida, keksa bemorlarga bcrilmaydi.

Dorilarning bronx tonusini susaytirish samarasini 
kuzatish usullari. Bronxlarni kengaytiruvchi dorilar layinlashda 
(ayniqsa, bemor bu dorilarni birinchi marta olayotganda) 
farmakologik sinama o ’tkaziladi. Bemor dorining 1 martalik 
miqdorini qabul qilgach dorining farmakokinetik xususiyatini 
ko'zda tutgan holda ma’lum vaqtdan keyin bemorda Jl',I., F.M.. 
Tiffo koeffitsiyenti aniqlanadi. Bu olingan ko’rsatkichlarni dori 
yubormasdan oldingi ko'rsatkichlar bilan taqqoslab dorining 
bronxlarni kcngaytirish darajasini aniqlash mumkin. Xuddi shu 
usul bilan olinayotgan bronxolitik dorilar kombinatsiyasi 
samaradorligini ham aniqlash mumkin. farmakologik sinama uzoq 
vaqt bu dorilar ishlatilganda ularga o ’rganib qolishni o ’z vaqtida 
aniqlashga va kerak bo’lsa dorilarni almashtirishga yordam beradi.

'fez rivojlangan bronx shishini qaytarish uchun 
glukokortikoidlardan yoki furosemiddan foydalanish mumkin. 
Gemodinamik bronxoobstruksiyada siydik haydovchi dorilar va 
glukokortikoidlar bilan bir vaqtda yurak glikozidlari ham beriladi.

22.3. Balg‘am kolchiruvchi dori vositalari
Sekret ishlab chiqarish kuchayishi bilan kechayotgan bronx 

qisishlarida balg'amni yumshatuvchi va uning ajralishini 
tezlashtiruvchi dorilar lavsiya etiladi. Balg’am ko’chiruvchi dorilar 
o'rab oluvchi va bronxlar sckrelini suyultiruvchilarga bo’linadi. 
O'rab oluvchilarga quyidagi o ’simliklarning damlama. qaynaima 
va tindirmalari (altey o ’simligi ildizi. chuchukmiya ildizi, qora
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andi/ (devyasil). bo‘znoch barglari, bagulnik) o ‘rab olish 
xususivaliga cga boMib. bronx shilliq pardasi yallig'lanishini 
kuchaytiradi va balg'amning suyuq qismini kpaytirib. uning 
kchishini osonlushtiradi.

Bronx sckrctlarini crituvehilar csa balg‘amni suyultiradi. 
Bezlardan suyuq sekret chiqishini kuchaytiradi, lekin bronxlar 
yalligManishiga ta’sir qilmaydi. Bu maqsadlarda pediatriya 
amaliyolida ko'proq 2% soda. 2% osh tuzi eritmasi, kattalarga esa 
natriy va kaliy yodning 3-5% eritmalari. bromgeksin. ipekakuana 
va tcrmopsis o ’simliklari qaynatmasi ishlatiladi.

Bronx bo'shlig'i yiringli balg'am bilan to’lib qolganda 
tripsin, ximotripsin. ximopsin, ribonukleaza, dezoksiribonukleaza 
bilan ingalatsiya qilish yaxshi yordam beradi. Lekin, yuqorida 
nomi keltirilgan fermentlar allergik jarayonlarni keltirib chiqarishi 
mumkin. Bu maqsadlar uchun mukosolvin va mukaltin tavsiya 
etiladi.
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23-bob. Oshqo/on-ichak ti/imi faoliyati buzilganda ishlati- 
ladigan dori vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

23.1. Oshqozon (m e’da) shirasi ishlab chiqarish faoliyati 
oshib kctganda, trofikasi va regencratsiyasi buzilganda 
ishlatiladigan dori vositalari

Umumiy palologiya nuqlai nazaridan gastroduodenal 
zonaning yaralanish jarayoni agrcssiya va himoya omillarining 
buzilishi natijasida kelib chiqadigan sindromdir.

Agrcssiya omillari ichida oshqozon shirasining kislotaligligi 
(xlorid kislotaning ko'pavib ketishi) hamda bakterial omil 
(Helicobactcr pylori) asosiy o'rin tutadi.

Qolgan agressiya omillariga: safro tarkibi, dori moddalari 
(nosteroid va steroid yallig'lanishga qarshi va boshqalar). 
oshqozon-ichak lizimini mexanik va tcrmik omillardan buzilishi 
(ovqat va boshqalar) kiradi.

Himoya omillariga (shilliq parda omili. oshqozon shilliq 
pardasida qon aylanishi va uning rcgenarativ xususiyati, 
bikarbonatlar sekretsiyasi) kiradi.

Oshqozon shirasi ishlab chiqarilishining buzilishi va vara 
paydo bo'lishi haqida yuqoridagi lushunchadan kelib chiqib 
davolash quyidagilarga yo'naltiriladi:

-  Kislota -  pcplik agressiyani kamaytirish.
-  Helicobartcr pylori ga qarshi antibaktcrial ta'sir.
-Sh ill iq  pardani ximoya xususiyatini oshirish.
-  Yara yuzasining bitishini tczlashtirishga qaratiladi.
1.Hirinchi guruh dorilari oshqozon va o'n ikki barmoq 

ichak shirasining to'g'ridan to'g'ri kimyoviy reaksiyaga 
kirishadigan (antatsidlar) yoki sekretsiyani fiziologik mexanizmiga 
ta’sir (sekretsiyani kamaytiradigan) qiluvchilar kiradi.

2. Ikkinchi guruh dorilari yara hosil qiluvchi mikrob 
llclicobastcr pyloriga ta'sir qiladi (Gastroduodenumda 
Helicobactcr pylori cradikatsiyasini chaqiruvchilar).

3. Gastroprotcktiv (oshqozon-ichak shilliq pardasi va yara) 
yuzasining himoya xususiyatini kuchaytiruvchi dorilar.
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4. Ueparantlar oshqozon va duodenum yarasining bitishini 
tezlashtiruvchi dorilar guruhi.

Yaraga qarshi dorilarga quyidagi talablar qo'yiladi:
-  Kasallik simptomlarini davolash (og'riq. zarda, meteorizm).
-  Yara bitishiga ta’sir qilish.
-  Qaytalanishlarning oldini olish.
Bemorga dori tanlash sekretsiya tabiatiga, Helicobacter 

pylori topilishiga va oshqozon-ichak shilliq pardasida nuqson (yara 
bor!igi)ga qarab o'tkaziladi.

23.1. Л. Antatsidlar. Bularga natriy gidrokarbonat, kalsiy 
karbonat, magniy oksidi, magniy va aluminiy gidroksidi, almagel, 
fosfalugcl, vikair, vikalin va boshqalar kiradi.

Bular bemorning subyektiv ahvolini yaxshilaydi, yaraning 
bitishiga imkon beradi. Biroq ular o ‘zi yakka ishlatilganda yarani 
qaytishini to'xtatmaydi.

Natriy gidrokarbonat. Natriy gidrokarbonatning oshqozon 
shirasi tarkibidagi xlorid kislotani tezda neytrallash xususiyatini 
uni antatsid modda sifatida keng qo'llanishiga imkon beradi. Natriy 
gidrokarbonatni qabul qilish zardani, yara og'riqlarini dcyarli 
birdaniga to'xtatadi, shu sababli ko'pincha bemorlar boshqa 
antatsid moddalariga nisbatan uni afzal ko'radilar. Natriy 
gidrokarbonatning xlorid kislotasi bilan reaksiyasi karbonat 
angidrid gazining ajralishi bilan boradi, shuning uchun kckirish 
bo'ladi. Bu gaz ikkilamchi gipersekretsiyani chaqirishini hisobga 
olib, uni faqat kuchli og'riqlami tezda to'xtatish maqsadidagina 
ishlatish lozim. Bundan tashqari holatlarda boshqa antatsid 
dorilarni ishlatish kerak bo'ladi.

Natriy gidrokarbonat ichilganda pH tezda ko'tariladi va 
oshqozon shirasi muhiti nevtrallashadi. Ammo lining ta’siri 15-20 
daqiqa davom etadi va oshqozon shirasi muhitining pi I tezda qayta 
pasayadi. Natriy gidrokarbonat antatsid ta’sirining qisqaligi uni 
boshqa antatsidlarga nisbatan tez-tez qabul qilishni taqozo etadi, bu 
esa uning kamchiligidir.

Natriy gidrokarbonat antatsid modda sifatida 0.25-1 g 
miqdorda yakka o'zini yoki boshqa antatsid va burushtiruvchi
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dorilar bilan birgalikda tavsiya etiladi. Bolalarda yoshiga qarab 
miqdori 2—3 baravar kamaytiriladi. Natriy gidrokarbonat har xil 
sabablarga ko'ra kelib chiqqan atsido/ni davolashda ichish uchun 
3-5 g dan venaga (3-5 foizli crilma 50-100 ml dan) yoki 
tomchilab (4 foizli eritmasi) qonning kislota-ishqor holatini nazorat 
qilgan holda yuboriladi.

Natriy gidrokarbonat oshqozon-ichak yo'lidan qonga yaxshi 
so'rilishi mumkin.

23.1 -jadvalda asosiy aniatsidlarning bir martalik va eng 
yuqori miqdorlari bcrilgan.

23.1 -jadval
Asosiy antatsidlarning yuqori va bir marta beriladigan

miqdori

D orilar nomi
M iqdori, ц

Hir
m artalik Yuqori

1. Oshqozon-ichak tizimida so'riluvchilar:
Natriy gidrokarbonat (soda) 1,5 20,0
Magniy gidrokarbonat asosi 1,0 5,0
Cho'ktirilgan kalsiy karbonat 3,0 12,0

2. Oshqo/.on-ichak tizimida so'rilmaydiganlar
Magniy trisilikat 1,0 5.0
Alumin gidroksid 1,0 6.0
A lm agd, fosfalugcl 2 chny qosh 0.2 litr

Magniy oksidi. Ko'p so'rilmaydigan antatsid sifatida 0,25-1 g 
dan kuniga 4—6 marta tavsiya etiladi. Shuningdek, yengil ichni 
suruvchi dori sifatida 3 -6  g miqdorda va kislotalardan 
zaharlanganda 10-20 g va undan ko'p miqdorda tavsiya etiladi. 
IJni har qanday ich kclishlarda ishlatish man etiladi.

Magniy peroksid. Antatsid modda sifatida oshqozon-ichak 
dispcpsiyalarida ishlatiladi. Uning antatsid ta'siri vodorodning 
pcroksidi ajralishi hisobiga bo'ladi. 0,25-1,0 g miqdordan kuniga 
3—4 mahal ovqatdan oldin yoki keyin beriladi.
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Magniy karbonat asosi. Antatsid va yengil ichni yumsha- 
luvchi dori sifatida 0,5—1,5 miqdorda kuniga 4—6 mahal tavsiya 
etiladi. Yuqori miqdorlarda ichni so'rishi mumkin. «Vikair» va 
«Vikalin» tabletkalari tarkibiga kiradi.

Magniy trisiiikat. Antatsid, so‘ruvchi va o'rab oluvchi 
ta’sirlarga ega. Magniy trisiiikat oshqo/on shirasi bilan 
munosabalga kirishib. uni neytrallaydi, magniy xlorid hosil boMadi 
va oshqo/.on shilliq pardasini pcpsinning proteolitik ta'siridan 
saqlovchi va yuqori so’rib olish xususiyatga ega boMgan silikon 
yclimini hosil qiladi.

Ichakka oMgandan so'ng magniy xlorid pankreatik shira 
tarkibidagi bikarbonal bilan birikib, erimaydigan va ichak 
devoridan so'rilmaydigan magniy karbonat hosil qiladi.

To/a holda yakka o'zi yoki boshqa antatsid moddalar va 
burushtiruvchi dorilar bilan birgalikda 0,5-1 g miqdordan kuniga 4-6  
mahal tavsiya etiladi. Ovqatlanish orasida va ovqatdan so‘ng qabul 
qilish maqsadga muvofiqdir. Katta miqdorlarda ichni surishi mumkin.

Aluininiy gidroksidi. Monoterapiya yoki boshqa antatsid va 
burushtiruvchi dorilar bilan birgalikda 0,5-1 g miqdorda kuniga 4—
6 mahaldan tavsiya qilinadi. Katta miqdorlari qabziyatga sabab 
boMishi mumkin. Aluminiy gidroksidini ko‘p vaqt qoMlash 
organizmni fosfor yetishmovchiligiga olib kelishi mumkin. 
Almagcl tarkibiga ham kiradi.

Davolash samaradorligini oshirish va dorilarning salbiy 
ta'sirini kamaytirish maqsadida ularning aralashma dori shakllari 
(almagcl. fosfalugel. vikair. vikalin, gasilal, glyusil-lok, maaloks, 
milanla. dclatsid va boshqalar) yaralilgan.

Almagcl. Murakkab dori boMib. har 5 ml da 4,75 aluminiy 
gidroksid gcli va 0.1 magniy oksididan iborat boMib. unga D-sorbit 
qo’shilgandir. Kuchli va uzoq davom etuvchi antatsid hamda so'ruvchi, 
shuningdek, o'rab oluvchi, o't haydovchi la’sirlarga ham ega.

Almagcl A. Almageldan tarkibida anestc/.in borligi bilan 
farq qiladi. Yara og'riqlarini, ko‘ngil aynishi va qusishni to'xtatadi 
va shu sababli kasallikning boshlangMch davrida tavsiya etiladi.

Fosfolugcl -  alumin fosfat gcli, pektin va agar-agar saqlaydi. 
Dori buler-anlalsid va so'rib oluvchi xususiyatlarga ega. Bufcr
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xususiyati sababli kislotalikni normaga keltiradi, «kislota rikoshet» 
sindromini chaqirmaydi. bu xususiyati bilan boshqa antatsidlardan 
farq qiladi.

Alumin mitscllalari ichakdagi bakteriyalar, loksinlarni. ga/.ni 
so'rib oladi. Ich qotishga sabab bo'lmaydi. kislota-ishqor 
muvo/anatini o'zgartirmaydi.

Pektin va agar-agar geli oshqozon-ichak vuxasida himoya 
qavatini hosil qilib aluminiy gcli ta'sirini to'ldiradi.

Fosfolugcl oshqozon-ichakni yuvish iloji bo’lmaganda 
(kislota, ishqordan zaharlanganda) ham ishlatilishi mumkin.

Vikair magniy karbonat asosi va krushina (surgi 
xususiyatiga ega), vismut nitrat asosi, air ildizoldi poroshogi 
(burushtiruvchi ta'sirga ega) va natriy gidrokarbonat saqlaydi.

Vikalin esa yana qo'shimcha rutin (yallig'lanishga qarshi 
ta’siri bor) va kellin (silliq mushaklarni bo'shatadi) saqlaydi.

Gastal, glyusallak, maaloks. milanta, dcltsidlar esa aluminiy 
va magniy gidroksidini saqlaydi. Bular oshqozon kislotaliligini
3.5—4.5 gacha ko'taradi va bir necha soat davomida shunday 
saqlaydi; bundan tashqari. o'rab va so’rib oluvchi ta'sir qiladi: ich 
qolishining oldini oladi. Bariy gidroksidi tezroq. aluminiy 
gidroksidi sekinroq ta'sir ko'rsatadi, bu oshqozondan ovqat tez o’n 
ikki barmoq ichakka o'tadigan bemorlar uchun qulaydir.

Antatsid modilalarininj; boshqa dorilar bilan o ‘zaro ta’siri. 
Antatsidlar xlorid kislotani neytrallab. oshqozon ichidagi ovqalning 
evakuatsiyasini kuchaytiradi, shu bilan birga antatsidlarning ham 
evakuatsiyasi kuchayadi. Buning natijasida kuchsiz. asoslarning 
(atropin, amidopirin, butadion, morfin, efedrin. xinin. xinidin) 
so'rilishi kuchayib. pi I ning oshib ketishi natijasida kuchsiz 
kislotalarning (barbilurat, salitsilat. sulfanilamid) so’rilishi kamayadi. 
lekin bu holat ularning ichakka tezroq o'tishi hisobiga to'ldiriladi.

Oshqozon shirasining ishqorlanishi temir moddasining 
oshqozonda so'rilishini kamaytiradi, lekin siydikning ishqorlanishi 
sulfanilamid preparatlarining kristallanish jarayonini kamaytiradi. 2 
va 3 valentli mclallarni o ’z. tarkibida saqlaydigan antatsid moddalar 
tetratsiklinlar bilan birikmalar (xelat) hosil qilib, tetratsiklinlarning 
ichakdan so'rilishini kamaytiradi.
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Antatsid moddalarni tanlash. Antatsid moddalarni 
tanlashda ularning neytrallovchi kuchi ta’sirining boshlanishi va 
davomiyligi hamda salbiy ta’sirlari hisobga olinadi. Natriy 
gidrokarbonat tez ta'sir qiluvchi antatsid, lekin uning ta’sir 
davomiyligi qisqa, atiga 15 -20 daqiqa, bu esa dorini tez-tez qabul 
qilishni taqozo etadi. Magniy oksidi eng kuchli antatsid ta’sirga 
ega. Masalan. 1,0 magniy oksidi 500 ml, 1 g kalsiy karbonat — 
200 ml, 1 g magniy trisiiikat -  155 ml, 1 g aluminiy gidrooksidi- 
200—250 ml 0, Ig xlorid kislotusini bogMaydi.

ling uzoq davom etadigan va tejamli samara magniy trisiiikat 
va aluminiy gidrooksidi qabul qilinganda kuzatiladi. Bu preparatlar 
o'rtacha miqdorlarda qabul qilinganda oshqozon pH ni 4,6 atrofida 
1-1,5 soat davomida saqlab turadi. Ammo juda kuchli yara 
og'riqlarida ularning ta’siri yetarli bo'lmasligi mumkin, bunday 
holatlarda tezroq ta'sir qiladigan dorilar tavsiya qilinadi.

Antatsid moddalarning salbiy ta'sirlari ulami nazoratsiz, uzoq 
vaqt samarasiz ishlatilganda kuzatiladi. Magniy dorilari oshqozonda 
xlorid kislota bilan reaksiyaga kirishib, magniy xlorid hosil qiladi, o'n 
ikki barmoq ichakka tushganda esa. natriy gidrokarbonat bilan 
reaksiyaga kirishib erimaydigan va so‘rilmaydigan magniy 
gidrokarbonat hosil qiladi, bu esa ichni yengil yumshatuvchi ta’sir 
ko'rsatadi. Bunga qarama-qarshi kalsiy karbonat va aluminiy 
gidrooksidi qabziyatga olib kelishi mumkin. Hruvchan va so’riluvchan 
antatsidlarni uzoq vaqt ishlatish. ayniqsa kalsiy bikarbonat va natriy 
bikarbonat ishlatish alkaloz vujudga keltirishi va azotcmiya bilan 
kechadigan nefrokaltsinozga olib kelishi mumkin. Aluminiy dorilarini 
uzoq vaqt (ko'p oylab) ishlatish, erimaydigan va so‘rilmaydigan 
aluminiy fosfatlar hosil bo'lishi natijasida organizmda fosfor 
yetishmovchiligiga olib kelishi mumkin.

Antatsidlar kuniga 5-6 marta qabul qilinadi, odatda 
bemorlarning oshqozon shirasining «agrcssivligi» oshgan vaqtda, 
uning belgilari paydo bo'lganda qabul qilishga o'rgatish kerak. 
Masalan. yara kasalliklarida ularni ovqatlanish oralig'ida va ovqatdan 
40-60 daqiqadan so'ng yara og’riqlari paydo boMishi vaqtida va 
ularning oldini olish uchun kechqurun va tunda qabul qilish ma’qul.
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Antatsid moddalarining miqdori yara og'riqlarini yo'qotish 
uchun yetarli boiishi zarur. Antatsid ko'pincha boshqa dorilar, 
burushtiruvchi, oshqozon sekretsiyasini kamaytiruvchi M- 
xolinolitiklar, spazmolitiklar va mahalliy og'riqsi/.lanliruvchilar 
bilan birgalikda ishlatiladi. Bunday murakkab dorilarga vikalin. 
vikair, bikarbon, belalgin va almagcl A lar kiradi.

21.1. B. Oshqozon shirasining ajralib chiqishini kamayti- 
radigan dorilar

Bu dorilar guruhiga M- xolinolitiklar (atropin, platifillin. 
mctatsin va krasavka), 1b- gistaminolitiklar (tsimctidin, di-nol) kiradi.

M-xolinolitiklar oshqozon shirasining ajralishiga kam ta'sir 
qilsa-da. lekin ular oshqozon va ichak qisqarishlarini kamaytirib, 
ularning shilliq pardalarini shikastlanishdan saqlaydi. Buning 
natijasida og'riq kamayadi. oshqozondan ovqat so'rilishining 
kamayishi hisobiga antatsid dorilarning ta’sir qilish vaqti uzayadi. Bu 
holat ayniqsa, o‘n ikki barmoq ichak yarasida katta ahamiyatga ega.

Atropin sulfat. Atropinning asosiy farmakologik xususiyati. 
uning m-xolincrgik asab qurilmalarini falajlashidir. M-xolin asab 
qurilmalariga kuchsiz ta'sir ko'rsatadi.

Atropin m-xolin asab qurilmalarini falajlab. ularni 
postganglionar parasimpatik asab oxirlarida hosil bo'ladigan 
atsetilxolin ta’sirini sezmaydigan qilib qo'yadi. Shu sababli ham 
atropin ta’sirida kelib chiqadigan o'zgarishlar parasimpatik asab 
tizimi ko'zg'alganda kelib chiqadigan o'zgarishlarning aksidir.

Organizmga atropin kiritish, oshqozon, bronxlar, oshqozon 
osti, so'lak va ter bezlari sckrelsiyasining kamayishi, yurak 
qisqarishlarining tezlashishi. silliq mushakli a’zolar tonusining 
pasayishi (bronxlarning kcngayishi, qorin bshlii a’zolari 
tonusining pasayishi) bilan kechadi.

Atropin k z qorachig'ini kengaytiradi, ko'zning ichki 
bosimini ktaradi.

Atropin gematoentsefalik to'siqdan o'tish xususiyatiga ega 
va shu sababli u markaziy va periicrik xolinolitik ta’sirga ega. 
Parkinsonizm bilan og'rigan bemorlarda muskullar tarangligini 
pasaytiradi, qallirashni kamaytiradi. Atropinning katta miqdorlari
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bosh miya po’stlog'ini qitiqlab. ruhiy va jismoniy qo'zg'alish, 
besaranjomlik, tutqanoq va alaxsirashlarni keltirib chiqaradi. Uning 
periferik xolinolitik ta’siri esa og'iz qurishi, yurak qisqarishlarining 
tezlashishini keltirib chiqaradi.

Terapevtik miqdorlarda atropin nafasni qitiqlab, katta 
miqdorlarda esa uni falajlaydi. Shu sababli ham u pediatriyada 
qo'llanilmaydi.

Ishlatilishi. Atropin oshqozon va o ‘n ikki barmoq ichak 
yaralarida. pilorospazmda. xoletsistitda, o't va buyrak toshlarida, 
ichak va siydik yo'llari sanchig‘ida, bronxlar astinasida, oshqozon 
va bronx bezlarining sekretsiyasini kamaytirishda, bradikardiya, 
atrioventrikular blokadalarda ishlatiladi. Atropin ter bezlari 
faoliyatini pasaytirishi tufayli u qo'l terlashini yo'qotish maqsadida 
ham ishlatiladi.

Atropin ichish uchun 5-8  tomchidan 0,1 foizli eritmasi 
kuniga 2-3  mahaldan tavsiya etiladi. Tablctka holida 0,25-0,5-1  
mg 2 mahal tavsiya etiladi. Teri ostiga, muskul orasiga va venaga 
0,1 foizli eritmasi 0.25 -0.5-1 ml dan yuboriladi.

Bolalarda uning miqdori ularning yoshiga qarab belgilanadi.
Salbiy ta’sirlari. Og'iz qurishi, qabziyat, taxikardiya, ko'z 

ichki bosimining ko'tarilishi. Glaukoma, taxikardiyada atropin 
tavsiya etilmaydi.

Platifillin gidrotartrat. Ta’sir mexanizmi atropinnikiga 
o'xshash. lekin unga nisbatan sustroq ta'sir ko'rsatadi. ammo 
to'g'ri miqdorlansa, atropindan qolishmaydi.

Periferik xolinreaktiv tizilmalariga ta'siri bo'yicha atropinga 
yaqin. Vcgelativ tugunlaridagi xolinorelseptorlarni atropinga 
nisbatan kuchli falajlaydi. Markaziy asab tizimiga, ayniqsa qon 
tomirlarni harakatlantiruvchi markazlarga tinchlantiruvehi ta'sir 
ko’rsatadi. Shuningdek. spazmolitik ta'sirga ega.

Ishlatilislii. Qorin bo'shlig'i a’zolarining silliq muskullari 
sanchig'ida (spazm), oshqozon va o'n ikki barmoq ichak 
yaralarida. bronxial astmada ishlatiladi. shuningdek. qon tomirlar 
tarangligini ham kamaytiradi.

Salbiy ta’sirlari A3 tropinnikiga o'xshash, lekin unga 
nisbatan kamroq.
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Nosclekliv (atropin, metatsin, platillllinlar kam ishlatiladi, 
hozirgi kunda ko'proq sclcktiv (pircnzcpin. tclenzcpinlar) VIr 
xolinoqurilmalarni falajlovchilar kcngroq ishlatiladi. Bular 
samarali simptomatik ta'sir ko'rsatadi va monotcrapivada vara 
bitishini tezlashliradi va yara qaytalanishining oldini oladi.

Pircnzcpin. Farmakokinctikasi. Dori parenteral kiritiladi 
yoki ichishga beriladi. Biologik o'zlashtirilishi ichilganda 20- 30% 
ni tashkil qiladi. Qonda eng yuqori miqdori 2 soatdan kcvin 
kuzatiladi. Qon oqsillari bilan kam bog'lanadi va o'zgarmagan 
holda safro suyuqlig'i bilan chiqariladi. Uning yarim ajralib chiqish 
vaqti 11 soat. Sutkasiga 2 marta beriladi.

O ’zaro ta ’siri. Xolinolitiklarni antatsidlar va reparanllar 
yoki ГЬ -  gistaminolitiklar bilan birga ishlatiladi. Alropindan farqi 
bular miya to'qimasiga kam o'tadi. shu sababli markaziy asab 
tizimi tomonidan atropin chaqiradigan ta'sirlari kuzatilmaydi. 
Boshqa salbiy ta'sirlari atropinnikiga o'xshaydi.

Tclcnzcpin pirenzepinga yaqin, biroq u sekretsiyani 
pirenzepinga nisbatan 25 marta kuchliroq kamaytiradi. Telen/.epin 
so'lak bezlari sekretini kamaytirgani tufayli amaliyotda kam 
ishlatiladi.

23.1. D. 112-gistaminlitiklar. Bular 3 avlodga: I avlod 
simetidin (gistodil, togamet, belomet). 11 avlod -  ranilidin (/.antak, 
gertokalm, ranian). 111-avlod -  famotidin (gaster. sulfamid. 
gastrosidin)larga bo'linadi.

Bularning generatsiyaga guruhlanishi asosida: faolligi, 
farmakokinctikasi va salbiy ta’sirlari yotadi.

lb —gistamin retseptorlar oshqozon (o'rab oluvchi va bosh 
hujayralar)dan tashqari yurakning kardiomiotsitlarida va 
peysmeker hujayralarida ham bo’ladi. Shu sababli gistamin yurak 
urishlar sonini ko'paytirishi hamda mastotsit (bulutsimon)larda 
ham bo'lganligi sababli o'zini bu hujayradan ajralishini nazorat 
qilish mumkin.

Farmakodinamikasi. Ib-gistaminlitiklar raqobat tufayli 
l b-gistamin qurilmalarni falajlaydi (23.1-rasm).
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23.1-rasm. X lorid kislota sckrctsiyasini falajlovchi dori vositalarining
ta’sir mcxani/.mi:

HntroxromofTin (parakrin) hujayralar; G -  gistamin bilan o'zaro ta’sir 
qiladigan (xoletsistokincn retseptorlar). Proglumid bu retseptorlami 

falajlaydi; PG prostaglandin retseptorlar; H? -  gistamin retseptorlar; 
m m-xolinoretscptorlar; n - nikotin xollnoretseptorlar; A tsx -  atsetilxolin; 
Gastrin saqlovchi G hujayra; ( h-) -  q u w atlovch i; ( - )  -  susaytiruvchi ta ’sir.

Shu sababli ularning bu qurilmalarga yaqinlik darajasi katta 
ahamiyatga ega I avlod dorilarining bb-gistamin qurilmalariga 
yaqinligi 11 va 111 avlod dorilariga nisbatan kam, shu sababli ular 
amaliyotda kam ishlatiladi.

Bular bazal kislota ishlab chiqishni, tungi kislota ishlab 
chiqarilishini, ovqat kuchaytiradigan HC1 sckretsiyasini, oshqozon 
devori cho'zilishidan kuchayadigan. gistamin, insulin chaqiradigan 
sckretsiyalarni susaytiradi.

Ular sitoprotcktor xususiyatiga ega bo‘lgan E2— 
prostaglandinlar ajralib chiqishini ko'paytiradi. Ular yara 
bitishining tezlashuvida m a’lum ahamiyat kasb etadi.
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Shunday qilib, 1 Ь -  gistaminlitiklar ishlatilganda (monotera- 
piya) kasallik simptomlari (og'riq, zarda va boshqalar) yo'qoladi 
va yaraning bitishi tczlashadi. Biroq, ko'pgina bemorlarda kasallik 
qaytalanishini oldining olish ta'siri yq. «Rikoshet» sindromi 
kuzatilishi mumkin.

Bu sindromning paydo boMishi 11(71 kamayishiga javob 
ko’rinishida kuzatiladigan gastrinning ko'payishi bilan yoki rctscptor 
qurilmalar qalinligining o'zgarishi bilan kechadigan adaptiv reaksiyalar 
yoki retseptor qurilmalarining gistaminga yaqinligi yoki, aksincha. kam 
affinentligi bilan tushuntirish mumkin.

I b-gistaminlitiklar bulutsimon hujaytalardagi rctscptor 
qurilmalarini falajlab gistamin chiqishini ko'paytirishi ham mumkin. 
Shuning uchun bularning miqdorini sekinlik bilan o'zgartirish yoki 
ularni berish to'xtatilganda sekretsiyani susaytiruvchi boshqa dorilar 
bilan farmakologik himoyalash kerak (23.2-jadval).

23.2-jach'al
Oshqozon va o ‘n ikki barmoq ichak yarasi farmakotcrapiyasi

Preparat guruhlari Samaradorligi
IlC lsck-

rctsiyasini
kamayishi

HCI
ncytral-
lanishi

Gastro-
protektor

ta’siri

Ilelicobak- 
ter pylori «a 
oMdiruvchi 

ta’siri

Protun nasosini 
falajlovchilar
Lansoprazo)
Pantoproprazol
Rabeprazol

112 - gistamin
rctseptorlarni
falajlovchilar
Ranitidin
Famotidin
Mizatidin
Simelidm

M-xolinoblokatorlar 11
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Pircnzcpin
Propantclin
Atropin

H-

Antatsid moddalar
Magniy oksidi 
Kalsiy karbonat 
Alumin gidrooksidi

-I-

(>astrnprnlcktorlar
Mizoprostol 
Sukralfat 
Karbenoksolon  
Vismut irikaliya  
disitrat

+

Antibaktcrial
moddalar
A m oksitsillin
KJaritromilsin
Tetratsiklin
Metronida/.o!

Esltthna: Asosiy ta’sirlar pushli rangda bcrilgan. (-i)larda ba’zi bir 
preparatlarni qo'shimcha ta’sirlari ko'rsatilgan.

Yurakdagi N 2 -  gistamin-qurilmalarining arterial qon 
bosimiga, yurak urishlar soniga va HKGga ta ’siri kam boiadi. 
Ammo qon oqish bilan kcchayotgan oshqozon yarasida simctidan 
tanlov dori hisoblanadi. chunki u qon bosimiga kam ta’sir qiladi.

Ba’zan ularning gipotenziv va yurakka manfiy xronotrop 
ta’siri bemorga individual ko'rsatkich ham b o i ib  xizmat qiladi. 
lilarning katta bo'lmagan gipotenziv yoki bradikardiya chaqirishi 
lo'qimalarning doriga to‘yinganligini ko'rsatadi.

Farm akokinctikasi .  Bular venaga tomchilab yoki bolyus 
(birdaniga) yuboriladi.

Ichilganda ularning biologik o'zlashtirilishi 50% (ranitidin, 
famotidin)dan 70% gacha (simctidin) uchun. Qon oqsillari bilan ular 
15-20% atrofida bog'lanadi. Qonda eng yuqori miqdori 1-2 soatni 
(famotidin uchun 1-3,5 soat) tashkil qiladi. Dorilarning tarqalish 
hajmi o ’rta hisobda 1-1.3 //kg ga teng. Bular yoidosh orqali, ona 
sutiga ham o'tadi. shu sababli ular homiladorlik va laktatsiya davrida 
berilmaydi. Ranitidin va iamotidin tsimetidinga nisbatan gcmaenlscfal
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lo'siqdan miyaga kam o'tadi. Qonda samarali miqdorini saqlanish 
vaqti tsimetidin uchun 6 soat. ranitidin uchun 8-12 soat. Iamotidin 
uchun esa 12-24 soatga teng. Shu sababli tsimetidin 4  m arta (3  marta 
ovqatdan keyin va 1 marta kcchasi), ranitidin -  2 marta (1 marta 
ertalib ovqatdan 30 daqiqa oldin. 1 marta kcchasi), famotidin esa 1 
marta uyqudan oldin beriladi.

Simetidin jigarda 50% gacha biotransfarmatsiyaga uchra\di: 
ranitidin esa kamroq. famotidin butunlay biotransformatsiyaga 
uchramaydi. SHu sababli jigar kasalligida dorini miqdorlash 
tartibini I va II avlod dorilari uchun o'zgartirish kerak bo'ladi 
Dorilar asosan buyraklar orqali filtratsiva va kanalchalar 
sekretsiyasi yordamida chiqariladi. Qondan yarim chiqib kelish 
vaqti 2 soatga teng. Buyrak etishmovchiligida kreatinin miqdoriga 
qarab miqdorlash tartibini o'zgartirish lozim.

O ’zaro ta’siri. M-xolinotiklar bilan birga ishlatish mumkin. 
Simetidin, kamroq ranitidinni beta-adrenoblokatorlar. teofillin. 
bilvosita qon ivishini susaytiradigan dorilar va tinchlantiruvchilar 
bilan berib bo'lmaydi, chunki bu guruhdagi dorilarning miqdori 
ko'payib ketishi mumkin (mikrosomal fermentlar faolligini 
falajlash hisobiga). Ht—gistaminlitiklarni antatsidlar bilan 
berilganda ularning biologik o'zlashtirilishi kamayadi.

Salbiy ta ’sirlari. Ko'proq simetidin ishlatilganda kuzatiladi.
Qisqa muddatlarda ishlatilganda ich ketishi, dispcptik 

simptomlar kelishi mumkin.
Simetidin androgen qurilmalarni falajlab jinsiy ojizlikka 

sabab bo'lishi mumkin, homiladorlik davrida berilsa, bola 
androgenital sindrom bilan tug'ilishi mumkin.

Simetidin gonadotrop gormonlar ajralib chiqishini 
kamaytiradi va prolaktin miqdorini ko'paytiradi. ginckomastiya. 
galantoreya, makromastiya va o 'g 'i l  bolalarni jinsiy o'sishdan 
orqada qolish bclgilarini yuzaga kclliradi.

Hj-gistaminlitiklaming keyingi avlodlariga bu salbiy, 
ta’sirlar xos emas.

Ba’zan chaqaloqlarda va qariyalarda ular gcmatoensefalilik 
to'siqdan o 't ib  nazoratning buzilishi, ko’zga narsalarning
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qo'shaloq bo'lib ko‘rinishi, bo‘g ‘imlarda og‘riq. gallutsinatsiya va 
lalvasa xurujlari paydo boMishi mumkin.

Bular yana lcykopcniya. trombotsitopeniya yoki autoimmun 
gemolitik ancmiyaga sabab boMishi chtimol.

Katta miqdorlarda venaga yuborilganda qon bosimi pasayadi, 
yurak urishlar soni kamayadi, yurak ritmi buziladi.

Amaliyotga kiritilayotgan yangi dorilar: nizatidin (aksid, 
nizaks), roksatidin (altat) va boshqalar. famotidinga nisbatan kam 
faollikka ega. Bu dorilarni klinik tavsifi o'rganilmoqda.

Proton pom palarn i falajlovchilar. Bularga omeprazol va 
lansoprazollar kiradi. Proton pompa o ’rab oluvchi hujayra sekretor 
kanalchalar apikal qismida joylashgan ferment oqsili.

IF K ’-ATF-azalar pompani katalitik subbirligi boMib, MCI 
ajralishi jaravonini, gidrofii sekretsiya oxirgi bosqichini nazorat qiladi.

Farm akodinam ikasi. Bu dorilar I I ', K'-ATF-azani qaytmas 
darajada falajlaydi. Nativ dorilar farmakologik faollikka ega emas, 
o'rab oluvchi hujayralarda ular tetratsiklik faol sulfcnamid hosil 
qiladi, bu metabolit sulfgidril guruhining I I 1, K’-ATF-aza joy lari 
bilan birikadi. Ular bu qurilmalarga yuqori darajada tanlab ta’sir 
qiladi (23.2-rasm).

O m cpra/o l Qon

23.2-rasm. Qmcpraznl metabolitlarining proton nasosi oshqozon parietal 
hujayrasiga falajlovchi ta’siri.
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(-) -  falajlovchi ta ’sir
Bular bazal, tungi va faollangan IIC1 ajralib chiqishiga ta'sir 

qiladi, jumladan M-xolinolitiklarga, IU-gistaminlitiklarga ham 
chidamli kislota ishlab chiqarilishini kamaytiradi.

Bular Helicobacter pylori ga bakteriostatik ta 'sir ko'rsatadi.
Bular ishlatilganda qonda gastrin miqdori ko'payadi. shu 

tufayli bularni tayinlashni antatsidlar himoyasida to'xtatilmasa. 
«Rikoshct» sindromi kuzatilishi mumkin.

Farmakokinctikasi. Bular venaga yoki ichishga beriladi. 
Kislotaga chidamsiz bo'lganligi sababli. suspenziyasi ichishga 
natriy gidrokarbonat bilan yuboriladi.

Dorilar o 'n ikki barmoq ichakda so’riladi, biologik o 'zlash
tirilishi suspcnziyalar uchun 50%, kapsulalari uchun -  35%). Dori
lar qabul qilingach jigardan o ’tib birlamchi biotransformatsiyaga 
uchraydi. Qariyalarda jigarning biotransformatsiyalovchi 
imkoniyati susayganda yoki jigar yetishmovchiligida dori 
shakllarining biologik o'zlashtirilishi 79% va 98% ga oshadi.

Dorilarning qondagi yuqori miqdori 1-2 soatdan keyin 
kuzatiladi. Qon oqsillari bilan 95% gacha bog'lanadi. Tarqalish 
hajmi 0,34 //kg gacha yarim chiqib ketish vaqli 30-60 daqiqa. 
Biroq ishqoriy muhitga ega bo'lganligi sababli o 'rab oluvchi 
hujayralarning kislotali sekret ishlab chiqaruvchi kanalchalarida 
to'planib o'zining farmakodinamik ta'sirini ko'rsatadi. Shu sababli 
dori ta'siri uzoq -  24 soai (ba'an 3-4 kungacha) saqlanadi. 
Ularning sekretsiyani bunchalik uzoq to'xtatishini II K — Л IT-- 
azaning qaytmas falajlanishi bilan tushuntiriladi.

Jigarda ikkilamchi biotransformatsiyaga uchrab. 100 marta 
kam faollikka ega bo'lgan gidroksi-metabolitlar va faolsiz sulfen 
hosil qiladi. 80% metabolitlari siydik orqali chiqib ketadi.

( ) ‘zaro ta’siri. Proton pompa lalajlovchilarni antatsidlar 
bilan (antatsidlar ularni oshqozonda buzilishdan saqlaydi) va 
Helicobacter pylori ni erradikatsiya chaqiruvchilar bilan birga 
ishlatish tavsiya etiladi. Bular jigar MAO ferment lizimi ishini 
buzganligi sababli varfarin, diazepam va difcninlar bilan (to'planib 
qolish xavfi bor) bcrilmaydi. tcofillin va bcta-adrenoblokatorlar 
bilan birga berish mumkin.
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Salbiy ta ’sirlari. Ularni ichilganda ko‘ngil aynishi, bosh 
og'rishi va bosh aylanishi. ichak faoliyatining buzilishi, yo‘tal, 
bclda og'riq kuzatilishi mumkin.

Uzoq vaqt davomida katta dozalarda ishlatilganda karscno- 
gencz (gipcrgastrincmiva yoki baktcrial flora o ‘zgarishi, nitrit va 
azot. nitrozoaminlaming miqdori oshishi) kelib chiqishi mumkin.

23.1.2. Gastroduodcnum da H clicobactcr pylori cradika- 
tsiya chaqiruvchilar

Helicobactcr pylori gram (-)  spiralsimon xivchinli mikrob. 
Bu mikrob ko'proq oshqozonning antral qismini zararlantiradi. 
Mikrob ishlab chiqargan mutsinaza va urcaza fermentlari 
yordamida cpitcliylar orasiga kirib joylashadi. bu yerga dorilarning 
kirishi qiyin ish.

Mikrobga dcnol, ba’zi-bir (mcronidazol, amoksitsillin, doksi- 
sillin, tetratsiklinlar. furazolidon) kabi antibaktcrial moddalar hamda 
proton pompa falajlovchi lari ta'sir qiladi. Ko‘proq quyidagi dorilar:

1) dc-nol va metronidazol; de-nol va amoksitsillin, de-nol va 
jo/.amitsin; dc-nol va klaritromitsin, dc-nol va doksitsiklin; 
omcprazol va amoksitsillin (2 dori aralashmalari);

2) dc-nol amoksitsillin+mctronidol (yoki furazolidon);
3) dc-nol  ̂ tetratsiklin-^ metronidazol va omcprazol aralash- 

masi 2-3 hafta davomida ishlatiladi.
Yuqoridagi dorilar oshqozon shirasi kislotaligini 

susaytiruvchilar bilan beriladi. chunki giperatsid holat bu 
mikrobning o'sishiga sharoit yaratadi va mikrob yaxshi o‘sadi.

Yuqoridagi dorilar aralashmasi 1 oy ichilgandan keyin 
mikrob ckilganda topilmasa, davolash samarali deb hisoblanadi.

23.1.3. Gastroprotcktiv dorilar guruhi
Bularga dc-nol. karbcnoksolon, mizokrestol, sukralfat va 

boshqalar kiradi.
Dc-nol. Farm akodinam ikasi .  Dori vismut substratning 

kolloid eritmasi bo'lib. oshqozon shirasining kislotali sharoitida 
protein bilan birikma (komplcks) hosil qiladi. Bu komplcksning 
o'ziga xos xususiyati shundan iboratki, u croziv yoki yara yuzasida
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nozik himoya pardasi hosil qiladi. bu himoya to'siq vodorod 
ionlarining qayta so'rilishiga to‘sqinlik qiladi va yaraning bitishini 
tezlashtiradi. Bundan tashqari. dc-nol oshqozon va o'n ikki barmoq 
ichak shilliq pardasida Ii;>-prostaglandin ishlab chiqariIishini ku
chaytiradi. ishqor sekrctsiyasini va mikrotsirkulatsiyani tezlash- 
tiradi.

Vismut substrat kolloidi ta'sirida Hclicobactcr pylori 
hujayrasi vakuollanish va hujayra ichidagi a ’zolar kondensatsivasi 
hujayra qobig‘i esa fragmcntlanishga uchrab. bakteriyalar cpitcliy 
bilan bogManish xossalarini yo’qotadi.

Dori ichilgach 30-90 daqiqadan keyin baktcriya oshqozon va 
o 'n  ikki barmoq ichak shilliq pardasidan olingan surtmada 
(preparatda) mikrob yo’qoladi. 3-4  hafta davolangandan keyin 
organizm baktcriyadan holi bo'ladi. Biroq bitta de-nolning o '/ i  
bilan davolash hamma vaqt ham bemorning butunlay sog'ayib 
ketishiga olib kelavermaydi, shu sababli dc-nol kimyoterapevtik 
dorilar bilan birga ishlatiladi.

Dc-nol oshqozon shirasini o'zgartirmaydi. shu sababli 
gipergastrinemiyaga olib kelmaydi. Ayniqsa yara qaytalanganda 
yaxshi ta’sir ko'rsatadi.

Ih-gistaminlitiklar va boshqa yaraga qarshi dorilarga 
chidamli boMgan gastroduodenal yaralarda. surunkali anlral 
gastritda va yarasiz ich kctishda (dispepsiya)da bu kasalliklar 
rivojlanishida Helicobacter pylorining ko’payishiga katta o ’rin 
beriladi. Dori albatta yuqori yoki saqlangan shira ishlab chiqarish 
sharoitida samarali hisoblanadi.

Farmakokinctikasi. De-nol tablctka yoki eritma ko'rini
shida ichishga beriladi. Biologik o'zlashtirilishi past. Dorining 
so‘rilmagan qismi (95%) axlat bilan vismut sudfidi ko'rinishida 
chiqib ketadi. Dorining so'rilgan qismi (50%), buyraklar orqali 
chiqariladi. Dori 4 mahal (3 marta ovqatdan 30 daqiqa keyin va I 
marta ovqatdan 2 soat keyin) tavsiya qilinadi.

O’zaro ta’siri. De-nolning maxsus farmakologik ta'siri faqat 
oshqozon shirasining kislotali sharoitida kuzatiladi. shu sababli uni 
antatsidlar bilan ishlatilmaydi. Dc-nol temir va kalsiy 
preparatlarining so'rilishini yomonlashtiradi. Dori Hclicobactcr
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pylori ga la’sir qiluvchi antibakterial dorilar bilan kombinatsiyada 
ishlatiladi.

Salbiy ta ’sirlari. Ko'ngil aynishi, qayt qilish, diarcya 
vismut sulfidi og'iz shilliq pardasini va axlatni qora rangga 
bo'yashi mumkin.

Bosh og'rishi. bosh aylanishi uzoq ishlatilganda -  vismut 
enscfalopatiyasi keltirib chiqarishi mumkin.

Klinik-farmakologik ta'siriga ko'ra de-nolga ventrisol (kaliy 
va vismutning uchlamchi kolloidi) yaqin turadi.

Karbcnoksolon (biogastron, duogastron).
Farm akodinam ikasi. Chuchukmiya ildizidan ajratib olingan 

biologik faol toza glitsirritin kislotasidir. Mincralokortikoid va 
yallig'lanishga qarshi ta’sirga ega. Mukotsitlar eksfoliatsiyasi 
tezligini kamaytiradi. shuning hisobiga vodorod ionlarini 
neytrallovchi mutsin va bikarbonatlar hosil boMishini ko'paytiradi, 
shilliqni yopishqoqlik darajasini oshiradi.

Bundan tashqari, oshqozon shilliq pardasi qon aylanishini 
yaxshilaydi va lizosomal fermentlar (gidrolazalar) ajralishini 
kamaytiradi. Dori oshqozon shirasi kislotaliligi uncha yuqori 
bo'lmagan gastral yaralarda ishlatiladi.

Farm akokinctikasi. Dori ovqatdan 30 daqiqa oldin ichishga 
beriladi. yaxshi (80%) so'riladi va o'zlashtiriladi.

Duogastron -  karbenoksolonning maxsus dori shakli. o'n 
ikki barmoq ichakda kapsuladan ajraladi va so'riladi. Dori qon 
plazmasida qariyib 100% qon oqsillari bilan bog'lanadi. Qonda eng 
yuqori miqdori 1-2 soatdan keyin kuzatiladi. Tarqalish hajmi kam 
(0.1 //kg).

Dori jigarda 98% gacha glukuron kislota efiri hosil qilish 
bilan biotransformatsiyaga uchraydi. Metabolitlari (60% gacha) 
siydik bilan ajraladi. Qondan yarim chiqib ketish vaqti 16 soatga 
teng. Sutkasiga 3 marta beriladi.

Qonda oqsil kam bo'lganda va jigar yetishmovchiligida 
to'planib qolish xavfi ortadi.

O ’z a ro  ta ’siri. Karbenoksolonni tiazid diuretiklar (natriy 
ushlanib qolishi kamayadi) va kaliy preparatlari (kaliy ko 'p  chiqib 
ketishi kompensatsiyalanadi) bilan ishlatish mumkin. Spirinolakton
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esa kaliyni ushlab qoladigan karbcnoksolon bilan retseptor uchun 
kurashib, uning ta’sirini kamaytiradi. Yurak glikozidlari bilan birga 
ishlatish ham xavlli bo'lishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Vlincralokortikoid xususiyati borligi sababli 
shishlar va tana og'irligining ortishi. qon bosimi ko'tarilishiga, mu
shak quvvatsizligiga. ishtaha yo‘qolishiga sabab bo'lishi mumkin.

Mizoprostol (sitotck)
Farmakodinamikasi. lii-prostaglandinning sintetik analogi. 

Dori nosteriod va steriod yallig'lanishga qarshi davolanayotgan 
bemorlarda yara kasalligining oldini olish va davolashda yaxshi 
ta’sir ko'rsatadi.

Farmakokinctikasi. Dori ovqat vaqtida ichishga beriladi. 
Samarasi 30 daqiqadan keyin kuzatiladi va 3 sotgacha davom etadi. 
Sutkasiga 3—4 marta (oxirgi ichishni uyqudan oldin) ichiladi. Dori 
aslida siydik orqali chiqariladi. Buyrak kasalliklarida dori miqdori 
kamaytiriladi.

Salbiy ta’sirlari. Ich ketishi. qorinda og‘riq. ko'ngil aynishi, 
arterial gipo- yoki gipertenziya. xayz ko'rishning buzilishi, 
homiladorlikda homila vaqtidan ilgari tushishi mumkin. terida 
toshma, qichishish. shish, uyquchanlik kclilirb chiqarishi mumkin.

Quyidagi dorilar (arbaprostil, rioprostil, enproslil. trimop- 
rostil. ornoprostil va rozoprostil) o'zining klinik-i’armakokinctik 
ko'rsatkichlari bo'yicha mizoprostolga yaqin turadi.

Bularning terapevtik doirasini torligi, ularni miqdorlashning 
qiyinligi amaliyotda keng ishlatishga imkon bermavdi.

Sukralfat (venter, ultscrmin, ulko«ant).
Farmakodinamikasi. Disaxaridlarning sullldlangan alu- 

minli tuzi. kimyoviy tuzi I ishi jihatdan geparinga o'xshash, antiko- 
agulanl la'sirga ega bo'lmagan dori.

Sukralfat gastroprotcktor ta'siri kislota, pepsin va o't 
kislotalarining qitiqiovchi ta'siridan saqlaydigan himoya qatlami 
hosil qilishiga asoslangan. Dorining bu ta'siri oshqozonning 
kislotali muhitida manfiy zaryadli pastasimon qavat hosil qiladi. bu 
qavat musbat xususiyatli eroziya sathidagi oqsil radikallari bilan 
bog'lanib, yara sathini himoya qiladi. Bu qavat oshqozonda 8 
soatgacha, duodenumda -  4 soatgacha saqlanadi.
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Bundan tashqari, sukralfat prostaglandin tizimini faollab 
pepsin va safro kislotalarini so'rib oladi.

Sukralfat eroziva va yaraning oshqozonda bitishiga yordam 
beradi, kasallik simptomlarini kamaytiradi va kasallikning oldini 
oluvchi yengil ta 'sir ko’rsatadi.

Farm akokinctikasi. Dori ovqatdan oldin va kechasi ichiladi. 
I'ablctka chaynamay yutiladi va ozgina suv bilan ichiladi. Biologik 
o ’zlashtirilishi past, buyrak yctishmovchiligida aluminiy qonda 
to’planishi mumkin. Sutka davomida 4 marta ichiladi.

O ’zaro  t a ’siri. Sukralfat bilan birga ichilgan tetratsiklinlar, 
difcnin. digitoksin va simetidinning biologik o ’zlashtirilishi 
kamayishi mumkin. Shu sababli bu dorilar orasidagi qabul vaqti 2 
soatdan kam bo’lmasligi kerak.

Antatsidlar bilan ishlatish mumkin, biroq bular sukralfatdan 
kamida bir soat keyin berilgani m a’qul.

Salbiy ta ’sirlari. Ichak ishi faoliyatining buzilishi (ich 
qotishi), og 'iz  qurishi:

-  kamroq. ko'ngil aynishi, oshqozon sohasida yoqimsiz sczgi 
va terida qichishish kuzatiladi.

23.1.4. R eparan tla r .  Bu guruhga eroziya — yara sathining 
bitishini tezlashtiradigan moddalar kiradi.

Bular kasallik kokzg‘aIish davri to'xtatilgach yoki davolash 
samarasiz bo'lgan, uzoq bitmaydigan yaralarda. ayniqsa qariya
larda ishlatiladi.

Ularning mexanizmi aniq o'rganilmagan. ular oqsil sintezini 
ko'paytiradi. hujayralar bo’linishini. bo'sh radikallarni kamayti
radi, mikrotsirkulatsiyani yaxshilaydi. lizosom fermentlari ajralib 
chiqishini kamaytiradi.

Bular faqat yara kasalligini emas. balki qiyinlik bilan 
bitadigan yaralarda, kuyishda, sovuq urganda, transplantatsiyada, 
suyak singanda. ncyrogumoral tizimni faollaydi. Fritro- va 
Icykopoezni kuchaytiradi.

Bularga mctiluratsil, pcntoksil, ctadenlar kiradi. Bu 
preparatlar proteinlar sintezini yaxshilaydi. Ularning terapevtik 
samarasi nuklcin almashinuviga ta’siri bilan tushuntiriladi.
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Reparantlar sifatida anabolik stcroidlar keng ishlatiladi 
(mctandrostcnolon. rctabolil va boshqalar). Bularning gormonal 
xususiyati kam, anabolitik ta’siri bor.

Bular ishlatilganda azot almashinuvi inusbat ko'rinishga 
o ‘tadi, ishtaha kuchayadi. siydikchil, kaliy. oltingugun, fosfor 
ajralib chiqishi kamayadi. Bularni bemor olayotganda oqsil, 
vitaminlar, mineral muvozanati yaxshi boMishi shart.

Bular ishlatilganda ularning (androgen) ta'siri bilan tushunti- 
riladigan xayz ko'rishning buzilishi, ovo/.ning dag'allashuvi, 
girsutizm, xolestatik sariqlik ku/atilishi mumkin.

Nostcriod tuzilishiga ega boMgan metabolitik jaryonlarni 
kuchaytiruvchilarga kaliy oratat, A IT preparatlari kiradi.

Reparant sifatida oblcpixa va na'matak moyi ham ishlatiladi. 
Ular karotinga. karotinoidlarga. Lv va F vitaminlariga boy moddalar 
boMib, reparatsiyani kuchaytiradi.

Yuqorida nomi keltirilgan dorilarning yarani bitiruvchi ta'siri 
hujjatlashtirilmagan, shu sababli ularning bu ta'siriga baho 
bcrishda ehtiyotkorlik zarur.

Yaraga qarshi dorilar samaradorligini va xavfsizligini 
kuzatish.

1. Laboratoriya usullari: oshqozon shirasi kislotaliligini 
aniqlash (fraksion zondlash. pi 1-mctriya); Helicobacter pylori ni 
topish; qon, siydik hamda axlat ko'rsatkichlari: qonda kaliy va 
natriy miqdorini aniqlash: ishqoriy fosfalazani va ostcokaltsitonin 
miqdorini aniqlash.

2. Paraklinik usullar: oshqozonni qayta rcntgenografiya 
qilish (davolashdan 4 -6  hafta o'tgach): llbrogastroskopiya: UX1. 
rentgenda osteoporozni aniqlash.

3. K linik usullar: bemor ahvolini kuzatish (og'riq. zarda- 
ning yo'qolishi, ko'ngil aynishining yo'qolishi. qayt qilishning 
qolishi) va dorilarning salbiy ta'sirini aniqlash.

23. 2. Ovqat xazmini yaxshilovchi ferment dorilari
Ovqat xazmini yaxshilovchi ferment dorilari ovqat xazm qi

luvchi shira ishlab chiqaruvchi bczlar faoliyatining yctishmovchili
gida ishlatiladi, bular m a’lum darajada ovqat xazm buzilishi 
jarayonini mo'tadillashliradi.
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Oshqozon shira ishlab chiqarish faoliyatining yctishmovchili
gida, tabiiy oshqozon shirasi yoki uning o'rnini bosuvchi sun’iy osh
qozon shirasi. asidin-pcpsin (bctatsid) va boshqa dorilar ishlatiladi. Bu 
dorilar oshqozon axiliyasi bilan bog'liq bo'lgan dispcptik buzilishlar. 
ich ketish, kckirish va boshqa bclgilarni yo'qotadi. Bemor oshqozon 
shirasida pepsin miqdori yetarli bo'lsa. lekin xlorid kislotasi 
yclishmasa yoki kam bo'lsa. bunday holatlarda suyultiriigan xlorid 
kislotasi tavsiya etish bilan cheklanish mumkin.

Bu dorilarni ishlatish oshqozon shirasining o 'n  ikki barmoq 
ichakka o'tishini mo'tadillashtiradi, dispcptik va ich ketish 
hodisalarini yo'qotadi.

Oshqozon shirasi va suyultiriigan xlorid kislotasini 
oshqozonning shira ishlab chiqarish faoliyatining yetishmovchiligi 
bo igan  surunkali atrolik gastrit (axiliva. axlorgidriya), kamqon- 
likni davolashda temir dorilari bilan birga ularning so'rilishini 
yaxshilash maqsadida. shuningdek. kamquvvat, ishtahasi yo'q 
bemorlarning ishtahasini yaxshilash uchun tavsiya etiladi.

Oshqozon va o'n ikki barmoq ichak yaralari. qizilo'ngachning 
pcptik yarasi, rcllyuks ezofagit, eroziv gastritlarda tavsiya etilmaydi.

Oshqozon osti bezining sekretor faoliyatining yetishmovchi
ligida pankreatin, festal, panzinorm va boshqa dorilar tavsiya etiladi.

Suyultiriigan xlorid kislotasi. 1 ulush suv va 2 ulush xlorid 
kislotasidan tashkil topgan. Bir stakan suvga 10-15 tomchidan ov
qatdan oldin 4 mahaldan tavsiya etiladi. Bolalarga ishtahasini yax
shilash va tez-tez qusganda gipoxloremiyaning oldini olish uchun 
tavsiya etiladi.

Tabiiy  oshqozon shirasi. Oshqozon shirasining hamma 
fermentlarini saqlaydi va 0,5 foiz xlorid kislotasi bor. Axiliyada, 
gipo va anatsid holatlarda 1-2 qoshiqdan ovqatlanish vaqtida ichish 
uchun tavsiya etiladi.

Pepsin. Proteolitik ferment, cho'chqa oshqozonining shilliq 
pardasidan olinadi. Oshqozon shira ishlab chiqarish faoliyati 
pasayganda, odatda 3 foizli xlorid kislota bilan birgalikda 0,2-0,5 g 
miqdorida ovqatlanishdan oldin yoki ovqatlanish vaqtida ichish 
uchun tavsiya etiladi.

Asidin-pepsin (bctatsid, asipepsol). 1 ulush pepsin va 4 ulush 
bctain gidroxloriddan tashkil topgan. Betain gidroxlorid oshqozonda
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gidrolizlanib pcpsinni faollashtirish uchun zarur boMgan erkin xlorid 
kislotasini hosil qiladi. Axiliya, gipo- va anatsid holatlarda 0,5g dan 3 
mahal ovqatdan oldin Bir stakan suvda eritib ichiladi.

Abomin. Buzoq oshqozoni shilliq pardasidan olingan ferment 
saqlovchi dori. Axiliya va oshqozon-ichak tizimining fermentlari 
yctishmovchiligida 1-3 tabletkadan 3 mahal ovqat vaqtida ichiladi.

Pankreatin. Qoramol oshqozon osti bezidan olingan. Asosan, 
tarkibida tripsin va amilaza bor. Axiliyada. oshqozon osti be/.i 
faoliyatining yctishmovchiligida. jigar kasalligida. surunkali entero- 
kolitiar bilan bogMiq boMgan ovqat xazm qilishning buzilishida 
tavsiya etiladi. Ovqatlanishdan oldin 1 donadan 3 mahal ichiladi.

Panzinorm-fortc. Oshqozon osti bezining ckstrakti.
Pankreatin. lipaza, amilaza, tripsin, ximolripsin va o'tning 

quruq ekstraktidan tashkil topgan. Panzinorm ovqat xazm qilish 
fermentlarini kuchaytiradi, surunkali atrofik gastritda, ferment ishlab 
chiqarish faoliyati pasaygan surunkali pankreatitda. gastroduodcnitda, 
enterokolitda, surunkali gepatitda. xolctsistitda, oshqozon. oshqozon 
osti bczi, jigar va ichaklarda qilingan operatsiyalardan keyin 1-2 
donadan 3 mahal ichish uchun tavsiya qilinadi. 23.1-jadvalda ko'p 
ishlatiladigan dorilarning ferment tarkibi va faollik darajasi keltirilgan.

23.1-jadval
Ovqat xazm ini yaxshilovchi ferment 

dorilarning tarkibi va faolligi

Dorilar nomi Dorining ferment tarkibi va faolligi
A bom in

A sidin-pepsin

D igestal

M ezim -forte

Meksaza
Panzinorm
Pankreatin
Festal

Proteolitik fermentlar yigindisi 0,2 (50000 TB) 
pepsin, asidin (xlorid kislota chiqaradi)
200 mg pankreatin, 50 mg gemitsellyuloz, 25 mg satro ckstrakti 
150 m g pankreatin, 4200 TB amilaza, 3500 TB lipa/.a. 
250 TB proteazalar
50 mg bromelin, 150 mg pankreatin, 25 mg digidroxol 
kislotasi, oksixinolinlar.
600 M E lipaza. 450M F  tripsin, 1500M E ximotripsin. 
7500 ME amilaza, aminokislotalar, safro ckstrakti 
am ilaza+tripsin. 0 ,5g( 12,5T B )
lipaza, am ilaza 10TB dan, 15 TB proteazalar, 25 mg 
safro ckstrakti
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Festal, d igeslal, mezim  dorilari ham panzinorm ishlatiladigan kasallik
larda tavsiya qilinadi.

23. 3. Oshqozon-ichak. tizimi harakat faolligi buzilganda 
ishlatiladigan dorilar

Qustiruvchi dori vositalari
Qustiruvchi dorilarni oshqozondan zaharli moddalar (benzin, 

kcrosin. skipidar, kislotalar va ishqorlar)ni va sifatsiz ovqat 
mahsulotlarini zudlik bilan chiqarib tashlash zarur bo'lgan 
holatlarda ishlatiladi. Hozirgi paytda qustiruvchi modda sifatida 
odatda apomorfin gidroxlorid va kamdan kam hollarda mis sulfat 
ishlatiladi (23.3-rasm).

--------- — Afferent tula
©  — Qayt qildini»chi modda 
©  — Qayi q ili^ ru  to'jneluvchi modd*

23.3-rasm. Qusliruvchi va qusishga qarshi dorilarning 
ta'sir yo‘nalishi.
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Apomorfm gidroxlorid. Morftnni xlorid kislotasi bilan 
qi/.dirish yo'li bilan olinadi.

Farmakodinamikasi. Apomorfm gidroxlorid u/.unchoq 
miyada triger zonalaridagi dofamincrgik qurilmalarni qitiqlaydi. u 
ncyronlardan chiqqan impulslarning qusish markaziga boradi va 
uning faolligini oshirib qusishni keltirib chiqaradi. Ayrim hollarda 
apomorlinning o'zi qusishni keltirib chiqaradi. shuningdek. bosh 
miyaning boshqa tizilmalarini tinchlashtirishi. yu/.aki va chuqur 
uyqu chaqirishi. nafasni siyraklashtirishi. qon bosimini pasavtirislii 
mumkin. Yuqorida sanab o'tilgan belgilar bolalarda. ayniqsa. vosh 
bolalarda ko'proq uchraydi va shu sabab yosh bolalarda apomorlm 
ishlatilmaydi. Katta yoshdagi bolalarda juda chtivot bo'lib ishlatish 
kerak. Kollapsning oldini olish uchun apomorlm efedrin bilan 
birga qo'shib yuboriladi. Apomorlinning antidoli bo'lib nalorfin 
hisoblanadi. Narkoz vaqtida uyqu dorilari ta’sirida apomorfm 
qusish markaziga ta’sir qilmaydi.

Farmakokinctikasi. Apomorfm oshqozon-ichak yo'lidan juda 
yomon so'riladi, shuning uchun ham dori teri ostiga yuboriladi. 
Apomorlin jigarda glyukuronidlar hosil qilib parchalanadi. 4 foizi 
buyraklar orqali o'zgarmagan va metabolitlar holida chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Preparat 0.2-0,5 ml dan teri ostiga yuboriladi. 
Bolalarda (5 yoshdan oshgan) 0,07 mg/kg hisobidan. o 'rta hisobda 
l%li eritma 0,1-0.25 ml dan teri ostiga yuboriladi. Teri ostiga 
yuborilganda ta'siri 4—5 daqiqa (20-15 daqiqa)dan so'ng bosh
lanadi. Agar bemor qusmasa. preparatni qayta yuborish mumkin 
emas, chunki uning qusish markazi va markaziy asab tizimining 
boshqa tizimlariga susaytiruvchi ta ’siri kuchayib ketadi.

Qusishni qoldiruvchi dori vositalari
Qusishni qoldiruvchi xususiyati neyroleptiklarda (aminazin. 

etapirazin, triptazin). antigislamin moddalar (dimcdrol, diprazin)da 
markaziy asab tizimining faoliyatini, shu jumladan qusish 
markazini susaytiruvchi moddalar bor. Ammo bu moddalarni uzoq 
muddatga tavsiya etishga ularning susaytiruvchi, uyqu chaqiruvchi 
xususiyatlari xalal beradi.

M etoklopram id (scrukal, rcglan)
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Farmakodinamikasi. Ta'sir mexanizmi bo'yicha 
dofaminliliklarga kiradi. Ko'proq u/unchoq miyaning 
xemoretseptor /onasiga la'sir ko'rsatadi (23.4-rasm).

23 .4 -rasm . Q ayt q ilish  inarUa/.i fao llig in i boshqarishda  
qatn ash uvchi m cd ia torlar  ti/.ilm i.

Qizilo’ngach mushaklarining lonusini oshiradi, ovqat massasi- 
ning oshqozondan ingichka ichakka o'tishini tezlashtiradi. Lekin 
yo'g'on ichakning harakatiga la'sir qilmaydi, ich kctishga (diarcya) 
olib kelmaydi. Qusishni qoldiruvchi dorilar siklofoslan, yurak 
glikozidlari ishlatilganda dorilar keltirib chiqaradigan ko'ngil aynishi 
va qusishning oldini olishda keng qo'llaniladi. Bu dorilarni antatsidlar, 
xolinolitiklar, gistaminoliliklar bilan birgalikda ishlatish mumkin.

Farmakokinctikasi. Serukal oshqozon-ichak yo'lidan tez va 
butunlay so'riladi. Qon zardobidagi eng yuqori miqdori 30-120  
daqiqalarda hosil bo'ladi. Jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. 
20 foizi siydik bilan o'zgarmagan holda ajraladi. Yarim chiqish
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davri 2,5-3 soat. Ovqat hazm qilish tizimining faoliyatiga la'sir 
qilish vaqti 20-40 daqiqa. Oshqo/.ondagi ovqal massasining 
ichakka o'tish vaqtini 3 soatga tezlashtiradi. Qusishga qarshi 
ta’sirining davomiyligi 12 soat va undan ko'proq bo'lishi mumkin.

Ishlatilashi. Dori oshqozon operatsiyasidan keyingi 
atoniyada, toksemivada (virusli infeksiya, uremiya), nur bilan 
davolash davrida kelib chiqqan qusishlarga davo qilishda 
ishlatiladi. Shuningdek, oshqozon va o'n ikki barmoq ichak 
yaralarini komplcks davolashda. surunkali gaslritlar, o't yo'llari va 
ichak diskincziyalarida, mctcorizm va boshqalarda qo'llaniladi. 
Dori 1/2-1 donadan kuniga 3 mahal yoki 1-2 choy qoshiqdan 3 
mahal ovqatlanishdan oldin ichiladi. Xarurat tug'ilgan hollarda 
muskul orasiga yoki venaga 1-2 ampulada yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. Serukal ishlatilganda salbiy ta’sirlar ku- 
zatilmaydi. Ayrim hollarda kalta yoshdagi bolalarda bosh, bo'yin 
va qo'l muskullarida giperkinelik harakatlar kuzatilishi mumkin. 
Bunday salbiy ta’sirlarini kofcin yuborish bilan yo'qotish mumkin.

Tropisctron (navoban). Farmakodinamikasi
Dori periferik (hazm tizimi) va markaziy (uzunchoq miya 

sohasi) serotonin sezuvchi qurilmalarini falajlaydi.
Farmakokinctikasi. Dori venaga yuboriladi va ovqatdan 1 

soat oldin suv bilan ichiladi. Ichilgach dorining qondagi eng yuqori 
miqdori 3 soatdan keyin kuzatiladi. Dorining chiqib ketishi turli 
bemorlarda turlicha bo'ladi. Biolransofrmalsiya yuqori bo'lgan 
individlarda dorining 8% ga yaqini siydik orqali o'zgarmagan 
holda ajraladi, 70% ga yaqini esa kam farmakologik laollikdagi 
metabolitlar ko'rinishida chiqib keiadi. Sekinlik bilan 
mctabolizmga uchraydigan individlarda dorining ko'proq qismi 
siydik orqali o'zgarmagan holda chiqariladi.

Dori ta’siri 24 soat davomida saqlanadi, shu sababli sutkasi
ga 1 marta, birinchi kuni venaga. keyingi kunlari ichishga beriladi.

O ’zaro ta ’siri. Jigar ferment tizimi induktorlari fenobarbital, 
difcnin. rifampitsin va boshqalar tropisetronning qondagi miqdorini 
kamaytiradi. Sitostatiklar bilan birga yuborilganda sitostatiklar 
miqdorini ko'paytirish tavsiya qilinadi.
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Salbiy ta’sirlari. Bosh og'rishi. ich qolishi, kamroq -  bosh 
aylanishi. quvvatsizlik, qorin bshliida og'riq, ich kelishi, 
aminotransfcrazalar faolligini oshishi, kollaps, yurakning lo'xlab 
qolishi. ko'rish gallutsinatsiyalari uchrashi mumkin.

Ishlatilishi. Kimyolcrapiya davrida uchraydigan ko'ngil 
aynishi va qayl qilishni to'xtatish, jarrohlik opcratsiyalaridan 
keyingi ko'ngil aynishi va qayt qilishning oldini olish va 
davolashda tavsiya qilinadi.

O'zining klinik-farmakologik tavsifi bilan tropiscptolga 
yaqin turadigan ondansetron (zofran) hisoblanadi, biroq bu dori 
sutkasiga 3-4 marta beriladi, faolligi biro/, kamroq.

23. 4. Ichni suruvchi dori vositalari
Bu dorilar ichak bo'tqasining siljishini kuchaytirib, 

yumshatib. ich yurishini osonlashtiradi. Ichni yumshatuvchi dorilar 
asosan yo'g'on ichak atoniyasi va uning qisqarishlarining susayishi 
bilan bog'liq boMgan qabziyatlarda va shuningdek, ichakni tezda 
lo/alash zarur bo'lgan holatlarda (zaharlanishda. rekto- yoki 
kolonoskopiyaga tayyorlashda) ishlatiladi. Ammo ichni 
yumshatuvchi dorilarni tavsiya etishdan oldin qabziyat kelib 
chiqish sabablarini aniqlash va shundan keyingina ichni 
yumshatuvchi dorilar tavsiya etish kerak. Qab/.iyatning sabablari 
umumiy va mahalliy bo'lishi mumkin. ularni maxsus 
davolamasdan ichni yumshatuvchi dorilar ishlatish samarasi/. va 
hatto zararli bo'lishi ham mumkin.

la ’sir mexanizmiga ko'ra. ichni yumshatuvchi dorilar shartli 
ravishda quyidagi 4 guruhga bo'linadi:

1. Kimyoviy yo ’l bilan ichak shilliq pardasi retseptorlarini 
qitiqlab refleklor ravishda ichak harakatini kuchayliruvchilar.

2. Ichaklarda suyuqlikning so'rilishini qiyinlashtiruvchilar.
3. Axlat massasining mcxanik siljishini ycngillashtiruvchilar.
4. Yo'g'on ichak retseptorlarini mexanik va kimyoviy yoM 

bilan qitiqlovchilar va asosan to'g'ri ichak orqali kiritiluvchilar.
Birinchi guruhdagi dorilarga antraglikozidlar tutgan 

o'simliklar (itjumrut mcvasi, sabur). fcnolftalein, izofcnin va 
boshqalar kiradi. Antraglikozidlar oshqozon va ingichka ichak
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harakatiga ta’sir qilmaydi. lekin ovqatni ha/m qiluvchi fermentlar 
va bakteriya fermentlari ta'siri ostida asta-sekin parchalanadi. 
Yo'g'on ichakda antraxinonning eng yuqori miqdori to'planadi va 
shu yerda Lining asosiy ta'siri boshlanadi. Antraglikozidlar tutuvchi 
ichni yumshatuvchi dorilarning ta’siri ular ichilganda 8-10 soat 
o'tgandan so'ng boshlanadi. Surgi dorilarning katta miqdorlari 
qorin sohasida og'riq. kuchanishga (tenc/.m) sabab bo'lishi 
mumkin. Buning oldini olish uchun ularning miqdorini to'g'ri 
tanlash va miqdor kalta bo'lsa, uni 2-3 ga bo'lib qabul qilish kerak.

Ichni suruvchi o'simlik dorilarini emizikli ayollarda, jigar va 
buyrak kasalligi bo'lgan bemorlarda ehtiyot bo'lib ishlatish kerak.

Fenolftalcin va izofcnin la'sir mexanizmi va uning ko'rinishi 
bo'yicha antraglikozidlardan deyarli farq qilmaydi. Ular ham asosan 
ichak harakatiga la’sir ko'rsatadi. Izofeninning boshlang'ich faol la'sir 
qiluvchi qismi, i/.ol’eninning ichakda parchalanishidan hosil bo'la- 
digan dioksifeniliziatindir. Ichni yumshatuvchi ta’siri 8 soatdan so'ng 
boshlanadi. Fenolftalcin va ozroq darajada i/.ofenin uzoq vaqt 
ishlatilganda buyrak parenximasiga qitiqiovchi la'sir ko'rsatadi. 
Ishqorli muhitda fcnolflalein siydikni qizil rangga bo’yaydi.

Ikkinchi guruhga luz.lar, natriy va magniv sulfat, mineral 
suvlar (tarkibida ko'p miqdorda natriy va magniy ui/.larini 
saqlovchi) va tarkibida ko'p miqdorda nalriv sulfat bo'lgan 
karlovar tuzi kiradi.

Tuzlar ichak devorlari orqali yomon so'rilganligi tufayli suv. 
ovqat va suyuqliklarning so'rilishiga qarshi I ik ko'rsatadi. Shu bilan 
birga tuzlaming gipertonik eritmalari ichak bo'shlig'ida suvning 
so'rilishini va bundan tashqari. oshqozon va ichak bezlari 
sekrelsiyasini kuchaytiradi. \a lr iy  sulfaming gipo- va izotonik 
eritmalari oshqozon sekrelsiyasini susaylirishi mumkin. Ichaklarda 
lo'plangan suyuqlik ichak retseptorlarini mcxanik ravishda qitiqlab 
ichak harakatini kuchaytiradi. Sulfalning ichni yumshatuvchi ta'siri 
ichak bo'shlig'ida hosil bo'ladigan sulfidga ham bog'liq. Magniy 
tuz.larining ichni yumshatuvchi ta'sirini ichaklarda hosil bo'ladi
gan. erimaydigan magniy sovunlari kuchaytiradi. Tuz surgilar 
iehaklarning hamma bo'limlarida ham la'sir qiladi.
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Ichak infcksiyalarida, zaharlanishda ovqat mahsulotlari va 
zaharlarning so'rilishiga qarshilik ko'rsatish maqsadida tuzli ichni 
suruvchilar katta miqdorlarda ishlatiladi. Tuzli surgilar ta'sirining 
boshlanishi ularning miqdoriga bog'liq: 5-foizli gipertonik eritmasi
1-3 soat ichida, izotonik va gipotonik eritmalari 10-15 soat ichida 
ta'sir qiladi. Ularni odatda nahorga ishlatiladi. Tuz surgilarini uzoq 
vaql ichib bo'lmaydi, chunki ular ichakda yalligManishni 
kuchaytirishi yoki keltirib chiqarishi mumkin.

Magniy sulfat. Surgi sifatida kattalar uchun kechqurun yoki 
ertalab nahorda 10-30 g dan Bir stakan qaynatilgan suvda eritib 
ichishga, bolalarda esa har bir yoshiga 1 g miqdorda tavsiya etiladi. 
Asosan o'tkir qabziyatda va zaharlanishda tavsiya etiladi. Ba’zan 
surunkali qabziyatlarda 20-30 foizli eritmasi 100 ml miqdorida 
klizma voMi bilan yuboriladi.

Natriy sulfat. Kattalarda tana og'irligiga qarab 15—30 g ertalab 
nahorda Bir stakan qaynatilgan suvda eritib, 1-2 stakan suv bilan 
ichiladi. Bolalarda har bir yoshiga lg  miqdorida tavsiya etiladi.

Uchinchi guruhdagi ich yumshaluchilarga asosan yog'Iar -  
kanakunjut. bodom. o'simlik va baliq yogMari kiradi. Bu yogMar 
ichaklarda parchalanmaydi va so'rilmaydi (vazelin) yoki qisman 
parchalanadi (kanakunjut. bodom, o ’simlik. baliq yogMari). Ularning 
ko'pchiligi ichak fermentlari bilan munosabatda bo'lib, ichak 
retseptorlarini qitiqiovchi sovunlar hosil qiladi. Ular axlat massalarini 
yumshatadi va ichak dcvorini yogMab axlatning ichakda siljishini 
osonlashtiradi. Bu dorilar ertalab nahorda qabul qilinadi, ta’siri 2-6  
soat ichida kuzatiladi. Yengil ichni yumshatuvchilar surunkali 
qabziyatda va ayniqsa, paraproktitda bemorlarga tavsiya qilinadi.

Vazelin moyi 1—3 osh qoshiqdan tavsiya etiladi. Uzoq vaqt 
ishlatilganda yog'da eruvchi vitaminlarning ichakdan so'rilishini 
kamaytirishi mumkin.

Kanakunjut moyi kattalarga 15-30 g dan, bolalarga 5-15 g 
dan ichish tavsiya etiladi.

23. 5. Ichni qotiruvchi dori vositalari
Bu guruhga xolestiramin. aktivlangan kmir, lopcramid, 

diI'cnoksilitlar kiradi. Bular mikrobsiz ich kctishlarda (ovqat
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buzilishi, ruhiy qabziyal bu/.ilishidan kelib chiqqan) ich qolishlarda 
tavsiya qilinadi. Mikroblar chaqirgan ich qotishlarda antibaktcrial 
dorilar bilan birga beriladi.

Xolcstiramin. Ichak bo’shlig'ida safro kislotalari va mikrob 
cndotoksinlari bilan komplcks hosil qiladigan anion almashtiruvchi 
katron. Dori yuqoridagi omillar chaqiruvchi ingichka ichak 
sckretsiyasini kamaytiradi. Dori ichishga beriladi. Xolcstiramin 
safro kislotalarini biriktirib olib, moy lar va moylarda eruvchi Л, 1), 
E va K. vitaminlari so’rilishini buzadi.

Aktivlangan ko‘mir o ’/  sathiga zaharlami va gazsimon 
moddalarni so’rib oluvchi xususiyati bo'lgan hayvon yoki 
o ’simliklardan olinadigan modda.

Suvga aralashtirilib kuniga 3-4 marta ichishga buyuriladi.
Turli zaharlardan zaharlanganda so’rib oluvchi sifatida ishlatiladi.
Boshqa dorilarni ham so'rib olib, ularning ta’sirini kamaytiradi.
Uzoq ishlatilganda organizmning vitaminlar bilan la'minla- 

nishini buzadi. Axlatni qora rangga bo'yaydi.
Lipcramid (imodium). Dori analgctik og'riq qoldiruvchilarga 

o’xshaydi, ammo og'riq qoldiruvchi ta'siri kam. Dori oshqozon-ichak 
tizimidagi opiatlarga sczuchan qurilmalarni faollashtiradi va ichak 
vorsinkalari (qilchalari) sckretsiyasini va so'rilishini kamaytiradi. 
ichak reflckslarini susaytiradi, ichak harakalini faollashtiradi.

Ichishga tayinlanadi. surunkali ich qotishlarda 1-6 marta- 
gacha beriladi. Dori gematoentsefalitik to'siqdan yomon o’ladi. 
Atropin va boshqa m-xolinolitiklar bilan bcrilmaydi.

Dori uzoq ishlatilganda ich qolishi. ko'ngil aynishi. bosh 
aylanishi mumkin. 3 yoshgacha bolalarda uyquchanlik va nalasni 
buzishi mumkin. Zaharlanish belgilari morfindan zaharlanishga 
o‘xshaydi. Davolash uchun nalokson beriladi.

Klinik-farmakologik tavsifi jihatidan difcnoksilat (reasek) 
lopcramidga yaqin turadi.

23.6. Safro suyuqlig’ini haydovchi va gcpatoprotcktor dori 
vositalari. Safro haydovchi dorilar

Ko‘pgina dorivor moddalar safro (o't) haydash xususiyatiga 
ega. Bu dorilar kelib chiqishiga ko'ra, o'simliklardan olingan va
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sun’iy yo'l bilan olingan boiishi mumkin. Bu dorilar safro 
suyuqlig'i hosil bo'lishini kuchaytiradi va uning o ‘n ikki barmoq 
ichakka quyilishini ta’minlaydi.

Safro haydovchi dorilar o ‘l suyuqligMni hosil bo'lishini va 
o'tning ichakka ajralib chiqishini kuchayliruvchilarga boMinadi.

Safro hosil boMishini kuchaytiruvchilar (xolcsckrctiklar). 
Ilaqiqiy xolcsckrctiklar jigardagi sckretor va fillralsiya 
jarayonlariga ijobiy ta'sir ko'rsatadi. Ularning qo'llanilishi safroda 
xolatlar miqdorining ko'payishiga va o ‘tni to'planib qolishini 
kamayishiga olib keladi. OM yo'llarida o'tning oqishini kuchayishi, 
infeksiyaning yuqoriga ko'tarilishi, yalligManish jarayonining 
tc/ligini kamaytiradi. Xolercliklar yog'da eruvchi vitaminlarni 
ichakdan so'rilishini yaxshilaydi.

Xolcretiklar surunkali gepatit. xolcsistitlar. xolangit, sirroz 
(astsit bilan kechadigan), o't pufagi va o't yoMlari opcratsivalarida 
ishlatiladi.

Dcgidroxol kislotasi (xologon). O't haydovchi ta'siri 20 -30 
daqiqadan so’ng boshlanadi, eng yuqori ta'siri esa qabul 
qilingandan so'ng 2 soat davomida kelib chiqadi.

Dexolin ta'siri jihatidan dcgidroxol kislotasidan farq 
iqlmavdi. Bu dori assit bilan kechadigan jigar sirrozida, surunkali 
gepatit. xolangit va xolesistitlarda ishlatiladi. Dorining 5 foizli 
eritmasi 5-10 ml miqdorda kuniga 1 maria venaga yuboriladi.

Dexolin va xologon mcxanik sariqlikda, jigarning o'lkir sariq 
distrollyasida. o'tkir gepatitda tavsiya etilmaydi.

Alloxol tarkibidagi quruq o't hisobiga safro ishlab chiqishini 
kuchaytiradi. Alloxol ichaklarda bijig’ish jarayonini pasaytiradi, 
ichak harakalini kuchaytiradi. Dori surunkali xolcsistilda, 
xolangiogepatitda. sirrozda tavsiya etiladi. Dori 1--2 donadan 
kuniga 3 mahal 2-3 halla davomida ichiladi.

Xolcnzim va alloxol bir biridan dcyarli farq qilmaydi. 
yuqorida ko'rsatilgan miqdorlarda qabul qilinadi.

Xolelsin. Tarkibi natriy xoleinat (75 foiz) va lesitin (25 foiz) 
dan iborat bo'lib. o't kislotasi luzlari. yog' kislotalari bilan 
birgalikda lesitinning suvda erishiga sabab boMadi. lesitin ichakdan 
so'rilib jigarga boradi va u ycrda xolcsterinni crituvchi va lining
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cho'kib qolishiga qarshilik qiluvchi xolein kislolalarining ta’sirini 
kuchaytiradi. Bu esa o ' /  navbatida toshlar hosil hoiishining oldini 
oladi. Xoletsin 1-2 donadan kuniga 3 mahal ovqatdan 15 -20 
daqiqa oldin 2-3 hafta davomida ichiladi.

Sun’iy sintez qilingan safro haydovchi dorilarga oksafcna- 
mid, sikvalon, nikodinlar kiradi. Oksafenamid 0,25-0.5 g dan 3 
mahal 10—15 kun davomida tavsiya etiladi.

Sikvalon 0.1 g dan 3 mahal 2-3 hafta davomida tavsiya cti- 
ladi, sikvalon o't haydovchi va yallig'lanishga qarshi la'sirga ega.

Xikodin 0.5 -1 g dan 3 mahal tavsiya etiladi. Davolash 2-4  
hafta davom etadi. Nikodin o't haydovchi va antimikrob la'sirga 
ega. Nikodin organizmda baktcriolsid va bakteriostatik ta'sir 
ko'rsatuvchi formaldcgid va jigar faoliyatini yaxshilovchi nikotin 
kislotasiga parchalanadi. Surunkali xolcsistil va o ‘l vo'llarining 
diskincziyasida tavsiya etiladi. O't yo'Ilarining surunkali yallig'
lanishi, gastril va kolit bilan kechadigan bemorlarga nikodinni 
tavsiya etish maqsadga muvofiqdir.

Tibbiyot amaliyolida sun'iy o't haydovchi dorilar bilan bir 
qalorda o't haydovchi o'simliklar ham keng qo'llanilmoqda. 
Hozirgi vaqtda 100 dan ortiq o't haydovchi Ufsiriga ega bo'lgan 
dorivor o'simliklar mavjud. O'simliklar tarkibidagi qaysi modda 
o4  haydovchi la'sirga ega ekanligi aniqlangan emas. 
O'simliklarning xolcrelik xususiyati birinchi navbatda ulardagi clir 
moylari. smola. flavonlar va fiiosteronlar. shuningdek, ba'zi 
vitaminlar borligi bilan bog'liqdir. O'simliklardan tayyorlangan 
damlamalar jigarning faoliyatini kuchaytiradi va yallig'lanishga 
qarshi la’sir ko'rsatadi.

O ddiy zirk (ПарПарис обмкновсш плй). /. irk 
barglaridan tayyorlangan spirtli lindirma 25-30 tomchidan 3 
mahal ichish uchun tavsiya etiladi. Davolashning davomiyligi 2-
3 hafta. Tindirmani homiladorlik davrida va tuxumdonlar 
faoliyatining buzilishi bilan bog'liq bo'lgan qon ketishlarda 
ishlatish laqiqlanadi. / irk alkaloidlaridan berbcrin xolesckrctik 
xususiyalga ega.

Bcrberin sulfat. O't haydovchi. dori yo'llari diskinc/.iyasi 
bilan bog'liq xolcsislillarda. toshli xolcsistillar qaytalanish davri
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orasida ishlatiladi. Kasallikning kcchishiga qarab va bemor tana 
og'irligini hisobga olib 5 mg dan 20 mg gacha kuniga 2-3  mahal- 
dan tavsiya etiladi. Homiladorlik davrida dori tavsiya etilmaydi.

Bo‘znoch, o‘lmaso‘t (бсссмсртинк пссчаппьш). Gulidan 
tayyorlangan qaynatma va damlamalar o‘t, oshqozon va oshqozon osti 
bczi shirasini kuchaytiradi, xolat-xolesterin koeffitsiyentini ko'paytiradi. 
Shu bilan birga oshqozonning evakuator faoliyatini kuchaytiradi, ichak 
qisqarishlarini kamaytiradi. Bo'znoch baktcriotsid ta’sirga ega, uzoq 
vaqt qoMlanilganda jigarda gepatit holatini chaqirishi mumkin.

Flamiu. 0 ‘lmas o't quruq ekslrakti boMib, o'zida llavonlar 
tutadi, o4  pufagi va o't yoMlarinig surunkali yallig"lanishlarida 
tavsiya etiladi. Kuniga 3 mahal ovqatlanishdan oldin 0,05 g dan 
suv bilan ichiladi. Davolash 2-3 hafta davom etadi.

M akkajo‘xori popugi. O't va siydik haydovchi dori sifatida 
ishlatiladi. Xolesistit. xolangit, gepatit va ayniqsa o ‘t tutilib 
qolishida ishlatiladi. Dori o't hosil boMishini kuchaytiradi, 
yopishqoqligini kamaytiradi, protrombin miqdorini kpaytirib, 
qonning ivishini tezlashtiradi.

Suyuq spirtli ekstrakt holida 30-40 tomchidan yoki damlama 
(10-20 g 200 ml ga) holida osh qoshiqlab kuniga 3-4 mahal 1 oy 
davomida tavsiya etiladi.

Xolosas. Na’matak va qandning quyuqlashtirilgan suvli ekstrak- 
tidir. 1 osh qoshiqdan kuniga 3 mahal qabul qilinadi. Ishlab chiqarilayot- 
gan o'tning umumiy miqdorini va undagi o‘L kislotasini ko'paytiradi.

0 ‘t suyuqlig‘ini ichakka tushishini kuchaytiruvchi 
dorilar (xologoga).

O'tning o ‘n ikki barmoq ichakka kelib tushishini ko'payti- 
ruvchi dorilar xolckinetiklar va xolespazmolitiklar guruhiga bo'li
nadi. Birinchi guruh dorilari o4  pufagi tonusini va uning harakat 
faoliyatini kuchaytiradi, umumiy o't yoMi tonusini (tarangligini) 
kamaytiradi. Ikkinchi lari esa o't pufagiga sezilarli ta’sir qilmaydi,
o4  tizimi sfinktrlariga va jigardan tashqari oM yoMlariga bo'shash- 
tiruvchi ta’sir koM’satadi.

Xolckinetiklar ichida eng ko'p magniy sulfat ishlatiladi. O't 
haydovchi ta’siri o ‘n ikki barmoq ichak devoridagi asab oxirlariga 
ta’sir qilishidan kt'lib chiqadi.
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Xolcspazmolitik moddalar o't yo'llari qisqarishini susayti
radi. Og'riq qoldiruvchi dorilar bilan birga o't pufagi sanchiqlarida 
ishlatiladi. Boshqa dorilar bilan birgalikda o't pufagi diskinezi- 
yasida, o ’t toshlarida, surunkali xolcsistit, xolangitlarda qo'llani
ladi. Xolespazmolitik sifatida atropin, platifillin, papavcrin. cufil
lin, nitroglitserinlar ishlatiladi.

Safroni suyultiruvchi dorilarga adursol va xcnofalk, oM 
kislotalarini modifikatsiyalash vo'li bilan olingan. Bu dorilar safro 
tarkibidagi xolestcrinning kristallanishiga qarshilik qilib, uning 
cho'kishiga to'sqinlik qiladi va crib ketishiga sabab boMadi. Bular 
antibaktcrial dorilar bilan birga beriladi, chunki antibaktcrial 
dorilar o't pufagi va yo'IIaridagi yalligManishni kamaytiradi. Bu 
esa safro tarkibidagi xolestcrinning kristallanish jarayonini 
to'xtatadi va safroni mineral tarkibini bu/.adi.

Xcnofalk (xcndol). Safro (o't) suyuqlig'idan maxsus yo'l 
bilan tayyorlanadi. Bu dori o ' /  tarkibida xcnodezoksixol kislotasini 
tutganligi tufayli jigar faoliyatini, ayniqsa xolcstcrinni chiqarish 
funksiyasini, safro (o't) tarkibida komponcntlarining 
parchalanishini yaxshilaydi.

Xcnofalk kuniga 20 mg/kg 3 mahal, ovqatdan keyin ichiIsa 
o't tarkibida xolestcrin saqlovchi 0.5-1,0 mm kattalikdagi 
konkremcntlarni loy ichida parchalaydi.

Salbiy ta’siri. Oshqozon-ichak tizimi shilliq pardasini qitiq- 
laydi, bemorlarda eroziv gastroduodenit va cntcrokolit bclgilarini 
yuzaga chiqaradi.

Adursal (dcskolit). Ichilgandan keyin maxsus ingichka ichak 
florasi ta'sirida 7-ketolitoxol kislotasiga. bu esa o'z navbatida 
gepatotsitlarda xcnodc/oksixol kislotasiga o'tadi. 'l a’sir mexanizmi 
xenofalknikiga xshaydi. 3-gidrooksi-3-mctil-glutaril-CoA-reduk- 
taza fermcnti aktivligini susaytirish yo'li bilan xolestcrinning 
umumiy miqdorini kamaytirishi ham mumkin. Xcnofalkka nisbatan
2 marta kam miqdorda tavsiya etiladi.

23.7. Gcpatoprotcktorlar
Bu moddalar ta’sir mcxanizmidan qat'i nazar jigarning 

sintetik zaharsizlantiruvchi hamda turli metabolitlarni chiqarib 
tashlovchi vaz.ifasini kuchaytiradi. Bularga vitaminlar, nuklein
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kislotasi sintezini yaxshilovchi moddalar (asparkam, kaliy orotat, 
mctiluratsil, riboksin), tabiiy detoksikantlar (sitrullin, aspargin, 
glutamin), miloxondriv nafasi metabolitlari (sitoxrom, natriy 
suksinat, olma kislotasi, aminalon). allcrgcnlardan tozalangan 
hayvon jigaridan tayyorlanadigan ckstraktiv moddalar (vitogepat 
va o'simlik sharbatlar)ni ham kiritish mumkin (23.1-shakl).

M etionin

23 .1-shak l. A dcm ctian in n i gcpatop rotck tn r ta ’sir m cx a n i/m i.
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Gepatotsitlar faolligini va jigarning morfologik tu/.ilisliini 
yaxshilovchi gcpatoprotcktorlarga ziksorin, katcrgcn, silibor va 
tritcrpcnlar kiradi.

Ziksorin. Mikrosomal oksidlanishda ishtirok etuvchi 
substratlar komponentlari sintezini kuchaytirish dorining asosiy 
farmakodinamik samarasi asosini tashkil qiladi. Dorining bu 
samarasi qabul qilishni boshlagach 5 sutkadan keyin to'liq 
namoyon bo'ladi.

Farmakokinctikasi. Dori oshqozon-ichak tizimida yaxshi 
so'riladi. 96% qon zardobi oqsillari bilan birikadi. 0,1 g dori qabul 
qilingandan keyin uning farmakokinetik ko'rsatkichlari o'na 
hisobda quyidagilarni tashkil qiladi: Тш alia 1.25 soat, 11/; 
beta--17.2 soat. tnm=~2,l soat. Vd :269//kg.

Ishlatilashi. Sariqlik belgisi bilan kechayotgan o'tkir 
gcpatitlarda. .Tilber tipidagi giperbilirubinemiya («erkin bilirubin» 
ko'paygan)da, chaqaloqlar sariqlik kasalligida hamda bu 
sindromning oldini olish uchun. alkogol biotransformatsiyasini 
kuchaytirish uchun. dorilar va endogen steroidlar metabolizmini 
tezlashtirish uchun qo'llaniladi.

Ishlatish tartibi klinik sharoitdan kelib chiqib aniqlanadi. 
Masalan, Jilbcr kasalligida yoki xolcgrallyaga tayyorlash uchun dori 
haftasiga bir marta 1 kapsuladan 10 kg tana og'irligi hisobidan 
yuboriladi. O'rtacha og'irlikda kcchayotgan parenximatoz sariqlikda 
esa bir kapsuladan sutkasiga beriladi. Og'riq borligida (o'tkir 
gcpatitlar, xolangit, o'tkir zaharlanishlarda) kuniga 1.5-2 kapsuladan
10 kg og'irligi hisobiga yuboriladi. Surunkali deslruktiv o'zgarishlar 
bilan kcchayotgan jigar kasalliklarida dori 'А kapsulada 10 kg tana 
og'irligiga hisob qilib beriladi, katta miqdorlarda esa dori jigarda bu 
o'zgarishlarni kuchaytirib yuborishi mumkin.

Salbiy ta’siri. I3irga ishlatilayotgan dorilar klirensi, biotrans- 
lormatsiyasi tezlashganligi sababli bu dorilarning samaradorligi 
o ‘zgaradi (kamayadi). Ziksorin uzoq ishlatilganda, ayniqsa qari 
bemorlarda vitamin D3 biolransformatsiyasi kuchayishi hisobiga 
osteoporoz kuzatiladi. Zarda paydo bo'lishi mumkin, ba'zan 
allergiya ham kelib chiqishi mumkin.
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Katergcn -  flavonoidlarning yarim sintez mahsuloti 
hisoblanadi. Oshqozon-ichak tizimidan yaxshi so'riladi.

Farmakokinctikasi. 500 mg bir marta qabul qilingach qon 
zardobidagi eng yuqori miqdori 1-4 soatdan keyin kuzatiladi. 
Yuborilgan miqdorning 70-80 foizi birinchi sutka davomida siydik 
orqali ajraladi. Ekskrctsiya 9-11 soatdan keyin boshlanadi.

Farmakodinamikasi. Dori jigar to'qimasida aktiv 
radikallarni biriktiradi. gepatotsitlar. lizosomalar mcmbranasini 
mustahkamlaydi: gcpatotsitlarni yog'li degcneratsiyadan saqlaydi 
va uning qayta so‘rilishini ta’minlaydi; Kupcr hujayrasi va 
gepatotsitlar regcneratsiyasini kuchaytiradi; prostaglandin va 
kollagcn sintezini ingibitsiya qiladi. Jigarning mikrosomal 
oksidlanish jarayonini susaytiradi.

Ishlatilishi. Ovqatlanish buzilishidan kelib chiqqan, 
alkogoldan, zaharlanishdan. endokrinopatik yog'li gcpatozlarda, 
fibroz va sirrozlarda, gcpatomegaliyada ishlatiladi.

Miqdorlash me’yori sutka davomida 2 kapsulada 8 
kapsulagacha bo'lib, kattalashgan jigar kichrayishi bilan miqdori 
kamaytiriladi. Sekinlik bilan har 3-7  kunda bir kapsuladan 
kamaytiriladi. 1-2 soatdan keyin dorini chiqarish kuchayadi, 80 
foiz dori metabolitlar ko'rinishida chiqariladi.

Salbiy ta’siri. Kuchli sariqlikda xolestazni kuchaytirish 
mumkin. ba'zan gemolitik anemiya kuzatiladi. Boshqa dorilar 
biotransformatsiyasini ko'p o'zgartirmaydi.

Legalon (silibinin) -  растаропша o'simligi urug‘i 
flavonidlari yig'indisidan iborat.

Farmakokinctikasi. Tez so'riladi va safro suyuqlig‘i bilan 
ajraladi. Eng yuqori ajralish muddati 1-2 soatga to'g'ri keladi. 80 
foizi metabolitlar ko'rinishida chiqib ketadi.

Farmakodinamikasi. Bo'sh radikallarni biriktiradi: 
mcmbranalarni mustahkamlaydi: yog'lari pcroksidli oksidlanishni 
susaytiradi: RNK oqsili sintezini kuchaytiradi.

Ishlatilishi. Jigarning surunkali va o'tkir yallig'lanish 
belgilari (yallig'lanish. xolestaz)da ishlatiladi. Sekinlik bilan 
rivojlanayotgan jigar kasalliklarida ko'p yillar ishlatiladi. 35-70  
mg dan kuniga 3-4 marta bir necha oy davomida beriladi.
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Salbiy ta’sirlari. Ba'zan ich qolishi kuzatiladi. Birga 
ishlatilayolgan dorilar biotransformalsiyasiga la'sir qilmaydi.

Silibor. Ravonlar yig'indisidan lashkil topgan o'simlik 
dorisidir. Yuqorida qayd etilgan jigar kasalliklarida ishlatiladi. 
Davolash 1-2 dan 3-6  oygacha davom etadi. Dori 0,04-0,08 g dan, 
kuniga 3 mahal ichishga buyuriladi. Zarurali bo'lsa, davolashni 1-2 
oydan takrorlash mumkin.

Essensial. lissensial fosfolipid. xolinfosfat kislotasining 
digl ilscrid efiridan, lo'yinmagan moy lar (ayniqsa linolen), 
piridoksin gidroxlorid, sianokobalamin, nikotinamid, natriy 
pantolenal, riboflavinlar yig'indisidan iborat.

Farmakodinamikasi. Essensial tarkibidagi foslolipidlar 
mitoxondriylar regcneratsiyasini kuchaytiradi, to'qima membrana- 
larining o'tkazuvehanligini oshirib, gepalotsitlarda yog'ni kamay- 
liradi. jigarda yog' va oqsil almashinuvini yaxshilaydi. Jigarning 
zaharlarni parchalovchi faoliyatini kuchaytiradi. Jigarda qon 
aylanishini yaxshilaydi.

Lissensial surunkali gepatillarda. jigar sirrozida. alkogo- 
lizmda va qandli diabel kasalligida hamda jigarning jarohatlarida
3-6 kapsuladan (12 kapsuladan 3 mahal) 30-45 kun davomida 
ichish uchun tavsiya qilinadi. Og'ir hollarda esa 10-20 ml dan 
250-500 mJ glukozaning 5 foizli eritmasida venaga tomchilab 
yuboriladi hamda ichishga yuqoridagi miqdorlarda tavsiya etiladi.

Dori odatda. bemorlar tomonidan yaxshi qabul qilinadi. 
Ammo ba’zi bemorlarda ich ketish va SOI: ning lezlashishi kabi 
salbiy la'sirlar ham kuzatilishi mumkin.

LIV-52. Bir qancha o’simliklarning shira va qaynatmalaridan 
tayyorlangan dori. Yuqumli va toksik gepatitlarda, surunkali 
gepalitlarda va jigarning boshqa kasalliklarida jigar faoliyatini yax
shilash uchun ishlatiladi. Dori. shuningdek, ishtahani ochadi, ovqat 
hazm bo'lishini yaxshilaydi va ichaklardan ycl chiqishini ta’minlaydi.

Kattalarga 2-3  donadan. bolalarga esa 1-2 donadan kuniga 3 
mahal ichish uchun tavsiya etiladi.
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Gistamin -  gistidin aminokislolasidan sintez qilinadigan 
tabiiy amin boiib. 90% bulutsimon. 10% bazofillarda bogMangan 
(faolsiz) ko'rinishda boMadi.

Gistamin marka/.iv asab ti/.imida gistaminergik neyronlarni 
presinaptik tolalarida ajralib ncyromcdiator vazifasini bajaradi.

Gistamin antigcn-antitclo rcaksiyasida. ba’zi bir dorilar va 
turli patologik jarayonlarda (asidoz. gipoksiya, kuyganda. jarohat, 
karaxtlikda) biologik faollikka uchraydi va ajraladi.

Gistamin, gistamin; va gistamini-sczuvchan qurilmalarni 
qo'zg'atadi.

Gistamin -  qurilmalarga ta’sir qilib hujayra devoridagi 
fosfolipazani faollaydi, bu ferment fosfatidilinozitolni inozitol C-3- 
fosfat va diatsilglitscrolga parchalaydi, bu o ‘z navbatida silliq 
muskullar rctikulumidan sof kalsiyning ajralishiga va mushaklar 
qisqarishiga olib keladi.

Gistamin bronx silliq muskulini arteriola. vcnulalarni, ichak 
sfinktcrini, bachadonni qisqartiradi.

Gistamin ko'p ajralganda bronxlar torayadi, qonni yurakka 
qaytib kclishini. yurak urishlarini va daqiqali hajmini kamaytiradi, 
qonni suyuq qismining to'qimaga o'tishini ko'paytiradi, qon qo'yuq- 
lashadi. Bu o'z navbatida arterial bosimni kamaytiradi va to'qimalarni 
qon bilan ta'minlanishini yomonlashtiradi. Teridagi sezuvchan asab 
oxirlarini qitiqlab achishish, qichishish va og'riq chaqiradi.

Gistamin chaqiradigan yuqoridagi ta'sirning oldini olish 
uchun I li -gistaminlitiklar yuboriladi.

Bular 2 avlodga bo'linadi:
I avlod dorilari: difcngidramin (dimedrol, bcnadril), 

promctazin (dipra/.in, pipolfen), xlorpiramin (suprastin), 
mebgidrolin (diazolin). klemastin (lavegil), fcnkarollar;

II avlod dorilariga: loratidin (klaritin). terfenadin (teldan, 
bronal), astcmi/.ol (gistanal), akrivlastin (semprcks), setirizin 
(zirtek), levokobastin (livostin), azclostin (allcrgoiil, rinoplast), 
ebastin (kcstinlar) kiradi.

2 4 -b o b . G is la m in g a  q arsh i d o r i v o s ita la r in in g  k lin ik  va
fa rm a k o lo g ik  ta v s ill
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Avlod dorilari bir-biridan la’sirlarining davomiyligi. farma- 
kokinelik o'ziga hosligi va salbiy ta'sirlari bilan farqlanadi.

Farmakodinamikasi. Bular Ili-gistamin-qurilmalarni qitiq
lab o'ziga xos farmakologik ta'sir ko'rsatadi.

Bundan tashqari, xlorpiramin (suprastin) anligenga javob 
sifatida kuzatiladigan gistaminni bulutsimon hujayralar va qon 
oqsillarida bogMangan holda qolishini ko'paytiradi. ya'ni 
gistaminni ajralishiga qarshilik ko'rsatadi. Fenkarol gistaminni 
faolsizlantiradigan diaminoksidazani faollaydi. Bu guruh dorilari 
gistamin bilan bogManmagan qurilmalarnigina (aolsizlanliradi.

Bular gistaminni rctscptor bilan bog'dan siqib chiqara 
olmaydi, chunki ularni gislaminga nisbatan rctscptor qurilmalarga 
yaqinligi kam.

11 avlod dorilarida 1 avlod dorilariga nisbatan bu qurilmalar- 
ga yaqinligi (aiiniletligi) ko'proq.

Bular gistaminolitik xossasidan tashqari. yana quyidagi 
farmakologik laolliklarga ega. Masalan. prometazin (diprazin. 
pipolfcn), difengidramin (dimcdrol, bcnadril) va xlorpiramin 
(suprastin) markaziy asab tizimiga tinchlantiruvehi ta’sir ko'rsatadi 
va atropinga o'xshash la'sirga ham ega.

Primctazin (diprazin, pipolfcn) va dimcdrol mahalliy og'riq 
qoidirish ta’siriga ega.

Difengidramin (dimcdrol) vcgctativ gangliyalarda impuls 
o'tishini falajlashi mumkin. silliq mushaklarni bo'shaslniradi.

Primctazin (diprazin) adrcnolitik xususiyalga ega. qon 
bosimini tushirishi mumkin, ayniqsa venaga yuborilganda.

Farmakokinctikasi. Dorilar mushakka. venaga (tomchilab). 
yuboriladi va ichishga beriladi. Bular oshqozon-ichak tizimidan 
yaxshi so'riladi. Biroq, I avlod ni-gistaminlitiklarining biologik 
o'zlashtirilishi 40% ga teng, chunki bular jigarda birlamchi 
eliminatsiyaga uchraydi. II avlod gistaminliliklarining biologik 
o'zlashtirilishi 95% tcng, bular birlamchi climinaisiyaga kamroq 
uchraydi, ularning metabolitlari qisman farmakologik faolligini 
saqlaydi. Hamma nrgistaminlitiklar 90% gacha qon plazmasi 
oqsili bilan bog'lanadi. Terapevtik samarasi 20-40 daqiqadan 
keyin, qonda eng yuqori miqdori 2 soaldan keyin kuzatiladi.
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qondagi terapevtik miqdorini saqlanish vaqti I avlod dorilari uchun
4-6 soat, II avlod dorilariniki ancha ko'p. shuning uchun dori 1 
marta. I avlod dorilari esa 4 marta (tavegil -  2 marta) beriladi. 
Dorilarni qondan yarim chiqib ketish vaqtida ham farq bor: 
dimcdrol va I avlod ni-gistaminlitiklarining tarqalish hajmi 120— 
130 /. Ularning ko'pchiligi to'qimalarga, jumladan gematocntsefal 
to'siqdan ham yaxshi o'tadi (diazolin va fenkaroldan tashqari). II 
avlod ni-gistaminlitiklarining tarqalish hajmi (250 / ga yaqin), 
lo'qimalarda yaxshi to'plansa-da. kimyoviy luzilishidagi lafovutga 
ko'ra iniya to'qimasida, likvorda selirizin ( 10%gacha to'planadi) 
kamroq ko'rsatkichga ega.

Bular melillanish yo'li bilan jigarda biotransformatsiyaga 
uchraydi. Dimedrol lo'qimalarni zararlanlirib antigenga aylana- 
digan nilrooksidga aylanadi. Dori o'zgarmagan holda yoki 
metabolit ko'rinishida jigar va buyraklar orqali chiqariladi. Jigar 
yetishmovchiligida dori miqdorini korrcksiya qilish zarur bo'ladi. 
Boshqalardan farqli o'laroq, setirizin 70% siydik (o'zgarmagan 
holda). 10% esa safro orqali chiqariladi. Shu sababli buyrak 
yctishmovchiligida miqdorini kamaytirish kerak.

O'zaro ta’siri. Dimcdrol va pipolfcn mahalliy anestetiklar, 
issiq pasaytiruvchi va xolinolitiklar ta’sirini kuchaytiradi, bular 
hammasi uyqu chaqiruvchi, ncyrolcptiklar, narkoz moddalari, 
markaziy asab tizimi faolligini susaytiruvchi boshqa guruhdagi 
dorilar ta’sirini quvvallaydi.

Tcrpenadin va astcmizolni eritromitsin va boshqa 
gcpatotoksik dorilar bilan birga berib bo'lmaydi (jigar faoliyatini 
buzadi), shuningdek, ketokanazol, flukanazol va intrakanazollar 
bilan (kardiomiopatiya kuzatiladi) birga berib bo'lmaydi.

Dimedrol, pipolfcnlar jigar ferment tizimi induklorlari bo'lib, 
ko'pgina dorilar samarasini kamaytiradi.

Salbiy ta’sirlari. I avlod Hr  gistaminlitiklar, ayniqsa 
pipolfcn, dimedrollar markaziy asab tizimi faolligini susaytiradi, 
M-xolinolitik (og'iz kurishi. sekret va balg'amni quyultiradi, ich 
qolish, dispeptik hodisalar. ko'z ichki bosimini oshiradi) ta’sirga 
xos belgilar chaqiradi. Kichik yoshdagi bolalarda, aksincha, 
qo'zg'alish va uyqusizlikka sabab bo'ladi.
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II avlod vakillaridan setirizin kuchsiz M-xolinoliiik la'sir 
qilishi sababli. bu dori avlomashina haydovchilar hamda aqliy ish 
bilan shug'ullanuvchilarga bcrilmaydi.

Pipolfcn venaga yuborilganda qon bosimi pasayishi (adreno- 
litik la’siri) kuzatiladi. Pipolfcn. dia/.olin, fcnkarollar oshqozon- 
ichak tizimini qitiqlab dispcptik o'zgarishkirga sabab bo'lishi 
mumkin.

Terdenadin (terapevtik miqdorlarda). aslcmizol va ebastin- 
lar (terapevtik miqdorlarga yaqin dozalarda) kardiotoksik ta'sir qi
ladi, kaliy kanallarini bloklab aritmiya keltirib chiqarishi mumkin. 
Astcmizol ishtahani oshirib. bemor og‘irligini ko'paytiradi.

II avlod vakillariga o'rganish (ayniqsa loratidinga) asta-sekin 
rivojlanadi. 1 avlod dorilariga o'rganish 5-7 kundan keyin kuzati
ladi. bundan tashqari, bularning o'zi allergik reaksiyaga sabab 
bo'lishi mumkin.

Samaradorligini va xavfsizligini nazorat qilish bemorda 
kasallik simptomlarining kamayishi va salbiy ta'sirlanishni hisobga 
olib aniqlanadi.

Ishlatilishi. Teri allergik kasalliklari (atopik dermatit. eshak- 
cm, angionevrotik shish va boshqalar), allergik rinii. konyunktivit. 
anafilaktik shok va boshqalar. pollino/. (pichan isitmasi).

Allergik, yuqumli va va/.omotor rinitni davolash uchun 
klamazin (loratidin va psevdoefedrin) nomli dori shakli yaratilgan. 
Bu tablctka ovqatdan keyin beriladi. tablctka chaynalmay yutiladi.

Psevdoefedrin -  to'g'ridan to'g'ri ta'sir qilmaydigan 
adrcnomimctik bo'lib, beta-adrcnoqurilmalarni qitiqlab. mayda qon 
tomirlarni toraytirib, burun shilliq qavati shishini kamaytiradi.

Efcdrindan farqli o'laroq psevdoefedrin yurak-qon tomirlar 
tizimiga hamda iVINSga qo’zg'atuvchi ta:sir qilmaydi va bu tizil- 
malar tomonidan salbiy ta'sir simptomlarini keltirib chiqarmaydi.

Psevdoefcdrinning biologik o'zlashtirilishi (85% ga teng). 
jigarda deyarli ( 1%) biotransformatsiyaga uchramaydi va siydik 
orqali (95%) o'zgarmagan holda chiqib ketadi. Dorining 
organizmda uzoq bo'lishi siydik pH ga bog'liq. Siydikning kislotali 
muhitida chiqishini tezlashtiradi, ishqoriyligi esa uning ajralib
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chiqishini sekinlashtiradi. Yarim chiqib ketish vaqti -  3 soat, ta'sir 
davomiyligi — 12 soatgacha. sutka davomida 2 marta yuboriladi.

Hi -  gistaminlitiklar bronxial astmani davolashda monotera- 
piyada amaliy ahamiyatga ega emas. ular bronxlarni kengaytiradi, 
nafas yo'llari shilliq pardasi shishini kamaytiruvchi preparatlar 
bilan qo‘shib ishlatiladi.

Bular qayt qilishni qoldiruvchi dori sifatida (dcngiz va havo 
kasalligida. Menyer sindromida) ishlatilishi mumkin.

Bu dorilar uyqu kcltiruvchi dorilar sifatida ham ishlatil
maydi. uyqusizlik sababi teri qichishi bo‘lgandagina ularni berish 
mumkin. Bu dorilar litik va premedikatsiya aralashmalari tarkibiga 
ham kiradi.

468

www.ziyouz.com kutubxonasi



Viruslar hujayra ichidagi parazitlar bo’lib. virusga qarshi 
dorilar hamma vaqt ham samara bcravcrmaydi. salbiy ta'sirining 
xavfi yuqoridir. Bu dorilar tor doiradagi terapevtik kenglikka ega. 
Bular profilaklik yoki mahalliy ishlatilganda yaxshi samara beradi.

Amaliy ahamiyatga ega bo’lgan virusga qarshi guruhdagi 
dorilar (grippga qarshi. gerpesga qarshi. gerpclik va mcgalovi- 
ruslarga qarshi, odam immuntanqisligi virusiga qarshi) va keng 
doirada ta’sir qiluvchi dorilar (interferon va intcrfcronnogenlar) 
farq qilinadi.

Dori tanlashda kasallikning klinikasidan tashqari, gistologik 
belgilar (bioptatda virusga tegishli belgilarning topilishi). virusga 
qarshi antitelolarning topilishi. hujayra kulturasida virus topilishi, 
molekular gibridizatsiya yo’li bilan virus antigenini yoki virus 
DNK-sini topish kabi laboratoriya metodlariga tayangan ma’qul.

25.1. Gripp qo‘/,g‘atuvchisiga qarshi dorilar. Bularga 
remantadin, dcytiforin, adapromin. oksolinlar kiradi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilarning hammasi viruslarning 
hujayraga kiruvchi vuzasini falajlash yo'li bilan ularning hujayraga 
kirishiga qarshilik ko'rsatadi. Hujayra ichidagi virusga la'sir 
qilmaydi, shu sababli ular virus bilan zararlangan (og’riganlar) 
bilan muloqotda bo'lganlarda grippni oldini olish maqsadida 
ishlatiladi.

Kasallikning birinchi ikki kunida kasallikning tarqalmasligi 
maqsadida yengil og’rigan bemorlarga ham berish mumkin.

Ta’sir doirasi. Remantadin va dcyliforinlar grippning Л vi
rusga (ko’proq At shtammiga): adapromin esa -  A va B gripp viru
siga; oksolin esa gripp A virusi va adenovirusga ko’proq ta'sir qiladi.

Farmakokinctikasi. Oksolindan tashqari hammasi ichishga 
beriladi. Ichilganda biologik o'zlashtirilishi 50-60% ga teng. Kam 
miqdorda qon oqsili bilan bog'lanadi. to'qima va biologik 
suyuqlikka (Iikvorga ham) yaxshi o'tadi.

2 5 -b o b . V iru s la r la rg a  q a rs h i d o r i v o s ita la rin in g  k l in ik  va
fa rm a k o lo g ik  ta v s ifi
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Chiqib ketishi qisman jigar va 90% buyraklar orqali, shu 
tu lay I i buyrak yctishmovchiligida dorilar to'planishi mumkin. 
Qondan yarim chiqib ketish vaqti 12-24 soatgacha, kuniga 3 
mahal beriladi.

Oksolin malham ko'rinishida yoki tomchi ko'rinishida 5-6  
marta lomiziladi (burunga va ko'zga).

Salbiy ta’sirlari. I. Remantadin, dcytiforin va adapromin 
endogen dofamin (ayniqsa markaziy asab tizimida) ta’sirini 
kuchaytiradi. shu sababli ko'ngil aynishi. qayt qilish, ataksiya, 
bcsaranjomlik. gallulsinatsiya, psixozlar keltirib chiqarishi 
mumkin. 2. Periferik dofaminga sezuvchi rctseptorlarni qitiqlashi 
hisobiga arterial bosimni tushirishi, siydik ajralishini kamaytirishi 
mumkin. 3. Teri toshmalari -  allergik reaksiyalar 4. Oksolin -  
aksirish. qitiqlash. burundan oqadigan suyuqlikni ko'payishi. ko'z 
yoshi oqishini ko'paytirishi mumkin.

25.2. C.erpcs va megaloviruslarga qarshi dorilar. Gerpesga 
qarshi dorilarga -  tcbrolcn. riodoksol. idoksuridin. vidarabir. 
asiklovir. valasiklovir; megaloviruslarga qarshi gansiklovir, 
fosfonoformatlar kiradi.

Farmakodinamikasi. Bu guruhdagi dorilar replikatsiya 
(ya'ni. virusning nuklein kislota sintezini buzadi) xususiyatga ega.

Ta’sir doirasi. Bular I va 2 tip Herpes simplex, Varicella 
/osier adcnoviruslarga la'sir qiladi. Riodoksol -  qo'shimcha 
ravishda zambiirug'lar (mikrosporiya, lrixofiliya, kandidoz)ga 
qarshi ta'sir qiladi.

A sik lo v ir  va va las ik lov ir  -  q o 'sh im c h a  ravishda Hpshtcyn-  
Barr virusiga, 6 -tip  gerpes  inson tipiga. s i to m eg a lo v iru sg a  k u ch siz  
ta'sir qiladi.

Gangsiklovir va fosfonoformatlar -  sitomegaloviruslarga 
ta'sir qiladi.

Fosfoiioformat — immuntanqisligi virusiga la'sir qiladi.
Farmakokinctikasi. Tebrofen va riodoksol — malham 

ko'rinishida mahalliy ishlatiladi. Idoksuridin: ko'/ gcrpesida ko'z 
tomchisi ko'rinishida kunduzi har soatda. kcchasi esa har 2 soatda 
ko'/.ga lomiziladi. Vidarbin -  mahalliy va enselalitda tomchilab 
venaga yuboriladi. Bu dorining miyaga o'lishi qon plazmasidagi
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miqdorining 30% ga tcng. Jigarda dori gipoksantin arabino/inga 
aylanadi, bu metabolit dorining o'/i singari faollikka ega. 
to'qimalarga yaxshi kiradi. 50% siydik va axlat bilan chiqariladi.

Asiklovir. valasiklovir va gansiklovir ovqat vaqtida ichishga, 
mushakka (faqat asiklovir) va venaga (laqat asiklovir va 
gansiklovir) yuboriladi.

Ichilganda biologik o'zlashtirilishi 15—20% (valasiklovir 
uchun -  54%) va bu ko'rsatkich ta'sir ko'rsatishi uchun kifovadir 
Dorilar yuqori samarali miqdorlarda virus bilan zararlangan 
hujayralarda to'planadi. Zararlangan hujayralarda dorining miqdori 
qon plazmasidagi miqdoridan 30-120 martagacha yuqori bo'lishi 
mumkin.

Qon oqsili bilan 9-30% gacha bog'lanadi, shu sababli bu 
dorilar to'qimalarga va suyuqliklarga (likvorga ham) yaxshi kiradi. 
Organizmda valasiklovir, valasiklovirgidrolaza ta’sirida asiklovir 
va valinga aylanadi. Kiritilgan asiklovir va galsiklovirning 10-15% 
jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. 80-40% o'zgarmagan va 
metabolit (9-karboksimeloksimetilguanin ko'rinishida) buyraklar 
orqali chiqariladi. Yarim chiqib ketish davri taxminan 3.3 soat. 
buyrak yetishmovchiligida -  20 soatgacha ortishi mumkin. shu 
sababli buyrak yctishmovchiligida dori miqdorini korreksiyalash 
kerak bo'ladi. Masalan, CI.k] < 70 ml / daq bo'lsa dori miqdori 2 
marta kamaytiriladi: Cl*, <50 ml / daq. -  miqdor yana 'л, qismiga: 
CUr <15 ml / daq -  yana 'Л ga va C I * r < 10 ml / daq. bo'lsa 3 
marta qisqartiriladi.

Fosfoiioformat (foskarnal) venaga yuboriladi. Uning yarim 
chiqib ketish vaqti 2—4 soatgacha. Dori o'zgarmagan holda 
buyraklar orqali chiqariladi.

Salbiy ta’sirlari. Vidarabin -  dispeptik hodisalar. alaksiya. 
skclct mushaklari tonusining oshishi. gallutsinatsiva. 
pansitopcniya, mcgaloblasto/., miya shishiga sabab bo'ladi.

Asiklovir va valatsiklovir -  ensefalopatik reaksiyalar (bosh 
og'rig'i, gallutsinatsiya. talvasa tutishi). Arterial gipotoniya: 
dispeptik hodisalar; jigar. immunitet va qon yaratilishining 
buzilishi: venaga yuborilganda debit, siydik kanalchalarida 
kristallar hosil bo'lishi.
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Gansiklovir -  neytropeniya, lcykopcniya, trombotsi- 
topcniya, enscfalopatik reaksiyalar, immunitctning pasayishi, erkak 
va ayollar rcproduktiv faoliyatining bu/.ilishi, mutagen, teratogen 
va kanscrogcn ta'sirlarga ega.

Fosfonorformat -  ko‘mik depressiyasi, jigar va buyraklar 
faoliyatining buzilishi, teratogen, mutagen va kanscrogcn 
ta'sirlariga ega.

Ushbu guruhdagi vositalar hammasi sitostatiklar bo'lganligi 
sababli. bu dorilarni immun tizilmasini faollovchi, qon yaratilishini 
faollovchi dorilar bilan qo'shib ishlatish tavsiya qilinadi. Ular 
ishlatilganda qonni nazorat qilib turish tavsiya qilinadi, agar 
Icykotsitlar soni 500/mkl va trombotsitlar soni 25000/mkl ga 
tushganda. bu dorilarni tayinlashni darhol to'xtatish kerak.

25.3. Odam immuntanqisligi virusi(VTCII)ga ta’sir qiluvchi 
dorilar

Amaliy ahamiyat kasb ctuvchi dorilarga azidotimidin 
(zidovudin) va losfonoformat (foskarnat)lar kiradi.

Farmakodinamikasi. Limfotsitlarga kirgan kasallik qo'zg'a
tuvchisi qaytar transkritazalar (rcvertaza) yordamida virus DNK 
sintc/ qiladi. bu o'z navbatida limfotsitlarning zararlanishiga olib 
keladi.

Azidotimidan va fosfonoformatlar ta'sir mexanizmiga ko'ra 
rcvertaza fermcntini falajlaydi. Bu dorilar virus infeksiyasi 
tushgandan kasallikni klinik belgilari paydo bo'lguncha samarali 
hisoblanadi. tlozir yangi dorilar: dideoksimitsotin (DD1) va 
didcoksitsidin (DDS) paydo bo'ldi (25.1-jadval).
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25.1-jadval
VICH-protcazalarning samaradorligi va farmakokinetik 
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Sakvinavir Т-Ч- <Ф-12 2 4 7 -12 98 >97 >1 1

Ncllinavir -M-t- >78 2-4 3,5-5 >98 >78 >1 I--2

Indinavir 6 0 -6 5 0.8 1,8 60 65 88 90 -  12 5 12

Rinonavir 1-4-1- 6 6 -7 5 2 4 3-5 98-99 >95 1 3,5 5

A/idotimidin farmakokinctikasi. Dori ichishga va venaga 
yuboriladi. Oshqo/.on-ichakdan biologik o'zlashtirilishi 60% ga teng. 
Oqsil bilan 35% bog'lanadi. Dori turli to'qimalarga va suyuqlik
larga yaxshi kiradi. Jigarda, bosh metabolit C - 0  glukuronid hosil 
bo'lishi bilan biotransformatsiyaga uchraydi. 90% dori buyraklar 
orqali o'zgarmagan va metabolit holida chiqariladi. Qondan yarim 
chiqib ketish vaqti 1 soatga teng (25.2-jadval).
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25.2-jadval
Qayta transkriptazalarning samaradorligi 

va farmakokinetik ko‘rsatkichlari

Dori vositalarining 
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25.4. Keng doirada ta’sir qiluvchi virusga qarshi dorilar.
Inlcnfcronlar leykolsillar (a-inlcrfcronlar), fibroblastlar (|5-inlcr- 
feronlar) yoki limfotsitlar (gamma-interfcron) lar o'stirilayotgan 
suyuqlikdan olinadi.

Farmakodinamikasi. Interferon maxsus sezuvchan kam 
molekulali glikoprolcid. Dorining o’zi virusga qarshi faollikka ega emas.

Vlaxsus bog'lanuvehi yuzasi yordamida hujayra yuzasi bilan 
o'zaro ta’sirlanib, oqsil sintezini falajlovchi maxsus kichik 
molekulasi (2-5A-oqsil) oqsil sintezini buzadi, 2-5A-oqsil 
normada R\'K-virusi makroorganizm hujayralarida buzuvchi 
endonukleazalarni faollaydi.
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F a r m a k o l o g ik  t a ’s ir i.  Virusga qarshi ta’siridan tashqari 
interferon susaygan immunitctni faollaydi, o'smaga qarshi va 
radioprotektor xususiyati bor. Bundan tashqari. interferon 
organizmni, jumladan markaziy asab tizilmi faoliyatini ham 
faollaydi.

Amaliyotda quyidagi dorilar ishlatiladi:
-  alfa—2A-interferonlar: rcaleron. roferon
-  alfa-2V-inlcrfcronlar: intron-A, inrek. vuferon
-  alfa-2S-intcrfcronlar: berofor, epiferon, velfcron
-  beta—interfcronlar: betascron, fron
-  gamma—inlcrferonlar gammafcron. immunoferon.
T a ’s ir  d o ir a s i .  Gripp va boshqa respirator kasalliklar virusL

gepatit. sitomegaliya. qizamiq, epidemik parotit. VICT1, tukli 
hujayralari boMgan Icykcmiya.

F a r m a k o k i n c t i k a s i .  Yaxshi tozalanmagan preparat 
burunga, ko'zga tomizish yoMi bilan ishlatiladi (profilaktik 
maqsadlarda).

Kosmos sharoitida olingan o'ta tozalangan (1 mg -  5000.000 
TB) dori shakli mavjud. uni ichishga va parenteral yoM bilan 
yuborish mumkin. biroq preparat to'qimalarga yomon kiradi va 
tezda faolsizlanadi, shu sababli dori sutkasiga 4-6 marta beriladi. 
Asosan buyraklar orqali chiqariladi. Virusli kasalliklar va o'sma 
kasalliklarini davolash uchun ishlatiladi. Rckombinat interfcronlar 
(rcaleron. roferon, intron A. viferon va vcllerorOlar tabiiy 
interfcronlarga nisbatan chidamliroq, shu sababli ular sutkasiga 2-3 
marta yuboriladi.

S a lb iy  t a ’s ir la r i .  Parenteral yuborilganda tana haroratining 
ko'tarilishi, bosh og'rishi. mialgiya. anafilaksiya, arterial qon 
bosimining pasayishi, yurak ritmining buzilishi. taxikardiya, 
qorinchalar ekstrasistoliyasi. pare/., falajlar, qon shakllari hosil 
boMishining buzilishi. darmonsizlik. kollagenozlar. jigarning 
nekrotik o'z.garishlari uchrashi mumkin.

I n te r f c r o n la r .  Tabiiy interfcronlar hosil boMishini faollovchi 
moddalar. Bularga viruslar, bakteriyalar. rikketsiyalar, 
zamburug'lar ckstrakti va turli kimyoviy moddalar kiradi. Bular 
kimyoviy tuzi 1 ishi jihatidan polimcrlar va ikkilamchi nuklcozidlar
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hisoblanadi. Bularga 1) poludan (poliadenil-uridin kislota) kiradi. 
Ko’zning virusli kasalliklarida mahalliy ishlatiladi; 2) neovir-alfa- 
va beta-inlerfcronlarning kichik molekulali sintetik induktorlari. 
Dori mushakka yuboriladi, biologik o'zlashtirilishi 90% ga tcng. 
Qonda yuqori miqdori 30 daqiqadan keyin paydo boMadi. Ncovir, 
rckombinant interlcronlardan larqli oMaroq. gistogematik 
to’siqlardan yaxshi o‘tadi. 98% dori o'zgarmagan holda 
chiqariladi. shu sababli buyrak yctishmovchiligida dori to'planib 
qolishi mumkin.

Yarim chiqib ketish vaqti -  60 daqiqaga teng. Neovir bilan 
faollangan interfcronlar 48 soat davomida o'z faolligini saqlaydi.

Salbiy ta’sirlari. Katta bo’g ’imlarda og'riq tana haroratining 
subfcbril ko’tarilishi, inyeksiya joyida og'riq, shuning uchun dori 
novokain yoki lidokainda eritib yuboriladi.

Ishlatilishi. Virusli gripp yoki respirator kasalliklarning 
oldini olish va davolash uchun ishlatiladi. VICH infeksiya, 
arbovirusli va gerpetik cnsefalitlar, B va C gepatitlar.
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Kasallik qo'zg’atuvchi zamburug'laming o'sishini to'xtatish uchun 
quyidagi dori guruhlariga: policn antibiotiklar. imidazol unumlari. 
U'inazol unumlari, turli kimyoviy tuzilishga ega moddalar kiradi.

Zamburug4larga qarshi dori tanlashda kasallik simptomlariga 
va zamburug'ni laboratoriya yo'li bilan topishga asoslanadi:

1) balg'am. til. bodomcha bezlari qirindisi. yuvilgan 
suyuqliklar, ekssudatlarda zamburug'larni topish:

2) bo'yalgan biosubstratlarda zamburug' yoki ularning 
elcmentlarini aniqlash;

3) zamburug'larni maxsus muhitlarga ckish;
4) biosubstratlar va bioptatlarni sitologik yoki gistologik 

tekshirish;
5) immunologik usullar yordamida zamburug'ga qarshi 

antitelolarni va zamburug'larga sezuvchanlik darajasini aniqlash.

26.1. Policn antibiotiklar. Bularga nistatin, levorin. 
amfotcritsin B, mikogcptinlar kiradi, bular nursimon zamburug'lar 
yashashi davrida hosil bladigan moddalardir.

Farmakodinamikasi. Yuqorida nomi keltirilgan dorilar o'z 
molckulasida konyugatsiyalanmagan qo'sh (policn) bog'ini saqlaydi, 
bu bog' yordamida ular zamburug' sitoplazmasidagi xolestcrin bilan 
birikib, ular hayotining buzilishiga. ya’ni o'sishdan to'xtatish 
(fungistatik) yoki o'ldiruvchi (fungitsid) la’sir qiladi. Buning sababi, 
ular zamburug' hujayrasi hayoti uchun zarur kam molekulali 
birikmalar (kaliy. fosfor. aminokislotalar, qandlar va b.) ni yo'qotadi.

Policn antibiotiklarga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi 
sekinlik bilan rivojlanadi. Bitta doriga chidamlilik boshqalari 
uchun ham tarqaladi.

Policn antibiotiklarni boshqa guruhdagi dorilar bilan 
o‘/.aro ta’siri. Bularni tetratsiklinlar. rifampitsinlar, polimiksinlar 
va levomitsetin bilan birga ishlatilganda ularning zamburug'ga 
qarshi samarasi kuchayadi.

Nistatinni kandida, amyobalar, leyshmaniylarga;

26-bob. Z a m b u ru g ‘Iarga qarsh i  dori vositalarining
klinik va farm akologik tavsifi
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Lcvorin -  kandida va trixomonadga;
Natamitsin esa kandidaga ta'sir qiladi.
Farmakokinctikasi. Bularni ichishga. sirtdan, bo'shliqlarga 

yuborish yo'li bilan ishlatish mumkin. Mahalliy ta'sir qiladi. 
Sutkasiga 4-6 marta beriladi.

Salbiy ta’sirlari. Ich ketishi. ishtaha yo'qolishi. Agar 
davomli yo'tal paydo bo'lsa. tana harorati ko'tarilsa, dori 
ishlatishni to'xtatish kerak.

Ishlatilishi. Teri va shilliq pardalar zamburug'li 
kasalliklarining oldini olish va davolash uchun tavsiya qilinadi.

H-amfotcritsin (lungizon) kandida, aspergilezlar, mog'or, 
chuqur zamburug'lar (blastomitsetlar, kriptokokklar, gistoplazma, 
axorionlar). tripanosomalarga qarshi ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Dori venaga. endolumbal yoki 
bo'shliqlarga yuboriladi. 95% gacha plazma oqsillari bilan 
bog'lanadi. Oqsil kamayganda zaharlanish xavfi ortadi. To'qima
larga yaxshi kiradi. Kerak bo'lsa. bo'shliqlarga va orqa miya 
suyuqlig'iga yuboriladi. Dori turli to'qimalarda biotransfor
matsiyaga uchraydi. Safro va siydik bilan chiqariladi. Yarim chiqib 
ketish vaqti 24-48 soat. ajratuvchi a’zolar faolligi susayganda bu 
vaqt 15 kungacha uzaytirilishi mumkin.

Salbiy ta ’sirlari. Dorilar o'ta zaharli, chunki policnlar inson 
hujayrasi xolesterini bilan ham bog'lanadi.

Nefrotoksik, gcpatotoksik. gipokalsiycmiya, gipomagniyemiya 
holatlari, shuningdek. gematotoksik ta'sir, arterial gipotoniya, 
yurak yetishmovchiligini ham chaqirishi mumkin. lsitma, 
mushaklarda og'riq, talvasaga sabab bo'lishi mumkin.

Pediatriya amaliyotida B-amfoteritsinning N -  mctilglu- 
kamin bilan aralashmasi amloglukamin nomli dori ishlatiladi. B- 
amfoteritsindan farqi: 1) ichishga berish mumkin, chunki yaxshi 
so'riladi; 2) bemor yaxshi ko'taradi, kam zaharli.

Ishlatilishi. Chuqur joylashgan mikozlar: mikogeptin. 
Kandida zamburug'i: aspcrgillar, chuqur joylashgan mikozlar 
(kriptokokk gistoplazma. koksidioidlar). teri osti mikozlari 
(fialofora, sporoiriks).
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Farmakokinctikasi. Dori ichishga beriladi va mahalliy 
ishlatiladi. Oshqozon-ichak tizilmidan yaxshi so'riladi. Buyrak 
orqali chiqariladi.

Salbiy ta’sirlari. Nefrotoksik. gcpalotoksik. dispeptik 
hodisalar, allergik reaksiyalar.

Ishlatilishi. Teri ostiga chuqur tarqalgan kandidoz va 
aspcrgillezlarni davolash uchun ishlatiladi.

26.2. Imidazol unumlari. Quyidagi imidazol unumlari 
guruhlari farq qilinadi: a) mahalliy ishlatiladigan va ichishga 
bcriladiganlar: kclokonazol (nizoral), mikonazol (daktarin); 
b) mahalliy ishlatiladigan: klotrimazol (kanesten), ekonazol, 
izokonazol, sulkonazol. liokanazol va boshqalar.

Farmakodinamikasi. Bu guruhdagi dorilar peroksid vodo- 
rodni zararsizlantiruvchi fcrmcnini susaytiradi, shu sababli zambu
rug' hujayrasi autolizga uchraydi. Ular ko'proq tanlab ta'sir qiladi, 
shu sababli ularning salbiy ta'sirlari kamroq. Fungitsid ta'sir qiladi.

Zamburug'da bu dori guruhiga ikkilamchi chidamlilik 
sekinlik bilan rivojlanadi.

0 ‘zaro ta’siri. Ketokinazol mikonazollarni policn C 
antibiotiklari va gistaminlitiklar (tcrfcnadin, aslcmizollar bilan) 
birga ishlatilmaydi (farmatscvtik ziddiyatlik mavjudligi sababli).

Ketokinazol (nizoral). Kandida. aspcrgillcz. trixifitonlar, 
mikrosporum, epidcrmofitinlarga va chuqur joylashgan mikoz 
chaqiruvchilar (parakoksidioidlar, kriptokokklar, gistoplazma, 
blastomilsitlar)ga qarshi ishlatiladi.

b'armakokinctikasi. Dorilar ichishga beriladi. Yog'da yaxshi 
eriganligi uchun biologik o'zlashtirilishi yuqori (75-90%). 
Dorining 85% qon plazmasi oqsillari bilan bog'lanadi. 15% esa 
eritrotsitlar bilan bog'lanadi.

Ketokinazol to'qima va biosuyuqliklarga yaxshi kiradi, 
likvorga va siydikka kamroq kiradi. Kiritilgan dorining 50% 
jigarda biotransformatsiyaga uchrab, safro bilan chiqariladi. 
Metabolitlar faollikka ega emas. Siydik bilan dorining faqat 5-10% 
chiqariladi. Qondan yariin chiqib ketish vaqti 8 soatga yaqin.
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Salbiy ta’sirlari. Gcmatotoksik ta'siri (10000 bemorga 1 
kishi), dispeptik hodisalar, ginckomastiya, isitma, fotofobiya, 
buyrak usti bczi ishining susayishi.

Mikonazol (daktarin). l a’sir doirasi: kandida. aspcrgillcz va 
mukar, dcrmatomikozlar va chuqur joylashgan mikozlar 
qo'zg'atuvchisi.

Farmakokinctikasi. Dori ichishga. venaga va sirtga 
ishlatilishi mumkin. Ichakdan 50% dan kam so'riladi. 
Kclokinazolga nisbatan to'qima va biosuyuqliklarda yomon 
tarqaladi. Jigarda parchalanadi va safro suyuqlig'i bilan chiqariladi.

Salbiy ta’sirlari. Teri qichishi, ko'ngil aynishi, qaltirash, 
toshmalar, flebit, kamqonlik, trombotsitopeniya, giponatriyemiya, 
buyrak yetishmovchiligi, yurak aritmiyalari, psixoz, steroidlar 
almashinuvining buzilishi.

Ishlatilishi. Dermalomikozlar, chuqur mikozlar, tarqalgan 
kandidoz va aspcrgillcz.

Klotrimazol (kancstcn) va boshqa imidazol unumlari faqat 
mahalliy ishlatiladi.

la'sir doirasi: kandida. aspergillczlar. dermalomikozlar 
chaqiruvchisi, gram ( 1) kokklar (stafilokokk va streplokokk)lar.

Ishlatilishi. Urogenital kandidoz.

26.3. Triazol unumlari. Bularga: a) flukonazol (diflyukon), 
b) intrakonazol (sporanaks)lar kiradi.

Farmakodinamikasi. Triazollar zamburug' sterinlari 
sintezini buzadi, buning sababi ular sitoxrom R.-450 ning gem 
qismini bog'lab oladi.

Bularning zamburug'larga ta'siri selyekliv bo'lib, zaharli 
ta'siri kam. Fungitsid ta'sir ko'rsatadi.

Bularga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi sekinlik bilan 
rivojlanishi mumkin. bu hoi laqat o'sha dorining o'ziga xos, ya’ni 
boshqalarga tarqalmaydi.

O'zaro ta’siri. Triazollarni bilvosta qonni suyultiruvchilar, 
sintetik qand pasaytimvchilar. gidroxlortiazidlar, difcnin va 
teofillinlar bilan birga berilsa, triazol to'planib qolishi; terdenadin
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va aslemizol qo‘siiib berilganda kardiomiopaiivaga olib kelishi 
mumkin.

Rifampitsinlar va flukona/ol bilan berilganda bu dorilarning 
yarim chiqib kelish vaqli qisqaradi. shu sababli bu dorilarning 
miqdorini oshirish kerak.

Flukonazol ta'sir doirasi: kandida, chuqur joylashgan 
mikozlar qo'zg'atuvchisi.

Farmakokinctikasi. Dori ichishga yoki venaga tomchilab 10 
ml/daq. tezlikda yuboriladi. Ovqalga bog'liq bo’lmagan holda 
oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi. Dorining 12% plazma oqsillari 
bilan bog'lanadi. Ichilganda dorining qon plazmasidagi eng yuqori 
miqdori 0,5-1,5 soatdan keyin kuzatiladi. Flukonazol to’qima va 
biosuyuqliklar (likvorga ham) yaxshi o'tadi.

Flukonazol buyraklar bilan o'zgarmagan holda butunlay 
chiqariladi. Qondan yarim chiqib ketish vaqli 25-30 soatga leng. 
Sutkasiga bir marta beriladi.

Buyrak yetishmovchiligida dori miqdorini korreksiya qilish 
kerak. Endogen kreatinin miqdori CLkr 40ml/daq. kam bo'lsa. 
kiritish vaqtini 2 marta. yoki miqdorini 50% ga kamaytirish kerak; 
CLkr 20 ml/daq. kam boMsa kiritish oralig'ini 3 marta uzaylirish, 
yoki kiritilayotgan miqdorini 70% ga kamaytirish kerak. Bemor 
dializ olayotgan boMsa. har bir dializdan keyin dorining bir 
miqdorini yuborish tavsiya qilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Gcpatotoksik uzoq ishlatilganda jigar 
nekrozi chaqirishi lasdiqlangan; teri toshmalari. anafilaksiya, 
diarrcya, mcteorizm kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Flukanozol kam zaharli, shu sababli sitostatiklar 
olayotgan bemorlar uchun tanlov dori hisoblanadi.

-  urogenital kandidoz;
-  kriptokokk chaqirgan meningit.
lntrakona/.ol. Faqat ichishga beriladi.

26.4. Turli kimyoviy guruhlarga kiradigan zamburug1- 
larga qarshi dorilar

Bularga: flutsitozin (ankotil). grizeofulvin. tcrbinafin (lami- 
zil), siklopiroksolamin (batrafcn)Iar kiradi
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Flutsitozin. Farmakodinamikasi. Zamburug* hujayrasiga 
kirib, maxsus konvertatsiyalovchi fermentlar ta’sirida flurouratsil 
va flurodczoksiuridin kislotalariga aylanib, pirimidinlar almashi- 
nuviga aralashib zamburug'da DNK sintezini buzadi. Dori o ’ziga 
xos la'sirga ega, shu sababli inson uchun kam zaharli. Fungitsid 
ta’sir qiladi.

T a’sir doirasi. Kandida, kriplokokklar, fialofara.
Ikkilamchi chidamlilik kam uchraydi
Farmakokinctikasi. Ichishga yoki venaga yuboriladi. 

Ichilgandan biologik o'zlashtirilishi 75-90% ga teng. Dorining 2 -  
4% qon oqsillari bilan bog'lanadi. Flutsitozin to'qima va biosuyuq- 
liklarga (likvorga 88%) yaxshi kiradi. 80% buyraklar orqali 
o’zgarmagan holda chiqariladi. Qondan yarim chiqib ketish vaqti 4 
soatga tcng. Buyrak yctishmovchiligida 40 soatgacha ortishi mum
kin. Shu sababli kiritish tartibini korreksiya qilish kerak bo'ladi.

Salbiy ta’sirlari: dispcptik o ’zgarishlar, teri toshmalari, ley- 
kopeniya, anemiya, trombotsitopeniya, transaminazalarning ortishi, 
ishqoriy fosfatazaning ortishi, kreatinin va siydik miqdorining 
ortishi. kamdan-kam -  gallutsinatsiya kuzatiladi.

Ishlatilishi. Urogenital kandidoz; kriptokokklar chaqirgan 
meningit; xromomikoz.

Grizeofulvin. Mog'or zamburug'lari ishlab chiqaradigan modda.
Farmakodinamikasi. Grizeofulvin keratin bilan bog'lanadi 

va zamburug' qobig'i sintezini buzadi, bundan tashqari, DNK va 
oqsil replikatsiyasini buzadi va eruvchan RNK bilan kompleks 
hosil qiladi. Fungistatik ta'sir qilib, keratinni zamburug'dan qayta 
zararlanish ini to’xtatadi.

' la ’sir doirasi. iipidermomikoz chaqiruvchisi. Ikkilamchi 
chidamlilik rivojlanmaydi.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi, 
yog'li ovqat qabul qilinganda so'rilishi ortadi. Dorining qon 
pla/.masidagi eng yuqori miqdori 4-5  soatdan keyin kuzatiladi. 
To'qimalarga. yog' qatlamiga yaxshi o ’tadi. lekin dorining terida 
samarali miqdori hosil bo’lishi uchun 33-56 kun, tirnoqlarda esa 
kamida 8 oy vaqt kerak. Jigarda biotransformatsiyaga uchraydi.
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Jigar lcrmentlarini induksiyalab endogen vitaminlar-gormonlar 
kiritilayotganda dorilarning parchalanishi ortadi.

Dori siydik va safro orqali metabolitlar (30-75%) va 1% 
o'zgarmagan holda chiqariladi. Qondan yarim chiqib ketish vaqti 
20-36 soatga tcng.

Salbiy ta’sirlari:
-  bosh og'rishi, bosh aylanishi. qayt qilish, muvozanatning 

buzilishi;
-  lcykopeniya. limfopeniya, eozinofiliya:
-  porfirinlar almashinuvining buzilishi, fotosensibilizatsiya;
-jigar  va buyraklarning zararlanishi;
-  periferik ncvritlar kuzatilishi mumkin.
Ishlatilishi. Dcrmatomikozlar.
Terbinafin (lamizil). Farmakodinamikasi. Dori zamburug1 

hujayra qobig'idagi stcrinlar biosintezini buzib, fungitsid ta’sir 
ko'rsatadi.

Ta’sir doirasi: kandida, aspcrgillczlar, penitsillin, mog'or, 
epidermomikozlar qo'zg’atuvchisi.

Ikkilamchi chidamlilik uchramaydi.
Farmakokinctikasi. Ichakdan yaxshi so'riladi. biologik 

o'zlashtirilishi 70% ga teng.
Qondagi eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin kuzatiladi. 

Jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. Buyraklar orqali metabolit
lar ko'rinishida chiqariladi. Tcridan tib yo bezlarida to'planadi 
va chiqariladi, tuklar piyozchasida yuqori miqdorda to'planadi.

Salbiy ta’sirlari: dispcptik o'zgarishlar; terida allergik o'z- 
garishlar; qichish, og'riq sezgisi: ncytropcniya; jigar va safro 
yo'llari faolligining buzilishi.

Ishlatilishi. Dcrmatomikozlar. aspcrgillcz va kandidoz.
Siklopiroksalamin (batrofcn).
Farmakodinamikasi. Zamburug' hujayra devorini buzadi, 

kaliy. fosfatlar, aminokislotalar transportini izdan chiqaradi.
Zamburug' mitoxondriy va ribosomalarda qaytmas buzilish 

jarayonlarini chaqirib. fungitsid ta’sir qiladi.
T a ’sir doirasi. lipidermomikozlar qo'zg'atuvchisi, kandida, 

aspcrgillczlar, kriptokokklar, blaslomitsctlar. Gram (--). csherixi-
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yalar, salmoncllalar. gram ( i )  kokklar hamda trixomonadalar, 
likoplazma va xlamidiyalar.

Ikkilamchi chidamlilik kuzatilmaydi.
Farmakokinctikasi. Dori eritmalar, krem va loklar 

ko'rinishida mahalliy ishlatiladi. /amburug'dan zararlangan teri, 
tirnoqlarga yaxshi kiradi. 1.5-6 soatdan keyin terida eng kam 
zamburug' (Vsishini to‘xtatuvchi miqdordan 15 marta ko‘p 
to'planadi. Qo'I tirnoqlarida samarali miqdori 7 kundan keyin, 
oyoq tirnoqlarida esa 14 kundan keyin kuzatiladi. Samarali miqdori 
dori berish to'xtatilgach 7-14 kun davomida saqlanadi.

Salbiy ta’sirlari. Terida qichishish va achishish sczgilari 
kuzatiladi.

Ishlatilishi. Onixomikozlar. dcrmatomikozlar, tirnoqning 
zamburug'li kasalliklari.
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Ichak ncmatodoz (askaridoz, entcrohio/.. trixotselale/, 
strongiloidoz, ankiloslomidoz va nckatoroz)larga, scstodoz 
(difillobolrioz, gimcnolcpidoz, tcnioz va icniarinxoz)larga va 
ichakdan tashqarida parazitlik qiluvchi trcmalodoz (opistorxoz. 
klonorxoz. fassiolez)larga qarshi ishlatiladigan dorilar farqlanadi.

27.1. Nematodozlarga qarshi dorilar. Ncmalod (dumaloq 
chuvalchanglar): askaridalar. ostritsalar, qilbosh, ichak usritsasi. 
ankilostoma, nckator deb nomlangan chuvalchanglar guruhi bo'lib, 
bulardan tozalanish maqsadida -  lcvamizol (dckaris). mebcnda/.ol 
(vcrmoks), ditiazonin (tclinid) va pirantcla pamoat (kombantrin) 
nomli dorilar ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Dumaloq gijjalarga qarshi ishlati
ladigan dorilar sianit bo'yoqlariga kiruvchi moddalar bo'lib, ular 
gijja tanasida to'qima nalasini buzadi, A'lT' hosil bo'lishini 
kamaytiradi, shu sababli gijjalar mushaklarini falajlaydi.

Dumaloq gijjalar klinikasida oshqozon-ichak faoliyatining 
buzilishi. allergik reaksiyalar va kamqonlik kuzatiladi.

Shu sababli dori tanlash. axlatda qaysi gijja topilishiga qarab 
boMadi.

1. Lcvamizol askaridozda yaxshi nalija beradi. L'ni ovqatdan 
oldin bir marta beriladi. Kerak bo'lsa, 1 haftadan keyin davolashni 
qaytarish mumkin.

2. Mcbendazol -  cnterobioz va trixotsefalezda tavsiya 
qilinadi. Hir marta (ba’zan 2-3 kun davomida) beriladi. Davolash 
kursini 2 v a 4  haftadan keyin takrorlash mumkin.

3. Ditiazanin strongiloidoz va trixotsefalezda yaxshi nalija 
beradi, ovqatdan keyin 2 marta 5-10 kun davomida beriladi.

4. Pirantcla pamoat ankiloslomidoz va nekaioro/larda 
yuqori samarali. Ovqatdan keyin bir marta 2-3 kun beriladi.

Farm akokinctikasi. Yuqorida nomi keltirilgan dorilar 
oshqozon-ichak lizilmidan dcyarli so'rilmaydi. Gijjalar buzgan 
ichak dcvoridan dorilar qonga tushishi mumkin. Ditiazonin 
gcpatotoksik ta’sir ko‘rsatishi mumkin.

27-bob. G ijja larga  qarsh i dori vositalarining klinik va
farm akologik  tavsifi
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Dorilar buyraklar orqali chiqariladi, ditiazonin siydikni havo- 
rangga bo'yaydi, bunday hollarda dori berishni to'xtatish kerak. Bu 
dori axlatni yashil havorang yoki ko'k rangga bo'yaydi.

Bular ishlatilganda bemor parhczga amal qilishi, surgi dori 
ichishi shart emas.

Salbiy ta’sirlari.
1. Dispeptik buzilishlar. 2. Bosh og'rishi. 3. Bosh aylanishi, 

bo'shashish, uyqusirash. 4. Bachadon mushaklarining tonusi 
kuchayishi mumkin, shu sababli bu dorilar homiladorlik davrida 
bcrilmaydi.

27.2. Scstodozlarni davolash uchun ishlatiladigan dorilar.
Scstodozlarga yassi gijjalar (keng tasmasimon, pakana tizma, 
clw'chqa va ho'kiz tizmalari) kiradi. Bulardan tozalanish uchun 
ko'proq llliksan, f'enasal va aminoakrixinlar ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar gijjalarni so'rg'ichlari va 
yopishuvchi apparati mushaklarini falajlaydi.

Bu gelminlozlarning klinik belgisi -  oshqozon-ichak tizimi 
tomonidan buziliKhlar. allergik reaksiyalar, ba'zan og'ir kamqonlik 
keltirib chiqarishi mumkin. Dorilar axlat analiziga qarab tanlanadi.

1. Filiksan -  sestodozlarning hamma turlarida yaxshi natija 
beradi. Nahorga 1 marta beriladi (geminolcpidozda esa har 7 kunda
3 marta beriladi).

2. Fenasal -  scstodlarning hamma turlarida yuqori samarali, 
epeniozlarda bolalarga bcrilmaydi yoki juda ehtiyotkorlik lalab 
qiladi. Chunki dori tenitsid samara ko'rsatadi. ovotsitlarga ta’sir 
qilmaydi. ya’ni ular o'lgan gijja a’zolaridan hosil bo'ladigan 
tuxumiga ta'sir qilmaydi. Natijada gijja tuxumi onkosfcralarga 
aylanib, ular oshqozonga tushadi va o'z qobig'idan ajralib 
oshqozon-ichak devori orqali qonga tushishi mumkin. Miyaga va 
ko'zga kirib hayot uchun havili sistotserkozga olib kelishi mumkin. 
Nahorga bir marta beriladi.

3. Aininoakrixin gimenolepidozda yuqori samara bcruvchi dori.
\axorga  bir marta (yoki 2 marta har 30 daqiqa ichida).

Davolash kursi 3-4  sikldan iborat. siklning davomiyligi 3 kun, 3-6  
kunlik tanaffusdan keyin.
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Farmakokinctikasi. Yuqorida sanab o ‘tilgan dorilar oz 
miqdorda boMsa ham oshqozon-ichakdan qonga so‘ ri ladi. 
Qonga so‘rilishini kamaytirish uchun bemor davolanish 
davrida yogMi va go'shtli ovqatlar yemasligi kerak. Bundan 
tashqari, dori bcrilgan bemorga tuz surgilari berish kerak, bu 
ularni so‘rilishini kamaytiradi va o ‘lgan gijjalarni haydaydi. 
Surgi berilgach 3 soatdan keyin samara bo'lmasa, klizma qilish 
tavsiya qilinadi. Axlatda gijjalar boshi topilmasa. davolashni 
takrorlash darkor.

Salbiy ta’sirlari. Scstodozlarni haydaydigan dorilar yuqori 
zaharli, shu sababli faqat statsionar sharoitida beriladi. Bular 
ishlatilganda dispeptik hodisalar, allergiya, gipotoniya. nafas 
susayishi, gipcrkincz, psixoz, psoriaz qaytalanishi, teratogen ta'siri 
kuzatilishi mumkin.

27.3. Trematodozlarni davolash uchun ishlatiladigan 
dorilar. Tremalodozlarga -  opistorxoz. klonorxoz. fastsiolczlar 
kiradi. Trcmatodoz.lar ichakdan lashqarida parazitlik qiluvchi 
bo‘linmaydigan gijjalar turi: opistorxos, klonorxis, fastsiola.

Bu gijjalardan tozalanish uchun quyidagi dorilar xlorsil va 
prazikvantel ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar gijjalar so'rg'ichlarini 
qaytmas falajlantiradi. Bular gijjalarning yetilmagan shakllariga 
ta'sir qilmaydi. shu sababli kasallikning qaytalanish xavli bor.

Trcmatodoz.lar klinik kcchishida jigar va oshqozon osti 
bezining zararlanish belgilari, allergik reaksiyalar ko'rinishda 
kcchishi mumkin.

Dori tanlash koproloskopik analizlarga asoslanadi.
1) xloksil -  trcmatodozlartiing hamma turlariga ta'sir qiladi. 

Ovqatdan keyin sutkasiga 3 marta yarim stakan sut bilan beriladi. 
Davolash kursi 5 kun. Kerak boMsa davolash kursi 4 oydan keyin 
takrorlanishi mumkin;

2) prazikvantel -  yuqori samarali dori, 1-2 kun davomida 
kuniga 3 marta beriladi.

Farmakokinctikasi. Dorilar yaxshi so‘riladi. ayniqsa 
prazikvantel qonga yaxshi o'tadi. Qon plazmasida uning eng 
yuqori miqdori 1-2 soatdan keyin kuzatiladi. Dorilar jigarda
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mctabolizmga uchraydi. metabolitlar ko‘rinishida buyraklar orqali 
chiqariladi.

Bular ishlatilganda surgi berish va parhez saqlash shart emas.
Salbiy ta’sirlari. Xloksil ishlatilganda jigarning kattala- 

shuvi. jigar sohasida og’riq, protcinuriya, yurak ritmining buzilishi, 
yurak sohasida og'riq. cozinollliya kuzatilishi mumkin.

Prazikvantel ancha samarali va bemor bu dorini yaxshi 
ko’taradi. Ba'zan ko’ngil aynishi. bosh og’rig'i, og’izda mctall 
ta'mi sezgisi. epigastral sohada og’riq (bu belgilar tezda o ’tib 
ketadi) kuzatiladi.
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Markaziy asab tizimining ruhiy faoliyatiga va turli ruhiy 
sindromlarga ta’sir qiluvchi dori moddalari psixotrop dori vosita
lari guruhini tashkil qiladi. Psixotrop moddalarga shuningdek, qon 
bosimini pasaytirish, talvasaga qarshi. qayt qilishni qoldiruvchi, 
gislaminga qarshi, aritmiyaga qarshi faolliklar ham xosdir.

JSST ilmiy guruhi tasnifiga ko'ra psixotrop moddalar 7 gu
ruhga: ncyroleptiklar, trankvilizatorlar, antidepressantlar, nootrop- 
lar. normomimetiklar, ruhiy faollikni kuchaytiruvchilar va psixo- 
leptiklarga bo'linadi.

28.1. Ncyroleptiklar
Kimyoviy tuzilishiga ko'ra bular 7 guruhga:
1. I'enotiazin (alifatik unumlar: aminazin. propazin, metira- 

zin. frcnolon, tiopropcrazin, ftorfcnazin): Piperidin unumlari: tio- 
ridazin. ftorfcnazin.

2. Raufolfiya unumlari (VIII -  bobga qarang).
3. Hutirofenon unumlari: galoperidol. trifluperidol, droperidol.
4. Indol unumlari: karbidin.
5. Tioksantin unumlari: xlorprotcksin.
6. Bizepin unumlari: klozapin.
7. Benzamid unumlari: sulpiridlarga bo'linadi.
Farmakodinamikasi. Neyrolcptiklarning ta’sir mexanizmi

asosida ularning limbik tizimdagi dofamin qurilmalarini falajlashi 
yotadi.

Bosh miyaning oldingi qismidagi dofamin, adrenalin va 
serotoninga sczuvchan qurilmalarni falajlab. ular miyaning boshqa 
tizimlariga impuls o'tishini qiyinlashtiradi.

Xeyroleptik moddalar kuchli antipsixoleptik ta’sir ko‘rsatib 
o ‘ziga xos tinchlantiruvehi va ataraktik (vazminlik, xotirjamlik) 
xossaga ega. Bu moddalar vaxima, xavotirlik xissiyotini, 
emotsional z.o'riqish, tashvishni yo'qotadi. Ular ashaddiy ruhiy 
kasalliklarda tinchlantiruvehi ta'sir ko'rsatadi. shizofreniya. 
maniakal va paranoid sindromlarni yo'qotadi.

28-bob. Psixotrop dori vositalarining klinik va
farmakologik tavsifi
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Bundan tashqari, neyrolcptiklar quyidagi farmakologik 
faolliklarga ega:

-  tinchlantiruvehi, uyqu chaqiradigan, narkotik, nonarkotik 
va maxalliy og'riq qoldiruvchi dorilar samaradorligini oshiradi. 
Miyani to'rtinchi qorinchasida joylashgan trigger zona impulslarini 
falajlab qayt qilish va hiqichoqni yo'qotadi;

-  tana haroratini pasaytiradi. Yurak-qon tomirlariga ta’sir 
qilib. qon bosimini pasaytiradi, yurak urishlar sonini ko'paytiradi; 
periferik qon tomirlari qarshiligini kamaytiradi, yurak ritmi 
buzilishlarini normallashtiradi, o'pka qon tomirlar tonusini 
pasaytiradi.

Oshqozon shirasi ishlab chiqarilishini va shira kislotaliligini 
kamaytiradi. Yallig'lanish mediatorlari gistamin, serotonin, bradi
kinin faolligini susaytirib yallig'lanishga qarshi va antiekssudativ 
ta’sir ko'rsatadi.

Buyraklar qon aylanishini kamaytiradi. Qonda qand miqdo
rini ko'paytiradi. Og'riq qoldiruvchi, silliq muskullar tonusini 
susaytiruvchi ta’sir ko'rsatadi.

Neyrolcpliklarning yuqorida sanab o'tilgan farmakologik 
faollik darajasi va uning davomiyligi ularning miqdoriga va 
ishlatilish muddatiga bog'liq.

Neyrolcpliklarning bosh faollik xususiyatlaridan biri, 
ularning tinchlantiruvehi (sedaliv) faolligi quyidagi tartibda 
kamayib boradi (28.1-jadval): xlopromazin etapirazin > tizersin >
> triptazin galoperidol > tioridazin> neuleptil mapsetil >
> frenolon melerazin.

28.1-jadval
Neyrolcptiklarning solishtirma faolligi

Dorilar Antipsixolik 
faolligi 

(shartli birlik)

Tinchlan-
tiruvchi
(sedativ)
ta’siri

Ekstrapiramid
rcaksiyalarini
susaytiruvchi

ta’siri

Antixoli-
nergik
ta’siri

Xlorpromazin 1 -H- + +•+ -h 1 +
Tioridazin 1 + +  + + H

Tifluopcrazin 20 </+-<- + f+ -I-
Pcrfenazin 10 i-+H- f-r/-* ' L-
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Flupcrazin 50 4 -i--f -i- -h

Xlorprotcksin 1 f -* -I-/ i i- 1 L 1

Galopcridol 50 i /  t t ■ i
Loksapin 6 t- l M / 1 r 1- r/t
M olindol 10 i f i 1

Frcnolon, mctcra/.in, mcllcril va mapsetidlar uchun kayfi- 
yalni yaxshilash. nulq va ruhiy faollikni oshirish xususiyallariga 
ham cga.

Ularning gipotenziv faolligi quyidagi tartibda kamayib 
boradi: ti/.crsin > amina/in > tcralcn tioridazin mctcra/in 
triptazin =- neuleptil > galopcridol frenalon.

Salbiy ta’siri. Neyrolcptiklarning salbiy ta'sirlari bosh 
miyaning turli qurilmalar ta'siriga bog'liq. Masalan: galopcridolga 
xos parkinsonga o'xshash salbiy ta'siri uning striatumdagi 
dofamincrgik qurilmalar ta'siriga bog'liq bo'lsa, limbik tizim 
dofamin qurilmalariga ta'sir qiluvchi tioridazin parkinsonga xos 
bclgilarsiz kuchli antipsixotik faolikka ega.

Bir xil kimyoviy guruhga kiruvchi ncyrolcpliklar uchun bir 
xil salbiy ta’sirlar xos. Masalan: alifatik tuzilishga ega bo'lgan 
aminazin uchun qon bosimining kamayishi. taxikardiya, shilliq 
pardalarning quruqshab qolishi kabi vcgctaliv buzilishlar xos 
bo'lsa, pirazin unumlari (triptazin. ctapirazin) va butirolcnonlar 
(galopcridol, droperidol)ga vcgctaliv buzilishlar xos emas.

Quyida amaliyotda keng tarqalgan ba’zi bir ncyroleptik- 
larning klinik farmakologiyasini kcltiramiz.

Aminazin (plegomazin, xlorpromazin). Farmakodina
mikasi. Aminazinning psixoLrop ta'siri taxminan yarim soatlardan 
keyin kuzatiladi: xavotirlanish. qo'rquv, psixomotor zo'riqishlar 
susayadi. gapirish kamayadi. biroz keyinroq harakatlar (jismoniy) 
zo'riqishlarning kamayishi kuzatiladi. Uyqu bosish. xotirjamlik 
kuzatiladi. Davolash davomida (taxminan 1 haftalardan keyin) 
yuqorida aylilgan faolligi, kayllyat susayishi kuchayadi. 
Davolashning ma'lum bosqichida atrof ga qiziqishning susayishi, 
ba’zan dcpressiya kuchayadi. Davomli ishlatilganda Parkinson 
kasalligiga xos simplomlar, harakatni susayishi, ichki va tashqi
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qitiqlagichlarga loqaydlik belgilari kuzatiladi. Ta’sir mexanizmida 
aminazinning markaziy asab tizimlaridagi adrcno- va dofamincrgik 
qurilmalar ishining susayishi yotadi. Katexolamincrgik qurilmalar
ning falajlanishi, mcmbranalarning mustahkamlanishi neyronlar- 
dagi elektrolitlar almashinuvini susaytiradi. Aminazinning psixo
trop samarasining susayishi miya o ‘zagi rctikular formatsiyasining 
bosh miya qismlariga faollovchi ta'sirini susaytiradi. Bu o ‘z 
navbatida boshqa dorilarning (uyqu chaqiruvchi, talvasaga qarshi, 
mushaklarni bo'shashtiruvchi, alkogolni, narkotik va boshqalarni) 
miyaga tinchlantiruvehi ta’sirini kuchaytiradi.

Aminazin issiqlik ishlab chiqarishni susaytiradi, issiqlik 
chiqarishni pasaytirish hisobiga tana haroratini pasaytiradi.

Trigger zona faolligini susaytirishi hisobiga qayt qilishni 
to'xtatadi.

Farmakokinctikasi. Og‘iz orqali kiritilganda so‘ri!ishi kam, 
venaga, mushakka yuborilganda so'rilishi yaxshi. Ichilganda qon 
plazmasidagi yuqori miqdori 2-4  soatdan keyin, mushakka 
yuborilganda esa 1-2 soatdan keyin kuzatiladi. Qon oqsili bilan 
90-99% bog'lanadi. Aminazin eng ko'p o'pkada, so'ngra jigarda, 
kamroq buyrakda, taloqda, miyaning oq moddasida to‘planadi. 
Aminazinning qon va miya suyuqlig'idagi miqdori va to‘qimalarda 
lo‘planish darajasi orasida bog'Iiqllik bor. Yarim ajralib chiqish 
vaqti 15-30 soatga teng.

Jigarda oksidlanish (30%), gidrolizlanish (30%i)> demetil- 
lanish (20%) yo ‘li bilan biotransformatsiyaga uchraydi. 
Oksidlangan va gidrolizlangan metabolitlari farmakologik faollikka 
ega. Metabolitlari glyukuron kislota qoldig"i bilan yoki sulfoksid 
hosil qilish bilan faolsizlantiriladi.

6% ga yaqini buyraklar orqali o'zgarmagan holda chiqib 
ketadi. Antipsixotik samarasi 2 haftadan keyin, tinchlantiruvehi 
ta'siri 15 daqiqadan keyin (mushakka yuborilganda), ichilganda esa
2 soatdan keyin kuzatiladi.

Ishlatilishi. Kndogcn. ckzogen psixozlar. epilcpsiyada. 
ncvrozlarda psixomotor qo'zgalishlarda tavsiya etiladi. Bundan 
tashqari qayt qilishga, hiqichoq tutishga qarshi, tana haroratini
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pasaytirish uchun, qon bosimini tushirish, mushaklar tonusini 
kamaytirish uchun ham ishlatiladi.

Davolash oz miqdorlardan boshlanadi. kerak bo'lsa bir 
kccha-kunduzgi miqdori 1,0 gacha (3^4 marta ichishga) 
ko‘paytiriladi. Neyroleptik aralashmalar (dimcdrol, galopcridol) 
tarkibida narkozni kuchaytirish uchun ishlatiladi, o'tkir miokard 
infarktida og'riqni qoidirish uchun tavsiya etiladi. Mushakka, 
venaga yuborilganda 0,5-1 ml 2.5% eritmasi ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari. Parenteral yuborilganda kollaps. yurak 
urishlar sonining ortishi, tana haroratini ko‘tarilishi. qo'l 
mushaklarining o ‘z-o‘zidan harakati va dispepsiya kuzatilishi 
mumkin. 2-3  haftadan keyin sezgining buzilishi, dispcptik va 
dizuretik buzilishlar. tana haroratining pasayishi. trombollebitlar 
kuzatilishi mumkin. Aminazin jigarni zaharlab, xolcstatik sariqlik 
keltirib chiqarishi mumkin. Teri va shilliq pardalar tomonidan turli 
ko'rinishda allergik buzilishlar kuzatilishi mumkin.

Psixofarmakologik enscfalopatiya ckstrapiramid tizimga 
ta’siri ko'rinishidagi simptomlar bilan kechadi.

Ishlatishga monelik. Jigar. buyrak. oshqozon-ichak tizimini 
organik kasalliklari, kollaps, koma, homiladorlik, bosh va orqa 
miyaning organik kasalliklarida tavsiya etilmaydi.

Hoshqa dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Aminazin markaziy va 
periferik asab tizimini susaytiruvchi (narkotik va nonarkotik og'riq 
qoldiruvchilar. barbituratlar. parkinson kasalligiga qarshi va 
tutqanoqqa qarshi), narkoz moddalari, mushaklarni susaytiruvchi 
dorilar ta’sirini kuchaytiradi.

Barbituratlar, karbonatlar, ringer eritmasi bilan aminazinni 
bitta shprisda aralashtirilmaydi. chunki u cho'kmaga tushib qoladi 
(farmatsevtik ziddiyat).

Galopcridol (galofcn). Farmakodinamikasi. Uning 
antipsixotrop ta’siri gallusinatsiyani va ruhiy qo‘zg'alishlarni 
tczlikda bartaraf qiladi.

Galoperidolning yuqoridagi ta’sir mexanizmi asosida 
dofamin parchalanishining tezlashuvi va miya to'qimasida 
noradrenalin miqdorining kamayishi yotadi.
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Galopcridol narko/ moddalari ta'sirini kuchaytiradi. Uning 
qayt qilishni to‘xtatuvchi ta'siri aminazinga nisbatan 50 marta 
kuchli. Fenotiazinlardan farq 1 i o'laroq uning talvasaga qarshi ta’siri 
kuchli va fenotiazinlarga xos (yurak urishlar sonining oshishi. qon 
bosimining kamayishi, oshqozon-ichak tizimi faoliyatining 
kuchayishi, ortostatus) vcgctaliv rcaksiyalarga sabab bo'lmaydi.

Farmakokinctikasi. Galopcridol oshqozon-ichakdan yaxshi 
so'riladi. Biologik o'zlashtirilishi 50-70%. Qon plazmasi oqsillari 
bilan dorining 90% bog'lanadi. lchilgandan so‘ng dorining qon 
plazmasida eng yuqori miqdori 10-60 daqiqadan keyin kuzatiladi 
va 3 sutka davomida deyarli yuqori miqdorlarda saqlanadi.

Asosan jigarda biotransfarmalsiyaga uchraydi, kiritilgan 
dorining 15% miqdori safro suyuqlig'i bilan ajralib chiqadi. 
Keyinchalik 5 kecha-kunduz davomida yuborilgan miqdorning 
40% buyraklar orqali ajralib chiqadi. Yarim ajralib chiqish vaqti, 
o'rta hisobda21 soat.

Ishlatilishi. Shizofrcniyaning gallusinogen -  paranoid shakli, 
psixomotor zo'riqishlarda tavsiya etiladi.

Kuchsiz psixomotor qo'zg'alishlarda sutkasiga 0,005-0.01 g 
3-5 marta ichishga, kuchliroq qo'zg'alishlarda 0,002-0,005 g dan
2-3 marta mushakka yoki venaga yuboriladi.

Dori miqdori klinik samaraga crishilgach kamaytiriladi. 
likstrapiramidal buzilishlarda uzoq vaqt qon bosimni pasaytiruvchi 
dorilar ishlatilganda tavsiya etilmaydi.

Salbiy ta’sirlari. Dori yuborilgach taxminan 30 daqiqadan 
keyin ko'pchilik bemorlarda yengil taxikardiya. ba’zan ko'ngil 
aynishi. qayt qilish kuzatilishi mumkin. 30-35% bemorlarda 
(ekstrapiramidal buzilishlarga xos o ’zgarishlar) kuzatilishi mumkin.

Ishlatilmaydi. Markaziy asab tizimining organik 
kasalliklarda, yurak ritmi buzilganda tavsiya etilmaydi.

Boshqa guruhdagi dorilari bilan o'zaro ta’siri. Markaziy 
asab tizimini falajlovchi dorilar ta’sirini kuchaytiradi. Parkinson 
kasalligiga qarshi dorilar bilan qo'shib ishlatilsa ta’siri kuchayadi.

Droperidol (dridol). Farmakodinamikasi. Psixotrop 
samarasi galoperidolga yaqin. Samarasi tez (5-15 daqiqa) va ta’siri 
davomiyligi 5-6  soat. Og'riq qoldiruvchi ta’siri kuchliroq,
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pcntanilni og‘riq qoldiruvchi samarasini oshiradi, shu sababli u 
bilan birga neyroleptoanalgeziyada ishlatiladi.

Ko‘proq venaga 0,0025-0,005 g narkozga kirish uchun 
0,0025 g tavsiya etiladi.

Salbiy ta’sirlari. Katta miqdorlarda nafasni susaytiradi va 
qon bosimini tushiradi.

Ekstrapiramidal buzilishlarda uzoq vaqt qon bosimini 
pasaytiruvchi dorilar ishlatilganda tavsiya etilmaydi.

Triptazin (stelazin). Farmakodinamikasi. Aminazinga 
nisbatan kuchliroq antipsixotik samaraga ega. Gallusinatsiya 
simptomlarini tezroq yo'qotadi shu bilan birga tinchlantiruvehi va 
mushaklami bo'shashtiruvchi ta’siri kamroq. Qayt qilishni 
qoldiruvchi ta’siri kuchliroq.

Ishlatilishi. Shizofreniya. involutsion psixozlar. o'tkir va 
surunkali ekzogcn psixozlar, gallusionogen -  paranoid sindromlar, 
qo‘z g ‘alishlarda tavsiya etiladi.

Davolashni kuniga 0,001-0.005 g dan boshlanadi va asta- 
sekin miqdori ko‘paytirib boriladi. Bir kecha-kunduzgi eng yuqori 
miqdori 0,1-0,2 g, 2—4 martadan. 1-3 oy davomida ichiladi. 
Erishilgan samarani quvvatlab turuvchi miqdori sutka davomida 
0,02-0,05 g. Tez yordam olish uchun mushakka 0.006 g. kamdan- 
kam hdllarda 0.01 g gacha yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. 60-78% bemorlarda turli ekstrapiramida 
ko'rinishlardagi buzilishlar kuzatiladi.

Jigar, oshqozon-ichak tomonidan buzilishlar kamroq 
uchraydi. Allergik reaksiyalar ham kam kuzatiladi.

Ishlatilmaydi. 0 ‘tkir jigar kasalliklarida, dckompensatsiya 
bilan kechadigan yurakning organik kasalliklarida, buyrakning 
og'ir kasalliklarida, homiladorlikda tavsiya etilmaydi.

O ‘zaro ta’siri. Boshqa psixotrop, tinchlantiruvehi pcrcpa- 
ratlar, antidepressantlar, parkinsonga qarshi dorilar bilan birga 
ishlatsa boTadi. Alkogoldan bo‘ladigan gallusinozlarda yaxshi 
yordam beradi.

Prenolon (metofcnazat, silador). Farmakodinamikasi.
Psixotrop ta’siridan faollovchi ta’siri yuqori bo'ladi, bu ta'siri 
tinchlantiruvehi ta’siridan ko'ra yaxshi namoyon boTadi.
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Davolashning 2 -5  kunlarida jismoniy qo‘zg'alishlar yo^oladi.  
Bemor mimikasida, harakatida ijobiy siljishlar yuz beradi, 
keyinchalik depressiya belgilari susayadi. Bemoming ruhiy faolligi 
ortadi, ba’zan o'ziga xos cyforik o'zgarishlar kuzatiladi. Dorining 
ta’siri uning miqdoriga bogMiq, 0.01 g da tinchlantiruvehi. 0,01—
0,04 g da faollovchi ta'siri, 0 ,04-0 ,05 g da antipsixotik ta’sirlari 
namoyon boMadi. Antigistamin va gipotenziv ta'siri jihatidan 
aminazindan ustun turadi. Yurak toj qon tomirlarini kengaytiradi.

Ishlatilishi. Shizofreniyani subsluporoz va stuporoz 
shakllarida va patologik klimaksda tavsiya etiladi.

Salbiy ta ’sirlari. Aminazinga nisbatan 3—4 marta kam 
zaharli. YoMdosh kasalliklar qo'zg'atmasligi sababli kamquvvat 
odamlarga va qariyalarga tavsiya etiladi. Boshqa pipcrazin 
unumlariga nisbatan ekstrapiramida yoMlariga kam ta’sir qiladi. 
Ba’zan prenolon bilan davolash jarayonida qo'zg'alish, ko‘proq 
uyqusizlik avj oladi. Kamdan-kam hollarda yuzni shishinqirashi, 
bosh aylanishi, kamdan-kam teri toshmalari, sariqlik, periferik 
qonda o'zgarishlar kuzatiladi.

OgMr jigar. buyrak, yurak kasalliklarida. endokarditda, alko- 
goldan va uxlaluvchi dorilardan zaharlanganda tavsiya etilmaydi.

O ‘zaro ta ’siri. likstrapiramidal o'zgarishlarni kamaytiruv- 
chilar -  siklodol, tropatsin, noraninlar bilan yaxshi samara beradi.

Neuleptil (pcritsiazin). Farmakodinamikasi. Adrenolitik, 
xolinolitik ta’siri aminazinga nisbatan kuchliroq. Uning 
spazmolitik ta’siri yuqoridagi ta’siriga bog'liq. Qayt qilishni 
qoldiruvchi ta'siri aminazinga nisbatan -  17 marta, tana haroratini 
pasaytiruvchi ta’siri -  2 marta ko'proq.

Neuleptil ko'proq bemor kayfiyatiga yaxshi ta'sir qilganligi 
sababli bolalar psixiatriya amaliyotida ishlatiladi.

Ishlatilishi. Shizolrcniya, tutqanoq. psixopatiyalarda tavsiya 
etiladi. Bemor bilan muloqotga kirish osonlashadi.

Davolash sutka davomida 0 ,02-0 ,03 g ichishdan boshlanadi 
va dori miqdori asta-sekin 0 ,04-0 .07  g ga yetkaziladi. Barqaror 
ta’sir olingach erishilgan samarani quvvatlab turuvchi miqdorlarda 
sutkasiga 0 ,01-0 ,02  g, bolalarga va qariyalarga bu miqdor 0 ,0 0 5 -
0,03 g qilib belgilanadi.
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Salbiy ta ’sirlari. Ekstrapiramidal buzilishlar va allergiya 
kam uchraydi.

0 ‘zaro ta’siri. Alkogol, barbituratlar, morlln ta'sirini, 
aminazinga nisbatan 10 marta oshiradi. No-shpa. papaverin, atropin 
va platifillin ta’sirini kuchaytiradi.

Xloprotikscn (truksal). Farmakodinamikasi. Aminazin- 
dan farqi uning psixotrop faolligida, antidcprcsantlik ta'siri esa vu- 
qoridir. Samarasi tez va davomliroqdir. Davolash jarayonida alax- 
sirash, gallusinatsiya, paranoid belgilari yqolib boradi. Anti- 
depressiv faolligi jihatidan MAO falajlovchi moddalariga yaqin 
turadi.

Qayt qilishni qoldiradi, tana haroratini va qon bosimini pasaytiradi.
Farmakokinctikasi. Ichakdan so'rilgach jigarda birlamchi 

metabolizmga uchraydi. Siydik va axlat orqali ajralib chiqadi. 
Scdaliv ta’siri mushakka yuborilgach 10-30 daqiqadan keyin 
kuzatiladi.

Sutka davomida 0 ,025-0 ,6  g gacha ichishga yoki 0.025-0,05  
g gacha 3 -4  marta mushakka yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. Nevrologik simptomlar kamroq uchraydi. 
Ko'proq qon bosimining pasayishi. shilliq pardalar qurishi. ko'z 
akkomodatsiyasining buzilishi kuzatiladi. Ba'zan jinsiy maylning 
susayishi va lcykotsitlar sonining kamay ishi kuzatiladi.

Alkogol. barbituratlardan zaharlanganda. tulqanoqda. 
kollapsda, parkinsonizmda ehtiyotkorlik tavsiya qilinadi.

0 ‘zaro ta ’siri. Uyqu keltiruvchi va nonarkotik og'riq 
qoldiruvchilar ta’sirini uzaytiradi. Asab tizimini qo 'zg‘atuvchi 
(amfetaminlar va boshqalar)larning raqobatchisi hisoblanadi.

28.2. Talvasaga qarshi dori vositalari
K o‘pgina uyqu chaqiruvchi moddalar (fcnobarbital) 

talvasaga qarshi ta'sir ko‘rsatadi.
Talvasaga qarshi dorilarni, ularning terapevtik maqsadlarda 

ishlatilishiga qarab. 2 guruhga bo'lish rasm bo'lgan:
1. Epilepsiyani davolash uchun ishlatiladigan moddalar.
2. Giperkinezlarga. xususan parkinson kasalligi va spastik 

holallarga qarshi ishlatiladigan moddalar.
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28.2.1. Epilepsiyaga qarshi dori vositalari
Epilepsiya (tutqanoq) -  surunkali davom ctuvchi, ko‘p 

sonli simplomlar y ig ’indisi bo'lib. vaqti-vaqti bilan talvasa 
xuruj lari bilan namoyon bo’ladigan kasallik. Talvasa anomal, 
ncyronal razryadlardan kelib chiqadigan miyaning 
disl’unksiyasidan iborat. Talvasaga turli nevrologik kasalliklar, 
infeksiya, miya shishi va shikasllar sabab bo’lishi mumkin.

Talvasaga qarshi dorilar shuningdek, turli kasalliklar, 
masalan: meningit natijasida kuzatiladigan talvasani ham 
davolashda ishlatiladi. Talvasa xuruj lari sababi turli zaharlanishlar 
yoki organizmda kuzatiladigan turli metabolitik buzilishlar bo'lishi 
ham mumkin. bu holatlarda davolash talvasa sababchilarini 
(masalan, gipokaliyemiyani) bartaraf etishga qaratiladi.

Difcnin (fcnitoin). Farmakodinamikasi. Fenitoin miya 
to’qimasidagi natriy, kaliy, kalsiy ionlari oqimiga, membrana 
polensiallariga, aminokislotalar miqdori va noradrenalin, 
asetilxolin va GAMK. ncyromcdiatrlariga ta'sir qiladi. Samarali 
miqdorlarda faolsi/.langan natriy ionlari bilan bogTanadi va 
mcmbranadan Na* ionlari oqimini susaytiradi (Macdonald, 1989).

Yuqori miqdorlarda fenitoin, serotonin, noradrenalin ajrali- 
shini kamaytiradi. Dofaminoksidazalar faolligini susaytiradi. Bun
dan tashqari, preparat membranalar moy qatlamini mustahkam
laydi. Fenitoinni kalsiyga aloqador sekret ajratuvchi bezlar (ma
salan. gormonlar va neyromediatorlar) faoliyatini susaytiradi.

Farm akokinctikasi. Feniloinning natriyli tuzi oshqozon- 
ichak tizimidan butunlay so'rilsa-da, uning qon plazmasida yuqori 
miqdor hosil qilish vaqti 3 -1 2  soat ichida kuzatiladi. Fenitoin qon 
oqsillari bilan oson bog’lanadi. Uremiya va gipoalbumincmiya 
sharoitida uning qondagi miqdori kamayadi. biroq uning qondagi 
so f  miqdori bilan klinik samarasi orasida bogTiqlik borligi 
aniqlanmagan. Dorining orqa miva suyuqlig’idagi miqdori, uning 
qon plazmasidagi s o f  miqdoriga bog'liq. Dori miya hujayrasi 
cndoplazmalik retikulumida, jigarda. mushaklarda va y og’ 
to'qimasida to’planadi.
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Fenitoin paragidroksillanib 5-(r-gidronsifenil)-5-gidanlion- 
gacha parchalanadi, bu metabolit glukuronlanish yo'li bilan chiqib 
keladi.

Fenitoinni chiqarilishi uning kiritilayotgan miqdoriga bog'liq.
Yarim chiqarish vaqtida katta l'arq bo'ladi, ya'ni 12-36  

soatga, o'rtacha 24 soatga tcng (miqdori kam va o'rta bo'lgan 
bemorlarda). Uzoq yarim chiqarilish vaqli yuqori miqdorlar 
olayotgan bemorlarda kuzatiladi.

Ishlatilishi. Fenitoin essensial tutqanoqni, xususan kasallik
ning ulkan turlarida (grand mal) tavsiya etiladi.

Fenitoinning qondagi terapevtik miqdori ko'p kasallarda 10-  
20 mkg/ml ni tashkil qiladi. Birinchi miqdorni ichishga yoki 
venaga (tutqanoq xurujlari davrida) tavsiya etiladi.

Davolash kuniga 0,3 g miqdordan boshlanadi (O.lg x 3 
maria) bunda ko'pchilik bemorlar qonida dori miqdori 10 mkg/kg 
(eng kam terapevtik miqdor) kuzatiladi. Talvasa tutish to'xlamasa 
uning miqdorini asia-sekin terapevtik miqdor chcgarasigacha 
ko'paytiriladi. Har galgi dori miqdorini oshirish kattalar uchun 25- 
30 mg dan oshmasligi kerak. Dori miqdori birdaniga kuniga 300 
mg dan 400 mg/gacha oshirilganda doridan zaharlanish belgilari 
paydo bo'ladi. Bolalar uchun boshlang'ich miqdor kuniga 5 mg/kg 
so'ngra dorining qondagi miqdoriga qarab dozasi ko'paytiriladi.

Boshqa dorilar bilan o‘/.aro ta’siri. Fenilbutazon va 
sulfanilamidlar fenitoinni oqsil bilan bog'dan siqib chiqarishi 
mumkin. Buyrak kasalliklarida uning oqsil bilan bog'lanishi 
pasayadi. Fenitoin yodni oqsildan siqib chiqarib qalqonsimon bez 
faoliyatini buzishi mumkin.

Fenitoin jigarni mikrosomal ferment tizimini faollaydi. 
Karbamazepin fenitoin miqdorini kamaytirishi, izoniazid esa. 
aksincha uning qondagi so f  miqdorini ko'paytirishi mumkin.

Salbiy ta ’sirlari. Ko'proq bosh aylanishi. qo'l 
barmoqlarining titrashi, alaksiya, qayt qilish; giperplastik gingivit. 
terida toshmalar toshishi mumkin. Bundan tashqari, fenitoindan 
zaharlanganda burundan qon oqishi, lana haroratining ko'tarilishi. 
tana og'irligining kamayishi kuzatiladi.
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fenitoin (difcnin) jigar, buyrak va yurak yctishmovchiligida 
tavsiya etilmaydi.

Karbamazepin. 1'cnitoindan farqi getcrotsiklik halqasida 
urcid guruhini (N-C0-NH2) saqlaydi.

Farm akodinam ikasi. Karbamazepin fenitoin singari natriy 
kanallarini va yuqori chastotali neyroimpulslarni falajlaydi. 
Sinaptik impuls o'lkazishni susaytiradi. Karbamazepin 
noradrenalinni ushlab qoladi va uning ajralishini kamaytiradi. 
GA.MK ergik tizimlarga ta'siri aniq emas.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakda yaxshi so'riladi. 
Qondagi eng yuqori miqdori 6-8 soatdan keyin kuzatiladi. 
Ovqatdan keyin ichilganda dori sekin so ‘riladi, shu sababli 
dorining yuqori miqdorlarini bemorlar yaxshi ko'taraoladilar.

Tarqalish hajmi I //kg yaqin. Dorining 70% qon plazmasi oqsil
lari bilan bog'lanadi, klirensi -  davolash boshida I//kg kunga teng.

Karbamazepin birinchi marta qabul qilinganda uning yarim 
chiqib kelish vaqti 36 soatga leng, muntazam qabul qilinganda 
uning yarim chiqib ketish vaqti 20 soatgacha qisqaradi.

Karbamazepin organizmda 10,11-digidroksi metabolit hosil 
qiladi. Uning bu mctabolili barqaror cpoksid (karbamazepin-10, 11- 
cpoksid) hosil qiladi. bu mclabolitik talvasaga qarshi faollikka ega.

Ishlatilishi. Karbamazepin parlsial talvasalarda tanlov dorisi 
hisoblanadi. Dori faqat ichishga beriladi. Kattalarga kuniga 1-2 g, 
bolalarga esa kuniga 15-25 mg/kg beriladi. Sutkalik miqdorini 3 -4  
marta ichishga bo'lib beriladi. Dorining qondagi miqdori 4— 
8 mkg/ml ni tashkil qiladi. Ba'/.i bemorlar uning qon plazmasidagi 
miqdori 7 mkg/ml ga yctganda diplopiyaga shikoyat qilsa, ba’zi 
bemorlar esa. uning qondagi 10 mkg/ml miqdorini yaxshi 
ko'taradilar. Ayniqsa, bemor karbamazcpinni o'zini yakka holda 
ishlalilganda yaxshi ko’taradi.

0 ‘zaro ta ’siri. Karbamazepin bilan birga primidon, difenin, 
etosuksimid ishlatilganda jigar induksiyasi hisobiga ularning 
qondagi miqdorini kamaytirishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Ko'proq miqdorga bog’liq diplopiya va 
ataksiya kuzatiladi. Dozaga bog’liq oshqozon-ichak tizimi faoliya
tining buzilishi. katta miqdorlarda esa uyquchanlik kuzatiladi.
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0 ‘lim bilan tugavdigan aplaslik kamqonlik va agranulotsitoz 
kabi xavfli salbiy la’sirlarni ham e ’tiborga olish zarur. Keyingi 
salbiy ta'sirlari ko'proq qariyalarda uchraydi. Shu sababli ularda 
periferik qonni nazorat qilib turish zarur.

Doriga idiosinkraziya -  terida eritematoz toshmalar ko'rini
shida uchrashi mumkin.

Oksikarbazcpin. Kimyoviy tuzilishi jihatidan karbama- 
zcpinga o'xshaydigan yangi dori. uning salbiy ta'sirlari kamroq.

Dorining faolligi uning metaboliti 10-gidroksikarbazepin 
hosil boMishiga bog'liq. Bu mctabolitining yarim chiqib ketish 
vaqli 8—12 soatga teng. U nativ karbamazepinga nisbatan kam 
faolroq. Uning nazorat qilinadigan samarali miqdori karbamazan- 
nikining 50% ni tashkil qiladi. Karbamazepinga nisbatan jigar 
induksiyasiga kam ta’sir qiladi. shu sababli birga ishlatilayolgan 
boshqa dorilar miqdorini kam oV.garliradi.

Salbiy ta’sirlari. Karbamazepinnikiga o'xshaydi.
Fcnobarbital. Bromidlardan keyin keng qo'llaniladigan 

talvasaga qarshi dori. Ko'p klinilsisl-pcdiatrlar (Ikricha. fenobar- 
bital chaqaloqlar uchun tanlov dori hisoblanadi.

Farmakodinamikasi. Natriy oqimiga bog'liq anomal impuls- 
larni sekinlashtiradi. Fcnobarbital yuqori miqdorlarda hujayra mem- 
branalaridan kalsiy ionlari harakatini ham susaytiradi. Fcnobarbital 
GAMK-crgik qurilmalarga bogiiq  xlor kanallari oqimini kuchay- 
liradi. Fcnobarbital terapevtik miqdorlarda GAYIK-ergik falajlanishni. 
va glutamatga bog'liq tormozlanishni kuchaytiradi.

Farmakokinctikasi. l'cnobarbital boshqa barbituratlar sin
gari jigardan Cs kimyoviy guruh fermentlari yordamida oksidla- 
nadi. Hosil bo'lgan spirtlar va kclonlar siydik bilan glukuronidlar 
ko'rinishida chiqib ketadi. Hosil bo'lgan metabolitlar asosan 
faolsiz moddalar hisoblanadi.

Fcnobarbitalning yarim chiqib ketish vaqti 4- 5 kunni tashkil 
qiladi. Uni qayta qabul qilish dorini to’planishiga olib kelishi 
mumkin. Jigar sirrozida uning yarim chiqib ketish vaqti 4 -8  
kungacha ortadi.

Og'iz orqali qabul qilinganda 80% gacha so'riladi. Ichilgandan 
2 -8  soat o'tgach, uning qondagi miqdori 5,1-5.3 mg/ml ni. mushakka
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yuborilganda esa 1,5 soatdan keyin kuzatiladi. 0,1 g dori qabul qilgan 
bemor qonida uning eng yuqori miqdori 22-23 mg//, talvasaga qarshi 
faol miqdori -  15-25 mg/ml, ba’zan -4 0  mg/ml ni tashkil qiladi. Orqa 
miya suyuqligida kamroq (12 mg// ni tashkil qiladi) yig'iladi.

Ishlatilishi. Fenobarbital partsial talvasalarda va grand 
mallda yaxshi yordam beradi.

O'zaro ta’siri. Fcnobarbital markaziy asab tizimini falajlov
chilar ta'sirini kuchaytiradi (summatsiyalavdi). Fcnobarbital va bosh
qa barbituratlarning boshqa dorilar bilan o'zaro ta’siri jigar induk- 
siyasiga bog’liq. Barbituratlar -  dikumarol, difcnin, digitalis prcparat- 
lari, grizeofulvin samaradorligini kamaytiradi (induksiya hisobiga).

Salbiy ta’sirlari. Fcnobarbital va boshqa barbituratlarni salbiy 
ta'siri ruhiy buzilishlar, uyqu bosish, bosh og'rish, bosh aylanishi, 
ko’rishni buzilishi. ataksiya, nistagm ko'rinishida yuz beradi.

Ba’zi bemorlarda terida lurli ko’rinishdagi toshmalar, tana 
haroratini ko'tarilishi. Kam hollarda -  gepatit belgilari, bo'g'im- 
larda og'riq kuzatiladi.

Terapevtik  taktika. 1.Talvasaga qarshi dorilar uchun 
dorining samaradorligi va qondagi miqdori orasida bog'liqlik katta 
ahamiyatga ega. Talvasani samarali davolashda dorining 
samaradorligi, farmakokinetik ko'rsatkiehlari hamda ularni salbiy 
ta’sirini hisobga olish katta ahamiyatga ega (28.2-jadval).

2 8 .2 - ja d v a l
T a l v a s a g a  qarshi dorilarning qondagi  

samarali miqdori  
(Porter R.J. Epilipsy: 100 Elementary Princips end ed saundres, 1989).

Dorilarning
nomi

Qondagi sama
rali miqdori, 

mkg/ml

Eng yuqori 
samarador  

miqdori, mkg/ml

Zaharlovchi
miqdori,
mkg/ml

K a r b a m a z e p i n 4  12 7 > 8

P r i m i d o n 5- 15 10 > 1 2

F e n i t o i n 10  2 0 18 > 2 0

l 'c n o b a r b i t a l 10 4 0 3 5 > 4 0

F l o s u k s c m i d 5 0  1 0 0 8 0 > 1 0 0

V o l p r o a t 5 0  1 0 0 8 0 > 1 0 0
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2. Doriga chidamli bemorlarga kerak bo'ladigan miqdor: bu 
miqdor ertalab dori qabul qilishdan oldingi miqdor. Bitta dori 
ishlalilgandagi miqdorlardan yuqoriroq bo'lganda ham dorini 
zaharli belgilari kuzatilmaydi.

Tutqanoqni davolash. I’arsial va tarqalgan (grand mal) 
tonik-klonik taivasalar. Yaqinlargacha fenitoin, karbamazepin 
yoki barbituratlar tanlov dori hisoblanardi. Keyingi paytlarda 
talvasaga qarshi dorilarni scdativ samarasi darajasida ishlatish. 
qolavcrsa bularni boshqa dorilarni ko'taraolmaydigan bemorlarda 
ishlatish bilan chcgaralanilgan edi. 1980-yillardan boshlab karba- 
mazepinni kengroq ishlatishga o'tilmoqda. Hozirgi kunda oksikar- 
bazepinni tavsiya etish ham kcngaymoqda, vigabatrin va lamoirid- 
minni paydo bo'lishi bilan dori tanlash masalasi yanada mushkul- 
lashmoqda.

Tarqalgan (grand mal) talvasalarda ham yuqoridagi 
dorilar, qolavcrsa yana volproal ham tavsiya clilmoqda.

Absans (pitcl mal) da scdativ samarasi y o ‘q etosuksimid va 
valproat ishlatiladi. Klonazcpam ham yaxshi samara beradi, biroq 
dorining miqdorga bog'liq salbiy ta'sirlari ko'proq va o'rganib 
qolish hollari uchraydi. liosuksimid tanlov dori hisoblanadi. unga 
chidamlilik ku/.atilganda valproat tavsiya etiladi.

Maxsus mioklonik sindromlarda asosan valproat ishlatiladi. 
Uni scdativ samarasi vo'q va yaxshi samarali hisoblanadi. Ba'zi 
bemorlarga klonazcpam va boshqa benzodiazepinlar yaxshi 
yordam beradi.

Atonik taivasalar yuqoridagi dorilarga chidamli bemorlarda 
valproat va lamotridmin terapevtik samara beradi degan 
ma'lumotlar ham bor.

Infantil spazmlarda ko'proq mushakka kortikotropin va 
kortikostcroidlarni ichishga berish bilan davolash mumkin. 
Bularning salbiy ta’sirlari farmakoterapiyani to'xtatishga majbur 
qiladi. Talvasa takrorlanganda kortikotropin yoki kortikosteroidlar 
bilan davolash kursi o'tka/.iladi yoki benzodiazepinlar, jumladan 
klonazcpam va nitrozcpamlarni tayinlash mumkin.

Amaliyotda kuniga 25-40  TB gacha kortikotropinni. ba'/.i 
klinisistlar 240 TB gacha tavsiya etadi. Dori samarasi kuzatilgan
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bemorlarning 60% da talvasa sonining 1-5 hai'tagacha kamayishi 
kuzatiladi.

Korlikoidlar bilan davolashda prednizolon 2 mg/kg yoki 
dcksamctazon 0,3 mg/kg hisobida beriladi. Bularga xos salbiy 
ta'sir belgilari qon bosimini ortishi, kushingoid scmirish, 
oshqozon-ichak tizimi tomonidan buzilishlar, terida o'zgarishlar va 
elektrolitlar muvozanatining buzilishi kuzatilishi mumkin.

Tutqanoq xuruji (status). Tarqalgan toniko-klonik xurujlar 
yig'indisi bo'lib, hayot uchun xavfli bu holat, tezda yordam talab 
qiladi. Bu holatni davolash venaga talvasaga qarshi dorilar 
yuborish bilan boshlanadi. Diazepam -  ko'pgina bemorlar uchun 
tanlov dori hisoblanadi. Uning katta yoshdagilar uchun talvasani 
to'xtatadigan qondagi miqdori 20 -3 0  mg ga teng. Diapezam yurak- 
tomir tizimi va nafas markazi ishini susaylirishi mumkin. shuning 
uchun diazepamni venaga yuborganda nafas va qon tomir marka- 
zini jonlantiruvchi dorilar berish kerak. Diazepam ta’siri 30-40  
daqiqa davom etadi, tutqanoqni xuruji to'xtalgach uzoqroq ta’sir 
qiladigan dorilar. masalan fenitoin berish mumkin. Ba'zi vrachlar 
lorczcpam beradi, bu dori diazepamga o'xshash, biroq uzoqroq 
la'sir qiladi.

Tutqanoq xurujidan chiqaradigan asosiy dori fenitoin 
hisoblanadi. uni venaga yuboriladi, scdativ ta’siri kamroq. Dorini 
13-18 mg/kg hisobida tavsiya qilinadi. Vrach zaharli ta'siridan 
cho'chib kam miqdorda yuborib xato qiladi. Venaga yuborish 
tezligi 50 mg/daq tashkil qiladi. Uni glukozada eritib bo'lmaydi, 
chunki u cho'kmaga tushadi va o'z samarasini yo ‘qotadi. Nafas, 
yurak urishlar sonini, qon bosimini nazorat qilish lozim. Dorining 
kardiotoksikligi uning tarkibiga kirgan (crituvchi sifatida) 
ctilcnglikolga bog'liq.

Tutqanoq xurujini yo'qotish maqsadida ilgari fenitoin olgan 
bemorlarda miqdorga bog'liq salbiy ta'sirlar kuzatilishi mumkin, 
Masalan. alaksiya. uni dori miqdorini korrcksiya qilish yo'li bilan 
yo'qotish mumkin.

Bemorda fcniloinga sczgirlik susayganda. fcnobarbitalni 
yuqori miqdorlarda venaga 100-200 mg dan 400-800  mg gacha 
yuboriladi. Bunda. ayniqsa bemor fenobarbitalga qadar
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bcnzodiazcpin olgan bo'lsa nafas bu/.ilishi mumkin. Bu vaqtda 
bcmorni darxol ikkilanmav intubatsiyaga o'tkazish tavsiya qilinadi.

Tarqalgan toniko-klonik talvasalarni to'xtatish uchun ba'zan 
lidokain ham yoki umumiv anestcziya ham tavsiya qilinadi.

Tutqanoqqa qarshi dorilarning tcratogenligi ancha murakkab 
masala boMib homiladorlik davrida tutqanoqqa qarshi dorilar olgan 
onaning bolasi turli majruhliklar bilan tug'ilish xavfi 2 marta 
ortadi. Fenitoin, fcnobarbital va karbamazepin hamda valproatlar 
spina bifida sabab bo'lishi mumkin (Valproate, 1983).

K o‘p epilcptologlar homilador ayolga tutqanoqqa qarshi 
dorilar yuborilganda, ular miqdorini iloji boricha kamaytirish va 
tutqanoq xuruji davrida homilador ayol ahvolini nazorat qilishni 
tavsiya qiladilar.

Dori to'xtatish sindromi. Dorilarni birdaniga yoki rcjasiz. 
to'xtatish taivasalar soni va og'irligining kuchayishiga sabab bo'ladi. 
Dorini to'xtatish sindromi darajasi turli dorilar uchun turlicha bo'ladi.

Absans (ptit mal) ga qarshi dorilarni to'xtatish, partsial va grant 
mal ni davolovchi dorilarga nisbatan osonroq kcchadi. Ayniqsa. 
fcnobarbital. bcnzodia/cpinni to'xtatish qiyin bo'lib, bir nccha 
haftalar, oylar talab qilinadi, ayniqsa ambulatoriya sharoitida.

Tutqanoqni gcterogcnligini hisobga olganda, unga qarshi 
ishlatiladigan dorilarni butunlay to'xtatish mushkul ish. Bemorda 
2 -4  yil davomida tutqanoqni kuzatilmasa. shundan keyingina 
dorini to'xtatishga harakat qilish tavsiya etiladi.

Preparatlar:
I Karbamazepin (generik nomi. Tegretol) ichishga tabletka 

ko'rinishida 200 mg. chaynab ichish uchun esa -  100 mg /5 ml 
suspenziya ko'rinishida chiqariladi.

2. fenitoin (generik nomi, dilantin. difcnin) ichishga kapsulada 
30.100 mg; chaynash uchun tabletkada 30. 50 mg; 125 mg/5ml dan 
suspenziya. Uzoq ta’sir qiladigan dori shakllari: kapsula 30, 100 mg 
dan. Venaga yuborish uchun 50 mg/ml ampulalarda chiqariladi.

3. Primedon (generik nomi, mizomin) tablctkalarda 50, 
250 mg dan, 250 ml/5 ml suspenziyada chiqariladi.

4. Trimctadien (Lridion) chaynash uchun tabletkalarda 
150 mg: kapsulada 300 mg: 40 mg/ml eritmalarda chiqadi.
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5. Valproat kislota (generik nomi, dekapan, miproev kislota).
Kapsula 250; sirop (valproat natriy) 250 mg/5 ml.
Uzoq ta'sir qiluvchi dorilar (dcpikot) tabletka (divalproat 

natriy) 125; 250; 500 mg dan chiqariladi.

28.2.2. Parkinson kasalligi va boshqa tana harakatlari 
bu/ilishlarida ishlatiladigan dorilar

Parkinson kasalligi turli sabablar natijasida, ko'pincha sababi 
aniq bo'lmagan mushaklar tonusining oshishi, bradikineziya, tana 
holatini vaziyati buzilishi va tana qismlarining titrashi bilan kecha
digan simptomlar majmuasidir. Idiopatik parkinson kasalligining 
patofiziologiyasi negizida ba’zi bir neyrotoksinlar yoki oksidlanish 
jarayonlarida hosil bo'ladigan sof radikallar yotishi ehtimoli bor.

Parkinson kasalligi davolanmasa kuchayib ketadi. Bu 
kasallikda miya bazal gangliyalarida dofamin miqdori kamayib 
ketadi. Levodopa yoki uning agonistlari yordamida dofaminergik 
qurilmalar faolligini oshiruvchi hamda xolinergik va dopamincrgik 
moddalar bu kasallik bclgilarini kamaytirishi mumkin.

Idiopatik Parkinson kasalligida miyadagi targ‘il tanada 
GAMK-crgik xujayralar ta'sirini susaytiruvchi qora tanacha 
neyrondagi dofaminergik qurilmalar taolliyatini y o ‘qotadi. Parkin
son sindromini keltirib chiqaruvchi dori moddalari dofaminergik 
qurilmalar anlagonistlari (Masalan, anlipsixotik moddalar) yoki 
nigroslriat ncyronlarning buzilishiga sabab bo'lishi mumkin.

I.evodopa. Dofamin sof holda gematoenscfalik to‘siqdan o't- 
maydi, uning metaboliti 3-(3,4-digidroksifenin)-L -  alanin (levodopa) 
orqa miya suyuqlig'iga o'tadi va dekarboksillanib dofaminga 
aylanadi. Biokimyoviy va farmakologik xususiyatlariga qarab 
dofamin sczuvchi qurilmalari tasniflanadi. Masalan, ulardan ba’zi- 
birlari adcnilsiklaza bilan bogManadi, adcnilsiklazani faollanishi 
ncitijasida sA M f hosil boiadi va dofamin ta’sirining kelib chiqishiga 
sabab bo'ladi. Adcnilsiklaza faollovchi qurilmalarni D|, ularni 
falajlovchilarini esa D2 deb nomlash odat lusiga kirgan.

Dofamin qurilmalar: D| (DAi) D5 mivada, buyrak qon tomir
larida joylashgan adcnilsiklazani faollaydi, sAMFni ko^paytiradi.
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D2 (DA 2) miyada, silliq musliaklarda, prcsinaptik nerv 
oxirlarida topilgan, adcnilsiklazani falajlaydi; kaliy kanallari 
o'tkazuvchanligini oshiradi.

D '3 -  miya to'qimasida uchraydi. Adcnilsiklazani falajlaydi 
(D2-kcnja tipi bo'lishi ham mumkin).

D '4 — miyada, yurak va qon tomirlarda uchraydi. Adenilsiklaza- 
larni falajlaydi. (D2-kcnja tipi ko'rinishida ham uchrashi mumkin).

D] qurilmalar qora tanachalarda va striatik aksonlarda joylashgan.
D.) striatik akson va qora tanachalarda prcsinaptik joylashgan  

bo'lib, bazal gangliyalar ncyroni hisoblanadi.
Dofaminergik parkinsonga qarshi dorilar ta'siri D 2 

qurilmalarni faollanishiga bog'liq, ammo ularning yuqori 
darajadagi samarasi uchun D] qurilmalarni ham faollanishi talab 
qilinadi. Antiparkinson ta'sir qiluvchi dorilar dofamin agonistlari 
qoramu (спориия) alkaloidlari. masalan; lcrgotril va bromkriptin, 
ya’ni D2 qurilmalarni qo'zg'atuvchilari hisoblanadi. Aksincha, 
ba’zi sclycktiv D2 agonistlaming o'zi ham parkinson kasalligi 
bclgilarini keltirib chiqarishi mumkin.

Farmakokinctikasi. I.cvadopa ingichka ichakdan yaxshi 
so'riladi, ammo uning so'rilishi oshqozon bo'shashiga va uning 
pllga bog'liq. Oshqozonda ovqat bo'lsa uni qonga o ‘tishi 
sckinlashadi. Ovqat tarkibidagi ba'zi aminokislotalar uning 
ichakdan so'rilishini susaytiradi. Uning eng yuqori miqdori qabul 
qilingandan 1-2 soat o'tgach qonda kuzatiladi. Bir marta qabul 
qilinganda ya ’ni yarim chiqib ketish vaqti ko'proq 1 va 3 coatlar 
orasida yuz beradi.

Yuborilgan miqdorning 2/3 qismi metabolit ko'rinishida 
ichilgandan s o ‘ng 8 soatlar davomida paydo bo'ladi. Ucvodopaning 
asosiy mctaboliti -  3-mctoksi-4-gidroksifenil sirka kislota (gomo- 
valinil kislota) va digidroksifcnil sirka kislotalari hisoblanadi. 
Yuborilgan miqdorining faqat 1-3% miyaga o'tadi, qolgan qismi 
boshqa to'qimalarda mctabolizmga uchraydi, dekarboksillanish 
y o i i  bilan dofaminga aylanadi. Dorini samarasini olish uchun uni 
ko'p miqdorda kiritish talab qilinadi. Biroq Icvodopani dopa- 
dckarboksilaza ingibitorlari bilan yuborilganda, periferik 
a’zolardagi metabolizmi susayadi va uning qondagi miqdori
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ko’payadi, yariin chiqib kelish vaqti uzayadi. Dolaminning ko'p 
qismi miya to'qimasiga o ’tadi (28.1-shakl.)

Lcvodopaning periferik dofadekarboksilaza ingibitorlari (karbi- 
dopa bilan) Icvodopaga chliyojni taxminan 75% ga kamaytiradi.

Levodopa o ‘zi 
30%. 1-3%.

ichakdagi to'qimalardagi
metabolizmi metabolizmi

Lcvadopa + karbidopa 10%

metabolizmi metabolizmi

2 K .I-s h ak l. I.cvodopa - - meiabolix.miga karbidopaning ta'siri. Slrelkalar kengligi dorining 
komponentdagi miqdori. qabul qilingan miqdoming %  lari. Karbidopani qo'shib 

ishlatilganda lcvodopaning periferik lo'qimalarda melabolizmga uchraydigan qismi 
kamayadi, uning miya lo‘qimasidagi qismi ortadi (N ull d lTellm an, 1984).

Ishlatilishi. Levodopa Parkinson kasalligining boshlang’ich 
davrlarida samarali hisoblanadi. keyinchalik uning ta'siri kamaya 
boradi. salbiy ta'sirlari esa oshib boradi. Ammo dori qancha erta 
ishlatiIsa, kasallarda o ’lim hodisasi shuncha kam bo'ladi.
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Yuqorida keltirilgan dalillardan kelib chiqib levodopani 
karbidopa bilan ishlatish tavsiya etiladi.

Sinemet — Dofa preparati bo' lib o'z tarkibida 1:10 karbidopa 
yoki 1:4 levodopa nisbatda saqlaydi. Davolash kam miqdorlardan 
boshlanadi (karbidopa 25 mg, levodopa (100 mg) 3 marta.

Dori samaradorligi va salbiy ta'sirining kelib chiqishiga 
qarab dori miqdori k o ‘paylirilib boriladi. Ko'p bemorlarda 25 mg 
karbidopa + 250 mg lcvadopa marta berilganda yaxshi natija 
beradi. Uzoq ta’sir qiluvchi dori shakllarini ishlatish hisobiga dori 
kiritishlar sonini kamaytirish mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Dola-dckarboksilaza ingibitorlarisiz ishla
tilganda 80% bemorlarda Lcvadopa ko'ngil aynish, qayt qilish, 
ishtaha yo'qolishi kabi o'zgarishlarga sabab boiad i.  Uni karbidopa 
bilan ishlatilganda dorining yuqoridagi salbiy ta’sirlari kam (20% 
bemorlarda) uchraydi.

Lcvadopa qabul qilgan bemorlarda yurak ritmini buzilishi, 
qorincha ckstrasistoliyalari. kamroq hollarda yurak litrashlari (fibri- 
latsiya)lar uchrashi mumkin. Levodopani yurak tomondina chaqira
digan salbiy ta’sirlari kam uchraydi. Yurak tomonidan uchraydigan 
salbiy ta'sirlari katexolaminlar miqdori ko'payishi bilan bogiiqdir.

Gipotenziya yoki gipcrtenziya ham kuzatilishi mumkin. 
Gipertcnziya katta miqdorlarda yuborilganda yoki uni noselycktiv 
monoaminoksidaza ingibatorlari va simpatomimetiklar bilan 
ishlatilganda ko'proq uchraydi.

Lcvadopa uzoq ishlatilganda 80%> bemorlarda diskinc/.iya 
uchraydi. Diskincziyani kelib chiqishi dori miqdoriga bog'liq va 
u individuallikka ega. Diskincziya ko'proq periferik 
dekarboksilaza ingibitorlari bilan qo'shib ishlatilganda uchraydi. 
Ko'proq diskincziya yuz va oyoqlar parcstcziyasi ko'rinishida 
uchraydi.

Turli ko'rinishlardagi (dcprcssiya, ruhiy qo'zg'alish. gallu- 
sinatsiya) ruhiy buzilishlar uchrashi mumkin. Bu ko'rinishdagi 
ruhiy buzilishlar ko'proq lcvadopa va karbidopa birga 
ishlatilganda yuz beradi. Davolash dori miqdorini kamaytirishdan 
iborat boiad i.
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Qand kasalligi keng tarqalgan, masalan. AQSH da hozirgi 
kunda 10 mln. bemor bo‘lib, bulardan 800000 nafari insulinga 
bogMiq bemorlar hisoblanadi.

Qand kasalligining insulinga bog’liq (I turi) va insulinga 
bog’liq bo'lmagan (11 tur) turi farq qilinadi.

Qand kasalini davolashdan maqsad, imkon darajasida kasal
lik davrida uchraydigan modda almashinuvi buzilishini tiklashga 
qaratilgan. Qand kasalligining asosiy belgisi qonda va siydikda 
qand miqdorining oshib ketishi hisoblanadi. Qonda qand miqdorini 
kamaytiruvchi insulin preparatlari va ichishga beriladigan qandni 
kamaytiruvchi dori vositalari ishlatiladi.

29.1. Insulin dorilari
Qand kasaliga uchragan bemorlarning 20-30%  insulinga 

muxtoj bemorlar hisoblanadi. qolgan 40% ga yaqinini ichishga 
beriladigan dori vositalari yordamida ham davolash mumkin.

Insulin 2 ta zanjirdan (A-zanjir 21 aminokislota, V-zanjir 30 
ta aminokislotadan) iborat polipcptid bo'lib. normada oshqozon  
osti bezining [3-hujayralarida ishlab chiqariladi. Insulin anabolik 
gormon bo‘lib, qandlar va oqsillar parchalanishini nazorat qiladi.

Insulin, unga sczuvchan a ’zolar (skclct mushaklari, miokard, 
ko'z gavhari, moy to'qimasi. lcykotsitlar va boshqalar) hujayrasi 
qobig'ining glukozaga o'tkazuvchanligini oshiradi.

Insulin hujayralarda glukozaning fosforlanishi natijasida 
hosil boMuvchi glukoza-6-fosfat hosil bo'lishini nazorat qiluvchi 
glukokinaxalar faolligini oshiradi. Insulin glukozaning glikogenga 
o'tishini va gcpatotsillarda zaxira ko'rinishda to'planishida ishtirok 
etadi, glikoliz jarayonini jonlantiradi, Krebs siklida hosil 
boMadigan moddalar va ATF sintezini kuchaytiradi. Insulinning 
qonda qand miqdorini kamaytirishining sababi, birinchidan, jigarda

29-bob. Qondagi qand  m iqdorini kam aytirad igan  dori
vositalarining klinik va farm akologik  tavsifi
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glikogcnolizni susaylirishi natijasida qonga glukoza tushishining 
kamayishi, ikkinchidan esa, jigar to’qimasi va skelet mushak 
to'qimalari bilan glukozani ushlab qolishining kuchayishi bilan 
tushuntiriladi.

Insulin y og’ to'qimasida glikolitik va pcntoz y o ’li bilan 
uglevodlarni moy kislotalari va triglitscridlarga o'tishini faollaydi.

Insulin yetishmasligida glukozaning oksidlanishi va 
liponeogcnez susayadi, glukoneogenez esa kuchayadi. Y og’lar 
parchalanishining kuchayishi va ular assimilatsiyasining susayishi 
qonda NEJK miqdori ko'payishiga olib keladi. NIiJK hosil 
bo'lishining oshishi va jigarda Krebs sikli davomida asetil-KoAga  
o ‘tishining susayishi. undan keton tanachalari bcta-gidroksimoy va 
asetosirka kislotalar va qonda aseton miqdorining to'planishiga 
olib keladi. Bu jarayon natijasida diabctik ketoasidoz kelib chiqadi, 
bu o'z navbatida koma kelib chiqish xavfini oshiradi. Insulin 
yetishmasligida qonda xolestcrin miqdori ham oshadi.

Insulin ribosomalarga to’g'ridan to’g ’ri la'sir qilib. oqsil 
hosil bo'lishini kuchaytiradi. Insulin yctishmovchiligida oqsil hosil 
bo‘lishining buzilishi natijasida albuminlar miqdori kamayadi, оь- 
globulinlar ko‘payadi. Glukoneogenez kuchayadi. natijada 
aminokislotalardan keton tanachalari hosil bo’lishi oshadi.

Insulin yetishmasligi natijasida jigarda (3-lipoprotcidlar 
hamda xolestcrin sintczining kuchayishi bemorlarda alcrosklcroz 
rivojlanishiga sabab b o’ladi. Mukopolisaxaridlar sintczining 
buzilishi natijasida qonda mukopolisaxarid miqdorining 
ko‘payishiga va ularning gialinlangan shakllari ko'payishi. 
mikroangiopatiyaning rivojlanishiga sabab bo'ladi.

Giperglikcmiya va glukozuriya tanada suvning y o ’qolishiga 
(poliuriya) va chanqoqlikning ortishi (polidipsiya) ga sabab bo’ladi.

Insulin dorilari, gormon yetishmasligi natijasida yuqoridagi 
sanab o'tilgan modda almashinuvi buzilishlarini bartaraf etadi. Shu 
sababli insulin va uning preparatlari qand kasalligining o'rtacha 
o g ‘irlikda va og ‘ir kcchayotgan ko'rinishlarida hamda diabctik
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kctoasidozda, infeksiya rivoj langanda, xirurgik operatsiyalarda, 
homiladorlikda va kamquvvatlikda lavsiya etiladi.

Diabetik rctinopatiya. ncfropatiya va oyoqlar qon tomirlari- 
ning zararlanishi ham insulin yuborishni taqozo cladi.

Insulin bilan davolashning samaradorligi bir kecha-kunduz 
davomida qonda qand miqdorini kamaytirishi va kasallikning 
asosiy klinik belgilari poliuriya va polidipsiyani yo'qolishi bilan 
belgilanadi. Shu bilan bir vaqtda bemorning umumiy ahvoli 
yaxshilanadi va lana og'irligi ko'payadi.

Klinika amaliyolida yirik shoxli hayvonlar va cho'chqa  
oshqozon osti bezidan olinadigan hamda odam insulini (sintez va 
gcninjcncriya yo'li bilan olinadi) ishlatiladi.

Inson insulini ko'proq insulin dorilariga sczuvchanlik 
susayganda va allergiya paydo bo'lganda tavsiya etiladi. Keyingi 
vaqtlarda insulinni maxsus tozalash yo ‘li bilan uning allergiya 
keltirib chiqarish xususiyatlarining kamaytirishga erishilgan dori 
shakllari olinganligi tufayli insulindan paydo boiadigan xavfli 
asoratlarni kamaytirishga muvaffaq bo'lindi.

Insulin tarkibiga turli dori ta'sirini uzaytiruvchilar (rux, oqsil, 
polimerlar) kiritish yo'li bilan dorining yarim chiqib ketish vaqtini 
uzaytirishga erishilgan.

Hozirgi kunda qisqa muddatda (tez). o'rtacha va uzoq ta’sir 
qiluvchi insulin dori shakllari farq qilinadi.

Tez ta’sir qiluvchi insulin dori shakllari kctoasidoz, diabctik 
koma, jarrohlik operatsiyalarida va insulinga bog'liq diabctni 
davolashda ishlatiladi.

Diabetik komada insulinni ikki yo'l bilan: 1) tana og'irligiga 0.1
I B/kg hisobida olingan 6 -10  TB insulinni har soatda (qonda qand 
miqdorining nazorati ostida yuborish usuli); 2) 20 TB insulinni 
mushakka. so'ngra har soatda 6-10 TB da mushakka insulin yuborish 
(qonda qand miqdori nazorati ostida) kiritish yo'li mavjud.
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Bemomi koma holalidan chiqarilgacli dori yuborish oralig'i 
2 -3  soatga ko'paytiriladi, venaga, mushakka yuborishdan teri 
ostiga yuborishga o'tiladi.

Insulin yuborish monand regidratatsiya (5% glukoza, osh 
tuzining fiziologik eritmasi), kerak bo'lsa kaliy xlorid eritmasi 
yuboriladi.

Davolashni tez ta’sir qiluvchi preparatlar yuborish bilan 
boshlagan ma’qul. chunki uzoq vaqt ta’sir qiluvchi insulin dori
lariga individual sczuvchanlik borligi sababli ular bilan davolash
ning qiyinligi aniqlangan.

Tez ta’sir qiluvchi insulin dori shakllari bilan davolashda 
dorini 0 .5 -0 ,6 TB/kg tana vazni hisobidan sutkasiga 3-4 marta 
yuboriladi.

3 martalik yuborish quyidagicha tartibda: 2-3 -  1 TB da. 4 
marta yuborishda esa 2 ,5 -2 .5 -3 -1  TB da yuboriladi. Insulin ovqat
dan 30 daqiqa oldin teri ostiga yuboriladi. ICeyinchalik glikemiya  
va glukozuriya darajasidan kelib chiqib. miqdorlashni korreksiya 
qilinadi.

Qonda qand miqdori insulin yuborishdan oldin, siydikdagi 
qand miqdori esa sutka davomida kamida 3 marta (2 marta 
kunduzgi va tungi soat 20°° dan ertalab 8|Ш gacha yig'ilgan  
siydikdagi) qand miqqorini aniqlash tavsiya etiladi.

Uzoq ta'sir qiladigan insulin dorilari kompensatsiyalangan 
qandli diabctni davolashda tavsiya qilinadi. Uzoq ta'sir qiluvchi 
insulin dorilarini oddiy insulin dori shakllari bilan birga ishlatish 
tavsiya qilinadi. Dorini miqdorlash glikemiya va glukozuriya 
darajasiga qarab individual tanlanadi.

Insulin bilan o'tkazilayotgan davolashning maqsadi. ugle
vodlar almashinuvidagi buzilishlarnigina emas, balki boshqa 
modda almashinuvidagi buzilishlarni ham bartaraf etishni ko'zda 
tutadi.

Bunda kecha-kunduz davomida 3 marta, ya'ni ertalab 
ovqatlanishdan oldin tez va o'rtacha tczlikda ta'sir qiluvchi
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insulinni, kechki ovqatdan oldin qisqa ta'sir qiluvchi insulin va 
kcchasi soat 22-23  lar orasida o ‘rta davomlikda ta’sir qiluvchi 
insulin (kerak bo'lsa tushlikdan oldin qisqa ta’sir qiluvchi insulin) 
yuborish yaxshi samara beradi. Ko'proq tarqalgan insulin yuborish 
tartibi kun davomida har gal ovqatlanishdan oldin qisqa muddatga 
la’sir qiluvchi insulinni. kcchasi esa. uzoq la’sir qiluvchi insulin 
miqdorini 1/3 qismini yuborish tartibidan ko'proq foydalaniladi. 
Sutka davomida 2 marta yuborish ham ma’qul hisoblanadi, bunda 
bir vaqtning o'zida qisqa va o'rtacha uzoq muddat ta’sir qiluvchi 
insulinni, masalan, insulin + insulongning 2/3 qismini ertalab 
ovqatdan 30 daqiqa oldin va 1/3 qismini esa 10-12 soatdan keyin 
ovqatdan yarim soat oldin yuborish usuli keng tarqalgan.

Insulin dori shakllarini saqlashda, ishlatishda, yuborishda 
dori inslruksiyasiga qat’iy rioya qilish, uning samaradorligini 
ta’minlash garovi ekanligini esda tutish kerak.

Salbiy ta’sirlari. Ko'proq va xavfli nojo'ya ta’siri -  
gipoglikcmik koma bo'lib, bu asorat ko'pincha insulin miqdori 
ortiqcha yuborilganda yoki parhez buzilganda kuzatiladi. Xavfli, 
ammo kam uchraydigan ikkinchi nojo'ya ta'siri anafilaktik shokdir.

Ba'zan insulinga chidamlilik, mahalliy allergiya va lipodis- 
troliya ham uchrashi mumkin.

Koma venaga 60 -8 0  ml 40% glukoza eritmasi yuborish bilan 
davolanadi. Qolgan salbiy ta’sirlari antigislamin, glukokortikoidlar 
va Ml’I va MK1 insulinlar yuborish bilan davolanadi.

Jahon tibbiyoti amaliyotida ishlatiladigan insulin dori 
shakllari: 5 ml llakonda, (1 ml da 40 T13; flakon 200 TB saqlaydi, 
Rf), chet ellarda 5 va 10 ml dan flakonda (1 ml da 40, 80, 100 va 
500 TB insulin saqlaydi). O'zbckistonda quyidagi insulin dori 
shakllarini ishlatishga ruxsal etilgan (29.1-jadval).
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29.1-jadval
Jahon tibbiyoti amaliyotida ishlatiladigan insulin dori 

shakllarining farmakodinamik ko‘ rsatkichlari

Dorilar
Ta’sirining  

boshlanishi va 
davomiyligi

Yuqori
miqdorining

kuzatilishi
(uonda)

Dorining
p ll

Sutka davo-  
midagi yubo

rishlar soni va 
yo‘li

1. Qisqa muddatda ta’sir qiluvchi dorilar
A. Kristall ko'rinishidagi tozalanmagan insulin

Insulin teri 
ostiga

30 daqiqadan -  
8 soatgacha.

2-3 soat Hayvon 
insulini, 

pH 3,0-3,5

6 managacha teri 
ostiga, mushak

ka, venaga.
B. Monotsiklik insulinlar, tozalangan (MSI)

Mono Su- 
insulin. (RF)

I lay von, 
cho'chqa in
sulini (ney- 
tral insulin)

6 martagacha l/o, 
m/o, v/o

Aklrapid
(Daniya),
insulrap

10 daqiqadan -  
8 soatgacha

1,5-4,5 soat Hayvon, 
cho‘chqa in
sulini (ncy- 
tral insulin)

Venaga

D. Monokomponcntli insulinlar, tozalangan (MKI)
Aktrapid MS 

(Daniya),
15 daqiqadan -  

8 soatgacha
2-4 soat Odain insu

lini (neyiral)
6 martagacha t/o, 

m/o, v/i
U. O'rtacha davomli ta’sir qiladigan insulin dorilari

A. Kristall insulin
ITSS'W’B 
insulin (Ger- 

maniya), 1ISS 
(RF) i j -;n t e  

(Hindiston). SIP 
(RF)LENTE 
(Yugoslaviya)

30 daqiqadan -  
24 soatgacha

2-18 soal Ncylral hay
von insulini, 
am orf kris
tall modda

1-2 marta, 
t/o.

B. Monotsiklik insulinlar (MSI).
Semilong (RF] 

Scmilcnte 
(Daniya), Long 
(RF) Insulong 

(Sobiq Yu
goslaviya)

3 12 
soat

Hayvon ney- 
tral insulini. 
Amorf kris

tall moda

1- 2 marta, Faqat 
l/o.
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I). Monokomponcntli insulinlar (MKI)
Semilente Ile- 
tin I., Semi

lente MS 
(Daniya). 

Frotafan MS 
(Daniya), 

Lcntc Ilelin 
1,11. Lente 

MS (Daniya)

40 daqiqadan -  
24 soatgacha

3-20 soat Ncytral,
hayvon
insulini,
amorf
kristall
niodda

1-2 marta 
t/o

Protafan NM 
(Daniya), 

Monotar NM 
(Daniya), 
Xumulin 1 
(AQSII)

2soatdan 24soat- 
gacha

4-20 soat Amorf
kristall
odam

insulini

1-2 marta 
t/o

III. U’/.oq muddat ta’sir qiluvchi
Л. Kristall insulinlar

PTSI suspen
ziya (RF)

4- 36 soat 14-20 soat Neytral, 
Protamin 

rux insulin

1 marta 
t/o

B. Monotsiklik insulin
Ultralong (RF), 

Ultralcnlc 
(Daniya)

6 -36 soat 12-18 soat Neytral, kris
tall insulin 

suspenziyasi

1 marta 
t/o

D. Monokomponcntli insulinlar
Ultralente MS.

Ultralente 
Iletin I, Ilctin 
1, 11 (AQSH) 
Protamin 
rux-insulin

4- 36 soat 14- 26 soat Hayvon, 
cho‘chqa 

kristall in
sulin sus- 
penziyasi

1 marta 
t/o

Ultra NM 
(Daniya)

4—28 soat 8 24 soat Kristall
odam

insulini

1 marta 
t/o

29.2. Ichishga ishlatiladigan gipoglikcmik dori vositalari 
Sulfamochcvina unumlari. Farmakodinamikasi. Sulfamo- 

chcvina dorilari oshqozon osti bezining p-hujayrlaridan insulin
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ajralib chiqishini kuchaytiradi: glukoza ta'sirida chiqadigan 
insulinga to'qimalar hujayrasi sczuvchanligini oshiradi; mushak, 
jigar hujayralarida glukoza parchalanishini kuchaytiradi; yog' 
to'qimasi lipolizini susaytiradi.

Sulfamochcvina dorilarining tasnifi
Bu guruhdagi dorilar shartli ravishda 2 avlodga bo'linadi, 

yuqori samaradorli va kam zaharli.
1-avlod sulfamochcvina dorilariga — karbutamid, tolbutamid, 

xlorpropamidlar kiradi.
2-avlod dorilariga -  glibcnklamid, glibornurid. glizoksepid. 

glipizid, glikvidon, gilklazidlar kiradi.
Ular oshqozon-ichak tizimidan yaxshi so'riladi. bir-biridan 

organizmdan ajralishi (eliminatsiya) bilan farqlanadi.
Sulfamochcvina dorilarining farmakokinetik ko'rsatkichlari 

(29.2-jadvalda) keltirilgan.
29.2-jadval

Sulfamochcvina dorilarining farmakokinetik 
ko‘ rsatkichlari

Kinctik ko’rsatkichlari Glibcnklamid Xlorpropamid Tolbutamid
Sutkalik miqdori, mg 2,5 15 125 500 500 2000
So'rilishi, % 48 84 296 289
Yuqori miqdori (daq.) 220 -240 60 420 180-300
Insulin ajraiish vaqti 120 daq. 60 120 daq. 90 daq.
Yarim chiqish vaqti (soat) 10 16 24 42 5 6
Ta’sir davomiyligi 12 soatgacha 24 soatgacha 12 soatga yaqin
Oqsillar bilan bog‘l.. % 99 96 95-97
Umumiy ajralib chiqishi 
(Eliminatsiya)

1 -kun 59%, 
keyingi 5 kun 
davomida 95%

10 14 kun davo
mida 1 00% chi
qib ketadi.

l-kuni 80%, kc- 
yingi 5 kun da
vomida 95% 
chiqadi

Tolbutamid (butamid. aglitsid, arkozal. diabetsid, diabetol, 
orezan, rastinon, tolbusal) va karbutamid (bukarbon, nadisan. 
alentin, diabetsid, glutsidoral, invcnol. lidozal, orabetik, oranil. 
sulfadiabet) jigarda karboksillanish yo'li bilan faolsiz metabolit
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ko'rinishida buyraklar orqali 1-15 soatdan keyin chiqa boshlaydi, 
yuqori samarasi 4 -8  soatdan keyin kuzatiladi, la'sirining davo
miyligi 12 soatga tcng. Bulardan farq I i o'laroq xlorpropamid (bio- 
glumin, katanil, diabamid. galiron) organi/mda kam metabolizmga 
uchraydi, asosan o'zgarmagan ko'rinishda buyraklar orqali chiqib 
ketadi. Ta’siri 3 soatdan keyin boshlanadi, ta'sirining davomiyligi 
24 soatga yaqin. Siydik ajralishini kamaytiradi, shuning uchun 
qandsiz diabctda ishlatiladi. Eliminatsiyasining o'ziga xosligi 
sababli surunkali buyrak yctishmovchiligida organizmda to'planish 
xavfi bor.

Amaliyotda glibcnklamid kengroq ishlatiladi, uzoqroq ta'sir 
qiladi, asosan jigarda mctabolizmga uchraydi va siydik bilan 
faolsiz metabolit ko'rinishida chiqib ketadi. Surunkali buyrak 
yctishmovchiligiga kam ta'sir qiladi.

Insulin ajralib chiqishini kuchaytiruvchi glikvidon la’sir 
mexanizmi jihatidan glibcnklamidga yaqin, ammo organizmdan 
tezroq chiqib ketadi. Yarim chiqib ketish vaqli 4 -5  soatga tcng. 
Boshqa sulfamochcvina dorilardan farqi dorining 95% oshqozon- 
ichak tizimida. 5% esa siydik orqali chiqib kctganligi sababli 
buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda va ncfropatiyaning 
boshlang'ich bosqichlarida ishlatiladi. Ta'siri 60 -9 0  daqiqalardan 
keyin, eng yuqori ta’siri 2 -3  soatdan keyin kuzatiladi.

Siklamid (agliral. diaboral) butamidga nisbatan kam zaharli 
va kam faolroq.

Xlotsiklamid (oradian) -  siklamidga nisbatan faolroq. boshqa 
sulfamochcvina unumlariga chidamli bemorlarda samarali hisob
lanadi.

d ik l a / id  (diabelon. diamikron) 2-avlod qandli diabctga qarshi 
dorilariga xos ta'sirlardan tashqari. qon shakllarining yopishqoqlik 
xususiyatini kamaytiradi. dorining bu xususiyati uni boshqa 
angioprotcklorlarsiz ishlatishga imkon beradi.

Ishlatilishi. Sulfamochcvina dorilari qandli diabctning 11 
lurida ishlatiladi. Qandli diabctning boshqa turlarida ham insulin
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bilan birga ishlatish mumkin. Dorilarni ta’siriga qarab 15 -40-60  
daq., ovqatlanishdan oldin 2 -3  marta tavsiya qilinadi.

Sutkasiga 40 TRda insulin olayotgan bemorlarga tavsiya qi- 
linmaydi. Nahorga qonda qand miqdori 11 mmol//, ovqatlanishdan 
keyin esa 14 mmol// ga oshgan bemorlarni sulfamochcvina 
dorilariga o'tkazish mumkin.

Davolash dorini katta miqdorlarda berishdan boshlab. qonda 
qand miqdori normaga tushgach erishilgan samarani saqlab 
turuvchi dori miqdori berib turiladi. Dori miqdorini ko'paytirish 
terapevtik samarani kuchaytirmaydi, dorining salbiy ta'sirlarini 
ko'paytiradi.

Terapevtik samara 5 -7  ba'zan 14 kundan keyin kuzatiladi. 
Doriga chidamlilik rivojlanishining oldini olish uchun dorilarni 
vaqti-vaqti bilan almashlirib turish yoki ma’lum kunlarda insulin 
berish tavsiya qilinadi.

Tavsiya etilmaydi. I tip qand kasalligida. qand kasalligining 
og'ir ko'rinishlarida, koma va komadan oldingi holatlarda. 
homiladorlikda, buyrak. jigar yclishmovchiliklarida. keloasidozda 
sulfamochcvina unumlari tavsiya etilmaydi.

Salbiy ta’sirlari. Dori miqdori oshib kctganda, yetarli uglc- 
vodlar qabul qilinmaganda, alkogol ichilganda. sulfamochcvina 
unumlari ta’sirini kuchayliradigan dorilar bilan birga ishlatilganda 
qonda qand miqdorining kamayish belgilari kuzatilishi mumkin; 
allergik dermatit. teri toshmalari ko'rinishidagi allergik belgilar; 
ko'proq ishtahaning pasayishi. qorin sohasida og'riq. ko'ngil 
aynishi. qayt qilish, ich ketish belgilari; jigar, buyraklar. 
ko'mikning zararlanish (pansitopcniya, lcykopcniya, ncytropcniya 
va trombotsitopeniya) belgilari kuzatiladi.

Sulfamochcvina unumlari tavsiya qilinganda har oyda qondagi 
va siydikdagi qand miqdorini nazorat qilib turish tavsiya etiladi.

O ‘zaro ta’siri. Salitsilatlar, butadion. silga qarshi dorilar. 
levomitsetin, tetratsiklinlar, kumarin unumlari, siklofosfamid, 
MAO va bcta-falajlovchi dorilar sulfamochcvina unumlari bilan
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qo'shib ishlatilganda ularning salbiy ta’siri kuchayadi. Ichiladigan 
kontratseptiklar, aminazin, simpalomimctiklar, kortikosteroidlar, 
qalqonsimon bcz gormonlari, nikotin saqlovchi dorilar sulfamo- 
chcvina unumlarining gipoglikcmik samarasini kamaytiradi.

29.3. Biguanidlar
Bul'ormin (glibutid, adcbit). Metformin (difamin. glukofag, 

glukofaks-rctard).
Farmakodinam ikasi. Taxmin qilinadi:
1. Periferik to'qimalarda glikolizning kuchayishi, qonda 

glukozaning kamayishi.
2. Jigarda glukoncogcnezni falajlaydi.
3. Oshqozon-ichak tizimidan glukozaning so'rilishini 

kamaytiradi.
4. Qon zardobida glukoza miqdorini kamaytiradi.
5. Insulin sezuvchi qurilmalar bilan insulin bog'lanishini 

ko'paytiradi.
Riguanidlarning tasniflanishi. 2-guruhdagi biguanidlar: I) di- 

mctilbiguanidlar; 2) Icnilctilbiguanidlar farq qilinadi. 29.3-jadvaIda 
biguanidlarning ba’zi farmakokinetik ko'rsatkichlari keltirilgan.

Biguanidlar buyrak faoliyati buzilganda ishlatilmaydi.
Ishlatilishi. Biguanidlar scmizlikning og'ir darajalari bilan 

kcchayotgan bemorlar qonida qand miqdori oshib ketganda tavsiya 
qilinadi.

Insulinga bog'liq bo'lmagan qand kasalini davolashda, sulfa- 
nilmochcvina unumlaridan samara bo'lmaganda ularga biguanidlar 
qo'shib beriladi. Bu holatlarda qisqa muddallarda qand normalla- 
sluivi va bemor lana og'irligining kamayishi kuzatiladi. Biroq 
sulfamochcvina va biguanidlar qo'shib ishlatilganda qonda laktat, 
piruval. alanin. keton tanachalari miqdori oshib ketishi xavfi bor.
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Riguanidlarning farmakokinetik 
ko'rsatkichlari

2 9 .3 -ja d va l

Kinctik ko‘r.satkichlar Buformin Met form in
Samarali sutkalik miqdori (mg) 100- 150 300- 500
So'rilishi, % 50% ga yaqin 48 52%
Qondagi eng yuqori miqdori 120 M0 daq. 90 120 daq.
Yarim chiqib ketish vaqti (soat) 4 6 1-2
Ta’sirini davomiyligi (soat) 6  8 3- 6
Chiqarilishi Buyraklar orqali 

o'zgarmagan holda
Buyraklar orqali 

o'zgarmagan holda

Ishlatilmaydi. Biguanidlar jigar. buyraklar ishi buzilgan bc- 
morlarga, alkogolizmda, to'qima gipoksiyasi (surunkali yurak-o'pka 
yetishmovchiligi bor bemorlarga) tavsiya etilmaydi. Chunki 
yuqoridagi holatlarda dorilar chaqiradigan laktoatsidoz yuz berish 
xavll kuchayadi.

Salbiy ta’sirlari. Metmorfin 20% bemorlarda ishtahaning 
yo'qolishi. ko'ngil aynish. qayt qilish, ich ketish, qorin bo'shlig'i 
sohasida ko'ngilsiz sczgilar chaqiradi: 3-5%  bemorlarda uzoq vaqt 
ich ketish sababli dori bcrishni lo'xtatishga to 'g ’ri keladi.

0 ‘zaro ta’siri. Salitsilatlar. sulfamochcvina unumlari bigua
nidlar samarasini kuchaytiradi.

Samaradorligini va xavfsizligini nazorat qilish. Bemor 
umumiy ahvolining yaxshilanishi, chanqoqlik, og'iz qurishi. poliu- 
riyaning kamayishi yoki yo'qolishi biguanidlaming klinik samara 
berganidan dalolatdir.

Sutkalik siydik miqdori, nahorda qondagi qand miqdori, 
sutkalik siydikdagi qand miqdori, glikemiya va glukozuriya 
darajasini aniqlash (ya'ni qonda 6 -8  marta va siydikda har 3-4  
soatda qandni aniqlash). qon pH. siydikdagi tanachalar, qondagi 
qoldiq azot va kreatinin. protrombin, qoldiq oqsil sinamalari, 
bilirubin, xolestcrin, bcta-lipoproteidlarni, HKG va ko'z lubini, 
nevrologik slatusni tekshirish majburiy hisoblanadi.
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Qonda keton tanachalarini, NEJK, insulin, glukagon, STG, 
immunoglobulinlar va trombotsitlar agregatsiyasi ko‘rsatkiehlarini 
nazorat qilish -  maxsus klinik sharoitlarda o'tkazilishi mumkin bo'lgan 
dori samaradorligini aniqlaydigan Iaborator ko'rsatkichlar hisoblanadi.

O'rtacha va og'ir kechayotgan qand kasalligining normallashuv 
ko'rsatkichlari qondagi qand miqdorining sutka mobaynida 130— 
180 mg % (Xagedom Ycnsen mctodi bo'yicha) yoki 110-180  
mg% (Ortotoluidin mctodi bo'yicha) va sutkalik siydikdagi qand 
miqdorining kamayishi hisoblanadi.

Ichishga beriladigan qandni kamaytiruvchi dorilar samara
dorligini ham yuqorida sanab o'tilgan laboratoriya ko'rsatkichlar 
bilan na/.orat qilish mumkin.

Glikcm iyani nazorat qilishda bemorning glikemik profili 
emas, balki ko'proq nahordagi yoki ovqat qabul qilingandan 2 soat 
keyin, qondagi qand miqdorini aniqlashning ahamiyati katta. Shu 
sababli insulinga qaram diabetda klinika sharoitida hafta davomida 
kamida 3 marta, poliklinika sharoitida esa kamida 2 marta qonda 
glukoza miqdorini aniqlash tavsiya etiladi.

11 tip diabct bilan og'rigan bemorlarda statsionarda hafta 
davomida bir marta, ambulatoriya sharoitida esa bir oyda bir marta 
qonda glukoza miqdorini nazorat qilish shart hisoblanadi.

II tip qandli diabetda insulin bilan davolash samaradorligini 
nazorat qilish maqsadida hafta davomida bir marta siydikdagi qand 
miqdorini. bolalarda esa glukozuriyani tez-tez nazorat qilish 
tavsiya etiladi. Bundan tashqari, qonda va siydikda kaliy, laktat, 
piruvat, laktat/piruvat nisbatini. keton tanachalari miqdorini kuzatib 
turish kerak bo'ladi.

Ale gemoglobin miqdorini aniqlash qand kasalligi kompcn- 
satsiyasining ishonch 1 i ko'rsatkichi hisoblanadi. Bundan tashqari, 
davolashning samaradorligi haqida qondagi xolestcrin, triglitse- 
ridlar. kam qalinlikdagi bcta-lipoproteidlar miqdoriga qarab ham 
ishonch hosil qilish mumkin.
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Fitoterapiya -  shifobaxsh o'simliklar bilan davolash usuli 
(grckcha «fiton») bo'lib. o'simliklarni davolash maqsadida ishla
tish, «terapiya» -  davolash so'zlaridan olingan.

Insoniyal o'simliklar olami bilan uzviv bogMangan. O'sim
liklar olami insonni yedirib-ichiradi, kiyintiradi, havoni poklab be
radi, gzal manzaralar yaratadi. O'simliklarning scrxosiyat tomon- 
larini sanab inlixosiga yetish qiyin. O'simliklarning eng ajoyib 
xossalaridan biri -  ularning shifobaxshligidir. Insoniyat qadim-qa- 
dim zamonlardan buyon o'simliklarning shifobaxsh xususiyatlari- 
dan baxramand bo'lib kclganlar. Ibtidoiy jamoa davrlarida odamlar 
o'z dardlariga davo izlab. a w a lo  o'simliklar olamiga hamda hay- 
vonot mahsulollariga intilar edilar. Dastlab, inson uchun o'simlik, 
uning mevalari va ildizlari. shuningdek, hayvon mahsulotlari nafa- 
qat. oziq-ovqat davolovchi vazifasini ham o'tagan. Ilgari o'sim 
liklarning shifobaxshligi lasodifan topilgan bo'lsa. keyinchalik ular 
hayotiy sinov va kuzatishlardan o'tgach. xalq tabobatida qo'llanila 
boshlangan.

O'z davrining mashxur tabiblari Abu Ali ibn Sino. Abu Bakr 
Muhammad ibn Zakariya ar-Roziy, Arabmuhammad   li  Abdul- 
g'ozixon, Fsmoil al-Jurjoniy va boshqalar bemorlarni davolashda 
dorivor o'simliklardan keng ko'lamda foydalanganlar.

Abu Ali ibn Sino 900 xil shifobaxsh o'simliklar bilan davo
lash ishini san'at darajasiga ko'targanlar.

Fitoterapiya qonun-(]oidalari
Hozirgi kunda dunyoning ko'pgina mamlakatlarida o'zining 

tarkibiy qismi bilan inson organizmi uchun yaqin bo'lgan o'simliklar 
va ulardan olingan fitodorilarga qaylish kuzatilmoqda. buning sababi:

Birinchidan. o'simliklar va ulardan tayyorlanadigan fltopre- 
paratlarni ishlatish, organizm uchun yod bo'lgan sintetik dorilarga 
nisbatan xavfsizroq, shuning uchun ham ularni profilaktik maq- 
sadda, qolavcrsa simptomatik va davolash maqsadlarida ishlatish 
imkoniyati kengroq.

30-bob. F itop repara tla rn ing  klinik va
farm akologik  tavsifi
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Ikkinchidan, o'simliklardan tayyorlangan Galen preparatlari 
turli darajada davolash xususiyatini saqlovchi biologik faol 
moddalar majmuasini saqlaydi, qo'shib ishlatilganda ularning bu 
xususiyati bir birini kuchaytirishi yoki susaytirishi mumkin. Shu 
sababli o'simliklarning shifobaxshlik xususiyati (kimyoviy tarki
biga nisbatan) o'simliklardan tayyorlanadigan dori yig'malari 
(choylar) yoki boshqa ko'p tarkibli Galen preparatlarini tayyor- 
lashda asos qilib olinishi bejiz emas.

Kasallik xarakteri va uning simptomlarining individualligini 
hisobga olgan holda samarali va xavfsiz o'simlik tanlash ishi 
vrachning san'ati va tajribasiga bog'liq. Fitoterapiyani bemor 
uchun xavfsiz deb yuzaki qarash, xavfli salbiy ta'sirlarga ham 
sabab bo'lishi mumkin chunki o'simliklar ham zaharli moddalar 
saqlaydi; bundan tashqari hatto zaharsiz o'simlikni tarkibiy qismi 
ortib ketsa, qolavcrsa davolash vaqti asossiz cho'zib yuborilganda 
ham turli salbiy ta’sirlarga sabab bo'lishi mumkin.

Fitopreparatlarning samaradorligi va xavfsizligini to'g'ri ba
holash, xomashyoni to'g'ri tayyorlash. qayta ishlash va saqlashga 
bogiiq .

Hozirgi kunda insonlar salomatligini saqlash va davolashda 
zamonaviy yangi texnologiyalar yordamida o'simliklardan tayyor- 
lanayotgan murakkab tarkibli biofaol moddalar katta amaliy aha- 
miyat kasb etmoqda.

Fitoterapiyaning afzalliklari. Keyingi yillarda kimyo fani
ning rivojlanishi, sintcz yo'li bilan yangi kimyoviy birikmalar ham
da o'ta kuchli xiinioterapevtik moddalar olinishi tufayli o'sim- 
liklarni qo'llash ikkinchi darajali bo'lib qoldi. Tabobatda o'ta faol 
kimyoviy moddalar ko'plab qo'llanishi oqibatida «dori kasalligi» 
paydo bo'ldi, bunday bemorlar soni kundan-kunga ortib bormoqda. 
Jahon sog'liqni saqlash tashkiloti keltirgan raqamlarga ko'ra, 
kasalxonadagi bemorlarning 2,5—5%ni dori moddalarning nojo'ya 
ta'siridan azob chekkanlar tashkil etadi. Shuning uchun hozirgi 
kunda shifobaxsh o'simliklar bilan davolashga katta ehtiyoj 
tug'ilgan, bu borada izlanishlar olib borish shu kunning dolzarb 
muammolaridan biri bo'lib qoldi. Dorivor o'simliklar bilan 
davolash -  fitoterapiyaning afzalligi quyidagilardan iborat.
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1. Shifobaxsh o'simliklar ko’p asrlar mobaynida sinovlardan 
o ‘tib kelayotgan omil hisoblanadi. organizmga fiziologik ta’sir 
ko'rsatadi, chunki tabiatdagi uzluksiz shakllanish tufayli o'sim
liklar va odam organizmi hujayralarining tu/.ilishi bir-biriga juda 
yaqin. Sintcz yo'li bilan olingan kimyoviy moddalar esa odam 
organizmi uchun yot hisoblanadi, ular o'ta faol bo'lib, organizm
ning murakkab molckulalari tuzilishini buzishi. ba’zan yanada 
faolroq, hujayralar uchun zaharli yangi birikmalar hosil qilishi 
mumkin.

2. Shifobaxsh o'simliklarning davolash doirasi keng. chunki 
ular kimyoviy jihatdan juda boy, ularning tarkibida glikozidlar, 
alkaloidlar, fermentlar, vitaminlar, bioelemcnllar va boshqa 
moddalar mavjud. O'simliklar ta’siri sekin boshlanadi, ular keskin 
biokimyoviy o'zgarishlarga olib kelmaydi, shu jihatdan ayniqsa 
surunkali kasalliklarni davolashda katta ahamiyat kasb etadi.

3. Ko'pchilik bemorlar, ayniqsa qariyalar bir necha kasallik 
bilan og'rishlari mumkin, o'simliklar esa ko'p tomonlama la’sir 
xususiyatlarga ega bo'ladi. Shuning uchun o'simliklar ana shunday 
bemorlarni davolashda juda qo'l keladi.

4. Fitoterapiyaning afzalligi -  kasalliklarning oldini olish 
uchun qo'llanishidir. Masalan, bolalarga vitaminli choylar, 
kattalarda eleulerokokk. jcn-shen kabi adaplogcnlar qo'llanilganda 
respirator kasalliklar 2 -3  barobar kamaygani qayd qilingan.

Shifobaxsh o'simliklar kam zaharli. shu tufayli ularni asosiy 
dori moddalar sifatida kasallikning boshlang'ich davrida ham qo'l- 
lash mumkin. Kasallik avjiga chiqqanda shifobaxsh o'simliklar 
organizmning himoya kuchlarini oshirish, qo'llanayotgan kimyoviy 
moddalarning nojo'ya ta’sirlarini kamayiirish uchun ishlatiladi. 
Sog'ayish davrida shifobaxsh o'simliklar olingan davoni qo'llab- 
quvvatlash uchun qo'llanadi.

Hozirgi kunda shifobaxsh o'simliklar ta’siri aniq bo'lsa ham, 
ta’sir mexanizmi, ayniqsa uning molekular bosqichdagi ta’siri 
oxirigacha o'rganilmagan. Shuning uchun ular ta'sir mexanizmi 
bo'yicha emas, asosan davolash ta'siri bo'yicha tasniflanadi. 
Dorivor o'simliklarni davolash ta’siri bo'yicha ham lasniflash
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qiyin, chunki bitta o'simlik kamida 3 -4  xil ta'sirga ega, shuning 
uchun ular asosiy ta'siri bo'yicha 7 guruhga bo'linadi:

1. Markaziy asab tizimiga ta’sir etuvchi o'simliklar.
2. Yurak va qon tomir tizimiga ta’sir etuvchi o'simliklar.
3. Siydik haydovchi va shishlarga qarshi ta'sir etadigan 

o'simliklar.
4. Yallig'lanishga, yaralarga qarshi ta’sir etadigan o'simliklar.
5. M e’da-ichak faoliyatiga ta’sir etadigan o'simliklar.
6. Balg'am ko’chirish. qayt qildirish xususiyati bor o'simliklar.
7. Qon ketishini to'xtatuvchi, bachadon mushaklari tonusini 

oshiruvchi o'simliklar.

O'sim liklar va ulardan olinadigan biofaol moddalarning 
klinik farmakologiyasi

Ma’lumki, o'simliklarda kcchayotgan biologik sintez 
jarayonida birlamchi (oqsillar, uglevodlar, moylar, fermentlar va 
vitaminlar), turli kimyoviy tuzilishdagi va maxsus ta’sirga ega 
bo'lgan (alkaloidlar, terpen va terpcnoidlar, fcnollar va boshqalar) 
ikkilamchi kimyoviy birikmalar hosil bo'ladi.

Fitofarmakologiya nuqtai-nazardan o'simliklarda sintez 
bo'ladigan biofaol moddalar tuzilishi va kimyoviy tarkibiga qarab, 
ularni shartli ravishda quyidagi guruhlarga: -  plastik material 
o'rnini bosuvchi ovqatli moddalar:

-y e ta r li  biologik faollikdagi kam zaharli moddalar:
-  kuchli va zaharli moddalar saqlovchilarga bo'lish mumkin.
O'simliklarda uchraydigan biofaol moddalar kompleksi 

bo'lib, ularning organizm ta'siri jihatda kimyoviy farmakologik 
dorilar aralashmasiga o'xshab ketadi.

O'simliklarning farmakologik ta'sirini kimyoviy tuzilishiga 
bog'liqligi o'simliklardan tayyorlangan dorilarni ta'sirini o'ziga 
xosligi ularning kimyoviy komponcntlarini o'zaro va inson 
organizmi bilan o'zaro ta'sirini murakkabligidir. O'simlik tarkibiga 
kiruvchi u yoki bu biofaol modda o'simlik tanlab ta’sirini hamma- 
vaqt ham aniq aytishga imkoniyat bermaydi. Misol uchun, o'sim
lik tarkibiga kiruvchi flavonoidlar radioprotektorlik, antioksidanlik, 
yurak toj tcmirlarini kengaytiruvchi, safro haydovchi, zaharsizlan-
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liruvchi. siydik haydovchi, azot miqdorini kamaytiruvchi, rakka 
qarshi ko'p qirrali ta’sir ko'rsatadi. Flavonoidlarni bitta o'simlik  
yoki o'simliklar yig'malarida tarkibida bog'ligi uning biokimyoviy  
tarkibi. qolaversa davolash samaradorligini oldindan aytish 
qiyindir.

-  Prcparatni o'simlikni qaysi qismida tayyorlanganligiga 
qarab uning kimyoviy tarkibi va shifobaxshligi o'zgarishi mumkin. 
Misol uchun, chuchukmiya ildizi 23% glitsirrizin kislotasi, flavo- 
noidlar va boshqa kimyoviy moddalar saqlaydi. Glitsirrizin traxeya 
va bronx cpiteliysini qitiqlab, bronxlar sekrelsiyasini kuchay- 
tirganligi uchun yuqori nafas yo'llari kasalliklarida ishlatiladi. 
O'simlik ildizidan tayyorlangan ekslrakt likvilozid flavonoid  
oshqozon-ichak tizimi silliq mushaklarini bo'shashtiruvchi sifatida 
ishlatiladi. Shirinmiya ildizining yallig'lanishga qarshi uning 
tarkibidagi glitsirrizin kislota ta’siriga bog'liq bo'lib, gistamin, 
serotonin, bradikininlar chaqiradigan yalligManishni bartaraf 
ctishda namoyon bo'ladi. O'simlik yer uslki qismida ushbu kislota 
bo'lmaydi. o'simlikni yer ustki qismida topilgan burishtiruvchi 
moddalar, flavonoidlar, saponinlar esa o'simlik ildiziga xos  
shifobaxshlik samara bcrmaganligi sababli tibbiyot amaliyotida 
ishlatilmaydi.

-  O'simlikni shifobaxsh samarasi dori prcparatini layyor- 
lanishiga qarab o'zgarishi mumkin.

Misol uchun, quritilgan chernika urug'i yoki undan layyor- 
langan damlamalar, ekslrakt yoki sirop: burishtiruvchi, antiseptik, 
ichni to'xtatuvchi vosita sifatida entcrit, kolitda tavsiya etiladi.

Chcrnikani pishmagan mevasi esa, ayniqsa sul bilan ichil- 
;£anda ichni suradi, uning bu xususiyati kimyoviy tarkibidagi 
qandlar (9,4%), organik kislotalar (7% gacha) va boshqalar borligi 
bilan tushuntiriladi.

-O'simliklardan tayyorlangan yig'ma (choy)lar, yoki 
ulardan tayyorlangan biofaol qo'shimchalarning organizmning 
o'zaro ta’siri samarasi, alohida-alohida olingan o'simliklar 
samarasidan farq qiladi. Natijada, o'simlik yig'imasining o'zaro 
ta’siri natijasida yig'maning ta’sir kuchi o'zgaradi.
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0 ‘simlik yig'malarining samarasi y ig ‘ma tarkibiga kiruvchi 
har bir 0‘simlik ta’sirining algcbraik y ig ‘masi bo‘lmaydi, chunki 
ular tarkibiga kiruvchi biofaol moddalar turli yo'nalishdagi ta’sirga 
ega bo'lishi mumkin, yoki bir-birini samarasini o'zaro quvvatlash 
mumkin.

Misol uchun, yalpiz va dorivor mcllisa saqlovchi y ig ‘ma 
yalpizning tinchlantiruvehi ta'sirini mclissa tarkibidagi efir 
moyining komponentlari, sitral neytrallashi, yoki gcraniol bilan 
kuchayishi hisobiga kuzatiladi.

Xulosa qilib avtganda, o'simlik. yoki ularning y ig ‘malari 
(choylar) hamda o'simliklardan olingan turli biologik faol 
moddalar saqlovchi qo‘shimchalarga organizm javobi, ularning 
farmakologik ta’siri hamda organizmning individualligi bilan 
aniqlanadi va ikki varianldagi terapevtik samara bilan tavsiflanadi:

a) yiginalar yoki biologik faol moddalar (BFM) saqlovchi 
qo'shimchalar tarkibida bir-biriga kimyoviy o ‘xshash moddalar
ning analoglari borligi, organizmda kechayotgan mctabolizm 
jarayonlarni bloklash yoki faol moddalarni organizmdan chiqib 
ketishini hamda BFM tarkibiga kiruvchi ziddiyatli ta’sirlarni 
yo'qotish hisobiga -  y ig ‘ma yoki BFM qo'shimchalar tarkibidagi 
asosiy ta’sir qiluvchi modda davolovchi xossasi kuchayishi;

b) yig'ma tarkibida asosiy komponcnt metabolizmini ku
chaytiruvchi yoki uning ta'sir mexanizmga qarama-qarshi ta’sir 
qiluvchi komponcnt borligi;

d) organizm funksional javobgar tizimlariga qarama-qarshi 
yo'nalishiga javob berishi;

c) y ig ‘ma tarkibiga kiruvchi komponentlar xossalaridan kelib 
chiquvchi samaraga qarama-qarshi sinergistik-antagonistik reak- 
siyani kuzatish.

0 ‘simliklar tarkibiga kiruvchi biologik faol moddalar (BFM) 
passiv yoki faol transport sistemasi ishtirokida oshqozon-ichak 
tizimida qonga o'tadi. Biofaol modda qonda tarqalish jarayoni 
davomida eliminatsiyaga (mctabolizm ckskrctsiyaga) uchraydi. 
BFM larning turli komponentlari uchun yuqoridagi mexanizm  
o'rganilgan bo‘lsa-da, ko'pgina o'simliklar BFM farmakokinctikasi 
yetarlicha o'rganilmagan.
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Farmakokinctikasi. BFM tarkibiy qismi asosan ingichka 
ichak proksimal qismida so'rilishi aniqlangan, shuning uchun dori 
ta’sirini kelib chiqishi va uning samaradorligi oshqo/on  
evakuatsiyasiga bog'liq. Bundan tashqari oshqo/on shirasi 
kislotaligi pH ishqorlanganda kumarinlar, yurak glikozidlari, 
salitsilatlar faolligi susayishi mumkin.

Ichak harakatining faolligiga qarab dorini qonga so'rilishi 
ko'payishi yoki kamayishi mumkin.

BFM larning so'rilishiga oshqozon-ichakdagi ovqat moddasi 
va dorilar ham ta’sir qilishi mumkin. Masalan. BFM laming 
ichakdan so'rilishiga M-xolinolitik ta'sirga ega bo'lgan o'simliklar 
(bclladona, bangi dcvona, durman); ichak qisqarishini susaytirishi:
-  krushina, (Frangula alnus Mill.), joster (Rhamnus calhartica 1..) 
makkai sano (Cassia acutifolia Del.) va boshqalar kuchaytirishi 
mumkin.

Ko'p hollarda BFMlarning organizmda tarqalishi gemodina- 
mikaga bog'liq. Misol uchun, yurak-qon tomirlari yetishmovchiligi 
jigar va buyraklar qon aylanishini buzilishiga olib keladi. bu 
vaziyatda BFM lar organizmda to'planishi. yoki ularning samara
dorligini o'zgarishiga sabab bo'lishi mumkin.

Biofaol moddalar tarkibiga kiruvchi faol ingridiycnllar qonga 
so'rilgach qon zardobi oqsillari: albuminlar, lipoprotcinlar, kislotali 
ai-glikoproteidlar, y -  globulinlar bilan bog'lanishi mumkin.

BFMlar tarkibiga kiruvchi komponcntlar samarasini boshla
nishi va davomiyligi ular hosil qilgan bog'larni buzish te/.ligiga 
bog'liq. Masalan, strofantin va digitoksinlar ta’sirining tezligi va 
davomiyligi orasida farq strofantin oqsil bilan bo'shroq (2%), 
digitoksinning (90% ortiqrog'i) qon zardobi albuminlari bilan bog' 
hosil qilganligi sababli. digitoksin ta'sirini sekinlashtiradi.

Bu hodisa BFM larning ekskrelsiyasiga ham aloqasi 
bo'lganligi sababli yig'ma tarkibidagi birorta modda tezroq 
ckskrctsiyaga uchrasa, dori ta’siri cho'zilgan va turlicha kattalikda 
bo'lishi mumkin.

Masalan, Glycyrhiza glaba L. va Gl. Uralcnsis l'isch.. 
dorivor tirnoqgulning, Calendula officinalis, lar tarkibiga kiruvchi 
flavonoidlarning davolovchi samarasi faqat bu moddalarning
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kimyoviy tuzilishigagina bog‘Iiq bo'lmav, organizmda ulardan 
hosil bo'ladigan laol mctabolitlarga ham bog'liqligi aniqlangan.

O'simlik yig'malari va BFM qo'shimchalar tarkibiga 
kiruvchi asosiy komponcntini ta'sir vaqti ko'p omillarga bog'liq 
bo'ladi, jumladan ularning moylarda yoki suvda eruvchanligiga, 
oshqozon-ichaklar harakatiga. so'rilishi tc/.ligiga bog'liq bo'ladi.

Shuning uchun ham BFM lar tarkibiga kiruvchi alkaloidlar, 
glikozidlar, flavonoidlar efir moylari. achchiq moddalar, 
fermentlar, vitaminlar ta’siri davomiyligida bir xillikka erishishni 
iloji yo'q narsa.

BFMlarning ba’zi komponcnllarning so'rilishiga, metaboliz- 
miga va climinatsiyasiga ta'sir qilishi mumkin. Masalan, qo'sh 
bog'larga boy to'yinmagan yog' kislotalari (linol, Iinolcn, araxadon 
organizmda ishlab chiqarilmaydi, shu sababli ularni o'rnini 
bosmaydigan komponcntlar sifatida insonnni kundalik ratsionga 
kiritilishi kerak. Bu to'yinmagan moy kislotalari kungaboqar -  
56%. paxta -  50%. makkajo'xori moyida -  49% gacha mavjud.

Askorbin kislotasi saqlovchi (na'matak Rosa L.). E-vitamin- 
ga boy (uzun andiz (девясил нь1сокий) -  Inula hclenilum L), xitoy 
limonnigi (Schizandra chincnsis Bailc), Ryabina chernoplodnaya 
(Aronia mclanocapra (Michx.). Elliot) saqlovchi o'simliklar qo'- 
shilganda to'yinmagan moy kislotalarining organiz.mdagi faolligi 
kuchayadi.

O'simliklar asosiy biofaol komponentlari albatta o'simlik- 
lardagi yo'ldosh moddalar: pcktinlar, kraxmal. organik kislotalar, 
shilliq moddalar. bo'yoqlar. saponinlar, anorganik tuzlar, mikroe- 
lementlar v.b.lar bilan birga uchraydi. Bu yo'ldosh moddalar BFM 
lar asosiy tarkibiy komponenti kinetikasiga ta’sir qiladi. Masalan. 
angishvona gul (наиёрстяика) tarkibidagi saponinlar o'simlik  
tarkibidagi glikozidlar so'rilishini tezlashtiradi va yaxshilaydi, 
burishtiruvchi moddalar BFMlar faolligi davomiyligini oshiradi.

BFMlarning moyda eruvchi qismlari jigar va boshqa 
to'qimalarda biotransformatsiyalanib suvda eruvchi moddalarga 
aylanadi va siydik yoki safro suyuqlig'i bilan chiqariladi.

Biofaol moddalar biotransformatsiya ko'rsatkichlaridan biri 
ularning yarim chiqib ketish vaqlidir. ya’ni vaqt ichida qon
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zardobidagi yuborilgan miqdorni 50% kamayishiga tcng kattalik 
bo‘lib. tso simvol bilan ifodalanadi.

BFM lar tarkibiga kiruvchi qismlar uchun bu ko'rsatkich 
turlicha kattalikka ega va hammavaql ham bu ko'rsatkiehni 
aniqlash imkoniyati yo'qdir. Shu sababli, BFMlarning shifobaxsh- 
lik samarasi, ko'proq uni tayyorlash texnologiyasi. dori shakli va 
miqdori bilan bclgilanadi.

Shunday qilib. BFM lar kasallikni davolash va oldini olishda 
kimyoviy dori-darmonlarning tabiiy raqibi bo'lib, ular zamonaviy 
kimyo dorilari bilan birga ishlatilsa ularni samaradorligini oshiradi 
va salbiy ta’sirlarini kamaytiradi.

531

www.ziyouz.com kutubxonasi



O 'T K I R  Z A I I A R L A M S I I L A R D A  T E Z  Y O R D A M .
Z A H A R L A N L S H N IN C ; U M U M I Y  T A V S I F I

llo/.irgi kunda ilm-fan. tcxnika kimyoning taraqqiy qilishi nati
jasida insonning kundalik hayoti davomida turli kimyoviy moddalar 
ta’siriga duch kelishi va ulardan zaharlanish xavll oshib bormoqda.

Turli moddalarning organizmga tushishi hayot uchun xavfli 
o ‘/.garishlarga (zaharlanishlarga) sabab bo'lishi mumkin.

Zaharlanishning kelib chiqish soni va kechishiga qarab o'tkir, 
surunkali va o'rtacha zaharlanishlar farq qilinadi. O'tkir zaharlanish 
organizmga zahar tushgach daqiqalar, soallar ichida uning 
simptomlari va belgilari yuzaga keladi.

Zaharli moddalar kam miqdorlarda organizmga qayta tushganda 
o'rtacha kcchadigan zaharlanish kuzatiladi.

Zaharning kam miqdorda uzoq vaqt davomida kirib turishi 
natijasida surunkali zaharlanish kuzatiladi.

Zaharlanish qaysi kimyoviy modda sababli kelib chiqqanligi va 
qaysi vaziyatlarda ro‘y berganligiga qarab kasbga aloqador 
zaharlanish, uy sharoitida keng qo'llaniladigan kimyoviy moddalardan 
zaharlanish, dorilardan zaharlanish, bi lib turih yoki bilmasdan 
zaharlanish farq qilinadi.

Kasbga aloqador zaharlanish ko'proq sanoat va qishloq xo'jail- 
gida turli kimyoviy moddalar bilan ishlash jarayonida kuzatiladi.

Ro'zg'orda ishlatiladigan (yuvish vositalari, bo‘yoqlar, 
insektitsidlar, dorilar) kimyoviy moddalardan zaharlanish hoi lari 
yildan-yilga ko'payib bormoqda.

Ko'proq qaysi moddalar zaharlanishga sabab bo'lishi 
kuzatishlarda aniqlanishicha. uy-ro'zg'orda ishlatiladigan kimyoviy 
moddalar birinchi o'rinni. keyin insektitsidlar, oziq-ovqat 
mahsulotlari, kasbga aloqador zaharlar. so'nggi o'rinni esa o'simlik va 
hayvon zaharlaridan zaharlanish cgallashi kuzatilmoqda.

L'y-ro'zg'orda ishlatiladigan moddalar ichida insektitsidlar, 
kosmctik, yuvish uchun ishlatiladigan, rassomchilikda ishlatiladigan 
kimyoviy moddalar, kasbga aloqador zaharlovchi moddalardan: 
benzin, kerosin, organik erituvchilar, kislota ishqorlar, gazlar, bug‘, is 
gazi bilan zaharlanish, dorilar ichida uxlatuvchi va tinchlantiruvchilar,

l-ilova
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og'riq qoldiruvchi, dezinfcksiyalovchi va antiseptik moddalardan 
zaharlanish ko'p uchramoqda.

Zaharlarni ta’siriga qarab. mahalliy va umumiy, rcflcktor la'sir 
qiladigan lurlarga bo'lishi mumkin.

Mahalliy ta'sir qiluvchi moddalarga ko'pincha kislotalar. 
ishqorlar va ularning bug'lari, ba'zi tuzlar kiradi. Surma va simobning 
boshqa turlari, margimush va uning birikmalari, sirka va oksalat 
organik kislotalar, ftor va xlor saqlovchi birikmalar ko'pincha 
mahalliy va umumiy la'sir ko'rsatadi.

Reflcktor ta’sir qiluvchi moddalarga xlor, fosgen, xlorpikrin, 
ammiak bug'lari reflcktor yo'l bilan kuchli bronxospazm, 
laringospazm, halqum shishiga sabab bo'lib, inson hayoti uchun xavfli 
holatlarga sabab boMadi.

Zaharlaming qonga so‘rilgandan keyin chaqiradigan umumiy 
ta’siri organizmning turli tizilmalari yoki a’zolari tomonidan kuzatiladi.

Politrop -  bir vaqtning o'zida ko'pgina organizm tizilmalariga (ma
salan, xinin, fosfororganik va boshqalar) ta’sir qiluvchi yoki biror tizilmaga 
tanlab ta’sir qiluvchi zaharlar (benzol, nitrallar, kumarin va boshqalar) 
boMishi mumkin. Buni bilish bemorga vordam ko'rsatishda asqoladi.

Zaharlanishning taraqqiy etishi zaharning fizik-kimvov i\ 
xossalari, konsentratsiyasiga; zahar ta’sir qilayotgan organizmga 
(kiritish yo'li, so'rilishi tarqalishi. bemor yoshiga. jinsiga. 
ovqallanishiga, individual sczuvchanligiga); zahar la’sir qilavolgan 
sharoilga (harorat, namlik. atmosfcra bosimi) kabi omil larga bog'liq 
boMib, bemorga yordam ko'rsatishda c'tiborga olinishi kerak.

Z a h a r la n ish n i  d a v o la sh n in g  u m u m iy  asos lar i .  Bemorga 
ko'rsatiladigan davolash choralari: umumiy va maxsus ko'rsatiladigan 
yordamga boMinadi.

Umumiy choralar zaharni so'rilishining oldini olish, zaharning 
chiqib ketishini tezlashtirish, qonda va to'qimalarda zahar miqdorini 
kamaytirish va hayot uchun zarur lizilmalarning normal ishlash in i 
ta’minlashga qaratiladi.

Davolashning samaradorligi ko'rsatilayotgan davolash chora- 
larining tez muddatlarda ko'rsalilishiga bog'liq.

Tez yordam choralari quyidagi maqsadlarni o'z oldiga qo'yadi: 
zaharning organizmga tushishini to'xtatish; zaharning qonga so'rilib 
ulgurmagan qismini chiqarish; zaharni bolab olish voki uni 
zararsizlantirish, zahar so'rilishiga to'sqinlik qilish.
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Anamnez. zaharlanish simptomlari, qusuq moddalarni kimyoviy 
analiz qilish. bemor chiqarayotgan havo tarkibida zahar hidi bor- 
yo‘q!igiga asoslanib aniq tashxis qo‘yilgach tez yordam rejasini puxta 
tuzish kerak.

Zaharning organizmga qaysi yo ‘l bilan tushganligini ko'zda 
tutib bemomi bu holatdan qutqarish ehoralarini ko'rish: havo yo'llari 
orqali tushgan bo'lsa, bemorni toza havoga chiqarish, teri orqali 
tushgan bo'lsa, terini suv bilan yuvish yoki 5-10% nashatir spirt yoki 
soda eritmasi, 2-5% xloramin eritmasida (fosfororganik moddalarni) 
yuvish. Xlororganik moddalar esa tcridan organik erituvchilar 
yordamida tozalanadi.

Zahar og'iz. orqali tushgan bo'lsa, oshqozonni zond yordamida 
tozalash, qayt qildirish, ichakka o'tgan zaharni (alkaloidlar, 
glikozidlar) faollangan ko'mir yordamida so'rib olish. Buning uchun 
1-2 osh qoshiqdagi faollangan yog'och ko'mirini 1 stakan suvda 
aralashtirib bemorga ichirish kerak.

Zaharning qonga so'rilishini kamaytirish uchun o'rab oluvchi 
moddalar (kisel, sut, qatiq, tuxum oqsili) ichiriladi, bular kislota- 
ishqorlar, og'ir metallar tuzidan zaharlanganda yaxshi samara beradi. 
Bundan tashqari, zaharning so'rilishiga uni kimyoviy yo'l bilan 
ncytrallash bilan ham erishish mumkin.

Ishqorlar ichilganda 1% Iimon kislotasi yoki sirka kislota 
critmalarini ichirish, kislotalardan zaharlanganda esa, 2-3% soda 
eritmasi va magniy oksidi eritmalari bilan oshqozon yuviladi.

Zaharsizlantirishning yana bir turi, suvda eruvchi zaharlarni 
erimaydigan, so'rilmaydigan ko'rinishga o'tkazishdan iborat.

Ishqoriy yer mctallarni oqsilli suv. sut yordamida erimaydigan 
albuminatlarga o'tkazish mumkin. Ba’zi metallar, metalloidlar oltin 
saqlovchi birikmalar yordamida metall sulfidlarga o'tkaziladi. Bu 
maqsadlarda natriy tiosulfat yoki magniy sulfat eritmalari yuboriladi.

Alkaloidlar va ba’zi metallar (masalan, rux) 1-3% tannin 
eritmasi bilan bog'lanadi.

Fosforni 1% li sulfat natriy, ftorni esa eruvchi kalsiy xlorid 
yordamida bog'lanadi.

Turli organik moddalarni 0,25-1% kaliy pennanganat (margan- 
sovka) eritmasi bilan oshqozonni yuvish yo'li bilan oksidlab zarar- 
sizlantirish mumkin (masalan, morfin oksimorfinga o'tadi).
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Teri orqali tushgan ipril, lyuiz.it, ba’zi-bir Ibsfororganik birik- 
malarni xloramin yordamida oksidlash (zararsizlantirish) mumkin.

Zaharning ichakdan ajralib chiqishini tezlashlirish uchun tuz. surgilar 
(20-30 g magniy yoki natriy sullatni I stakan suvda eritib) ichiriladi.

Zaharni neytrallash yoki uni biriklirib olishga xizmal qiladigan 
dorilar bilan bir qatorda zaharning salbiy ta'sirlarini kesuvchi 
fiziologik antidollar (masalan. atropin muxomordan zaharlanganda) 
ham ishlatiladi, insulindan kelib chiqqan karaxtlikda glukoza eritmasi 
yuborish, qonni suyu Iliruvch i dorilardan zaharlanganda vikasol 
yuborish va boshqalar, shular jumlasiga kiradi.

Shunday qilib, zaharga qarshi kurashishning umumiy qoida- 
laridan o ‘z vaqtida, to'g'ri foydalanish o'tkir zaharlanishning ko'ri- 
nishlarini kimyoviy yo'l bilan o'z vaqtida bartaraf qilishga olib keladi.

Z A H A R S I Z L A N T I R I S H  V A  Z A IIA R N I  O R G A N I Z M D A N  
C IIIQ A R IS T IG A  Q A R A T T I G A N  C II O R A L A R

Zaharlanish natijasida organizmga ma’lum bir sharoitda tushgan 
zahar turli o'zgarish larga uchrab zaharsiz moddalarga aylantiriladi.

Zaharsizlantirish organizmga tushgan zaharning so'rilishi, 
tarqalishi, zaharning organizmda bo'lish vaqti hamda chiqarish usul
lari hayvonlarda o'tkaz.ilgan tajribalurga asoslangan. Zaharsizlantirish 
jarayoni turli fermentlar tizilmasi yordamida kechadi.

Mikrosomal ferment tizilmasiga. organizmda kechayotgan 
endogen mctabolizm jarayonlarini emas, organizm uchun yot bo'lgan 
kimyoviy moddalarni kataliz qilish xosdir.

Zaharsizlantirish jarayoni zahar kimyoviy inert bo'lmagan 
holatlarda oksidlanish, qaytarilish, gidroliz hamda sintez 
(konyugatsiyalanish) yo'li bilan kechadi.

Ko'pgina zaharlar oksidlanadi, masalan. metall guruhi karboksil 
guruhiga o'tishi natijasida birlamchi spirt va aldcgidgacha 
oksidlanadi. Shu yo'l bilan spirt -  aldcgid bosqichi yordamida sirka 
kislotasiga, benzol, fcnolga. gidroxinon, pirokatexin, ko'proq esa 
tutilmagan mukon kislotasigacha parchalanadi. Ba’zi bir organik 
moddalar is gazi va suvgacha parchalanadi.

Aromatik nitrobirikmalar gidroksilaminlar va aminlarga 
qaytarildi; pikrin kislotasi -  pikraminga. xloralgidrat trixloretil spirtga 
qaytariladi.
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Ayrim kimyoviy moddalar gidrolizga uchraydi. Masalan, 
asetilxolin organizmda xolinesteraza ta’sirida sirka kislotasi va 
xolingacha gidrolizlanadi.

Gidroksil. karboksil, amin va sulfgidril guruhlari saqlovchi 
kimyoviy moddalar sinLetik jarayonlar natijasida konyugatsiyalanib 
qo'shaloq metabolitlar hosil qilib organizmdan chiqib ketadi.

Ba’zi zaharli moddalar oksidlanish-qaytarilish, gidroliz 
jarayonlarini bosib o'tgach, ikkinchi bosqichda konyugatsiyalanadi va 
chiqarib yuboriladi.

Sintetik jarayonlarning turlari: glukuronlanish (gipur kislota, 
merkaptopur va ornitur kislotalar) hosil boMishi va sulfatlanish, 
asctillanish va metillanish hamda tiatsionat hosil boMishi. Zahar birin- 
ketin yuqoridagi metabolitik jarayonlarga uchrashi mumkin.

Yuqorida tilga olingan konyugatsiyalanish jarayonlari ЛТҒ 
yordamida hosil boMadigan energiya sarfi bilan kechadi.

Bu jarayonlar natijasida suvda eruvchi metabolitlar hosil boMadi 
va ajratish a’zolari tomonidan chiqarib yuboriladi.

Bu jarayonlar ichida glukuronlanish jarayoni katta ahamiyatga 
ega. Glukuron kislotasi glukoza va glikogendan hosil boMadi.

Spirtlar va fcnollar hamda aromatik kislotalar yoki organizmda 
parchalanib spirt va fcnollar hosil qiluvchi moddalar glukuron 
kislotasi bilan reaksiyaga kirishadi.

Agar glukuron kislota gidroksil saqlovchi birikmalar bilan birikib 
oddiy efirlar, kislota guruhlari bilan biriksa, murakkab efirlar hosil qiladi. 
Masalan, trixlorelil spirti glukuron kislotasi bilan birikib uroxloral kislota 
hosil qiladi. Murakkab cfirlarga salitsilat kislotasining glukuron kislotasi 
bilan hosil qilgan efirlari misol boMishi mumkin.

Tashqaridan kiritilgan benzoy kislotadan glitsin glikol 
ishtirokida gippur kislota hosil boMishi ma’lum.

Benzoy kislotasi yuborilganda gippur kislotasining hosil boMish 
va ajralish tezligiga qarab jigarning zararsizlantirish faoliyati haqida 
xulosa chiqarish mumkin (Kvik sinamasi).

Glitsin bilan ko'proq aromatik birikmalar (piridin, furan, tiofen), 
karbotsiklik yoki gctcrotsiklik birikmalar reaksiyaga kirishishi mumkin. 
I Iosil bo'lgan karboksil guruhi glitsin bilan reaksiyaga kirishadi.

Zaharlovchi moddalar biotransformatsiya jarayonida sistein 
bilan reaksiyaga kirishsa. merkaptopur kislota hosil bo'ladi.

536

www.ziyouz.com kutubxonasi



Ko'pgina aromatik, alifatik tiglcvodorodlar politsiklik uglevo- 
dorodlar va o'z yadrosida galoid saqlovchi birikmalar sistcin bilan 
birikuvchi moddalarga kiradi.

Yuqorida sanab o'tilgan birikmalar sistcin tarkibidagi sulf^idril 
guruhi bilan reaksiyaga kirishadi. keyin esa buning natijasida hosil 
bo'lgan aril yoki alkilsistein merkaptopur kislotaga alsetillanadi va siydik 
orqali buyraklar yordamida chiqariladi. Hozirgi kunda alsctilsistcin 
qoldig'i bilan reaksiyaga kirishuvchi -  vodorod, galogen. nitro- va 
metilsulfo guruhlar mavjudligi aniqlangan. Merkaptopur kislota 
fiziologik modda almashinuvi jarayonida hosil bo'lmaydi, yuqorida nomi 
keltirilgan aromatik moddalar kiritilganda hosil bo'ladi va bu moddalarni 
zararsizlantirish ko'rsatkichi bo'lib xizmat qiladi.

Organizm uchun yot bo'lgan moddalarni sirka kislotasi 
(atsetiIlanish) va sulfat kislotasi (sulfatlanish) bilan ham bog'lanish 
yo'li bilan zaharsizlantirish mumkin.

Aromatik aminlar, sulfanilamidlar. gidrazin unumlariga 
asctillanish xos. Bu jarayon maxsus fermentlar (asctilazalar) 
yordamida sirka kislotasini faollash yo'li bilan kechadi, buning 
natijasida sirka kislotasi organizmga tushgan zaharlarning amin 
guruhlari uchun akseptor (bog'lab oluvchi) xizmatini bajaradi. 
Aminlarni asctillash uchun kerak bo'ladigan asetil guruhi uglevodlar, 
moylarva oqsillarning parchalanishidan hosil bo'ladi.

Zahar molekulasiga metil giimhini kiritish -  mctillanish yo'li bilan 
organizm uchun yod moddalarni zararsizlantirish keng tarqalgan jarayon- 
lardan hisoblanadi. Metil guruhi saqlovchi modda mctionin hisoblanadi.

Fcnollar, alifatik aminlar, azot saqlovchi getcrotsikllar va tiollar 
mctillanishga uchrashi mumkin. Mctionin bilan azot atomi reaksiyaga 
kirishadi. Masalan, piridin lipidagi getcrotsikllar mctionin bilan N- 
metilpiridin gidroksid hosil qiladi. Bu jarayon uchun mctionin va ATF 
dan hosil bo'ladigan faol mctionin shakli kerak bo'ladi.

Sianid kislota va sianidlarni fcrmcntaliv zaharsizlantirish 
natijasida ham zaharli tiotsian hosil bo'lishi mumkin.

Kuchli zahar hisoblangan bu moddalar organizm ichki muhitida 
rodinazalar yordamida oltingugurt bilan reaksiyaga kirishishi mumkin. 
Buning natijasida hosil bo'lgan zaharsiz rodanit birikmalar siydik 
orqali organizmdan chiqariladi.
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Organizmda kechayotgan normal modda almashinuvida hosil 
bo'ladigan tiosulfat zaharsizlantirish uchun ishlatiladigan oltingugurt 
bo'lib xizmat qiladi.

*Bu kimyoviy va biokimyoviy jarayonlar natijasida hosil 
bo'ladigan kam zaharli qo'shaloq birikmalar organizmdan u yoki bu 
yo'llar bilan chiqariladi. Bu reaksiyalar uchun uglevodlar yoki 
aminokislotalar almashinuvi natijasida hosil bo'ladigan (glukoza, 
glikogcn, riboza, aminokislotalar -  sistcin, mctionin, glyutamin kislota 
va serin) endogen metabolitlar sarfbo'ladi.

Bu jarayonlar natijasida hosil bo'ladigan metabolitlar ishlatilishi 
natijasida organizmda bu metabolitlar tanqisligi yuz beradi, bu esa 
xavfli hisoblanadi. Masalan. merkaptopur kislotasi hosil bo'lishi 
uchun sistein sarf bo'ladi, bu o'z navbatida patologik jarayonni 
kuchaytirib yuborishi mumkin. Shuning uchun zaharlanish sababini va 
u yoki bu zaharni zaharsizlantirish yo iin i  bilgan holda uni davolash 
choralari sifatida metabolitik moddalar kiritish yo'li bilan jigarning 
funksional faolligini saqlab turish kerak.

Zaharlar organizmdan buyraklar va oshqozon-ichak tizimi orqali 
chiqarib boriladi. Buyraklar orqali suvda yaxshi eriydigan noelektrolit 
va elektrolit moddalar, shuningdek eriydigan va erimaydigan organik 
va noorganik moddalar (tuzlar, ko'pgina alkaloidlar va glikozidlar) 
chiqariladi. Organizm uchun yod moddalar buyrak koptokchalar 
filtratsiyasi hamda kanalchalar ckskrctsiyasi (yodidlar, penitsillin va 
boshqalar) va diffuziya yordamida chiqariladi.

Moylarda eruvchi noelektrolitlar (masalan, uglevodorodlar) 
buyraklar orqali chiqarilmaydi. O'z tarkibida gidrofil guruhlari saqlovchi 
noelektrolitlar buyraklar yordamida siydikda konsentratsiyalanadi.

Oshqozon-ichak shilliq pardalari va safro suyuqlig'i orqali 
suvda yomon eriydigan (xlorlangan uglevodorodlar, og'ir metallar, 
galogenlar va boshqalar) moddalar ajraladi.

Zaharning siydik bilan ajralib chiqishini tezlashtirish uchun ko'p 
miqdorda suyuqlik va siydik haydovchi dorilar yuboriladi. Safro 
haydovchi va surgilarni ishlatish moyda eruvchi moddalarning oshqozon- 
ichak tizimi orqali chiqishini tezlashtiradi. Nafas olishni kuchaytirish is 
gazi va turli efir moddalarini o'pka orqali chiqishini tezlashtiradi.

Zahar chaqiradigan turli asoratlaming oldini olish maqsadida 
turli choralar ko'rish, masalan, barbituratlar ajralib chiqishini tezlatish 
uchun ko'p miqdorda ishqoriy suyuqliklar tavsiya qilinadi: simob va
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vismutdan bo'ladigan stomalil va kolitlarning oldini olish uchun lurli 
antiseptik moddalar bilan og'iz bo'shlig'ini chayqash, burishtiruvchi 
moddalar kiritish lozim.

Zaharsizlantirishni tczlatish uchun jigar ferment tizimini faol
lovchi dorilar kiritish, turli biokimyoviy jarayonlarni lezlashtiruvchi 
vitaminlar, mikroelcmentlar yuborish tavsiya etiladi.

( ) ‘T K I R  Z A H A R L A N I S H N I  A N T I D O T  (Z ID D 1 Z A IIA R )  
B I L A N  D A V O L A S H  A S O S L A R I

Ziddizahar (antidot) moddalar deb. organizmga kiritilganda qonda 
aylanib yurgan yoki lurli biologik substratlar bilan bogMangan zaharlarni 
zararsizlantirish yoki uni zaharli xossasini bartaraf etuvchi va zaharning 
organizmdan chiqarilishini lezlashtiruvchi dori moddalariga avtiladi. 
Antidotlarga zaharni so'rilishini susaytiruvchi moddalar ham kiradi.

Ta’sir mexanizmiga qarab antidotlar quyidagi guruhlarga boMinadi.
1. fizik-kimyoviy antidotlar ta’siri fizik-kimyoviy jarayon larga 

(so'rib olish, eritishga) asoslangan. Bularga so'rib oluvchi adsor- 
bentlar: faollangan ko'mir kiradi. u katta so'rib olish sathiga ega 
bo'lib, terida. oshqozon-ichakda zaharni so'rib oladi. Kamchiligi 
zahar so'rilmagandagina ta’sir ko'rsatadi. Ularni sirtdan va og'iz 
orqali ishlatish mumkin.

2. Kimyoviy antidotlarning ta’siri zahar bilan turli kimyoviy 
reaksivalarga kirishish yo ’li bilan ularni zararsizlantiradi. Bunda zahar 
ziddizahar yordamida bogManish, cho'ktirish, siqib chiqarish va 
oksidlanish-qaytarilish reaksiyalari yordamida siydik yoki axlat orqali 
chiqarilib yuboriladi.

3. Fiziologik yoki funksional antidotlar, ularning zaharga ta’siri 
uni zaharsizlantirishga emas, balki zaharning ta’sirini kamaytirishga 
qaratilgan. Bu antidotlar oldingi guruhdagi antidotlar singari ta'sir 
qiluvchi biologik substratlarga ta’sir qiladi.

Ziddizahar samaradorligini bclgilovchi omillardan biri uni 
zaharlangandan keyin tezlik bilan y ubori I ish id ir. Antidot 
zaharlangandan keyin qancha tez yuborilgan bo'lsa, lining samarasi 
shuncha yuqori bo'lishi mumkin.

Amaliyotda ishlatilayotgan antidotlar uncha ko'p bo'lmasa-da, 
turli zaharlanishlarni muvaffaqiyatli davolashda yordam bermoqda.
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3 va 5 valentli organik va noorganik margimush birikmalari, og'ir 
metallar va radioakliv (simob, mis. poloniy, kadmiy va boshqalar) 
moddalardan zaharlanishga qarshi unitiol va BAL yaxshi samara beradi.

Ikkala preparat ham ditiollar -  (ikkita sulfgidril gumhi) saqlovchi 
kimyoviy antidot hisoblanadi. Unitiol kimyoviy luzilishi jihatidan BAL 
(Oil) guruhi urniga sulfogumh (S 0 3Na) saqlashi bilan farq qiladi.

Unitiol tibbiy maqsadlar uchun 5%-5 ml dan ampulada, BAL 
esa 10%-2 ml dan moysimon suyuqlik ko'rinishida chiqariladi.

Unitiol BALga nisbatan kam zaharli. keng terapevtik ta’sirga 
ega, uni parenteral va og'iz orqali kiritish mumkin. BAL esa 
zaharliroq, faqat mushakka yuboriladi.

Yuqoridagi antidotlarni topishida, margimush birikmalarini 
zaharlovchi la’sir mexanizmi ochishda, ularning zaharlovchi ta’siri 
asosida hujayra nafas olishida fiziologik katta o'rin tutuvchi tiooqsillar, 
merkaptoguruh saqlovchi fermentlar lizilmasining falajlanishi yotishi 
bilan tushuntiriladi. Bunda fermentlaming sulfgidril guruhi tiol zaharlar 
bilan tez reaksiyaga kirishib (oqsil-zahar) kompleks hosil qiladi, buning 
natijasida tiooqsillar reaksiyaga kirishish qobiliyatini yo'qotadi.

Margimush yoki metallar saqlovchi moddalardan zaharlanganda 
unitiol va BAL tarkibidagi faol sulfgidril guruhi margimush va 
metallar bilan o'zaro reaksiyaga kirishib. zaharning ferment tizilmalari 
tarkibidagi merkaptoguruh bilan reaksiyaga kirishishining oldini oladi. 
Buning natijasida ditiollar margimush yoki metallar bilan kam zaharli, 
suvda eruvehi birikmalar. siklik arsenitlar va merkaptidlar hosil qiladi 
va siydik orqali chiqarilib yuboriladi.

Hosil bo'lgan tioarsenitlar zahar va fermentlar CH guruhi bilan 
reaksiyaga kirishishi natijasida hosil bo'ladigan birikmalarga nisbatan 
barqaror va zaharsiz hisoblanadi. Shu sababli davo olgan 
zaharlanganlar siydigida margimush yoki metallar miqdori 
davolanmaganlarga nisbatan ko'proq bo'ladi. Shu sababli unitiol va 
BAL o ’tkir va surunkali zaharlanganda margimush va metallarni olib 
chiqib ketuvchi vosita sifatida katta ahamiyat kasb etadi.

Bu antidotlarda faqat qonda aylanib yurgan sof ko’rinishdagi 
zaharnigina emas, balki to'qimalar bilan bog'langan zaharni ham 
biriktirib olish xususiyati bor, shu sababli ular zaharlanishning oldini 
olish va davo vositasi sifatida ahamiyatga ega.

Keyingi yillarda suksimcr (ditiol-dimcrkaptokaxrabo kislota) 
nomli antidot taklif qilindi. Suktsimcr oq rangli kukun, 5% li ishqorli 
eritmalarda eriydi, tiol zaharlaridan zaharlanganda tavsiya etiladi.
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Ma’lumki, unitiol va BAL margimush vodorodiga ta'sir qil
maydi, buning sababi ushbu birikmaning zaharlovchi ta’sir mexanizmi 
margimushning boshqa birikmalarinikidan farq qiladi.

Margimush vodorodning zaxrini kcsuvchi merkaptid nomli antidot 
yaratilgan. Merkaptid movsimon suyuqlik bo'lib, moy-aromatik qator 
ditioli hisoblanadi. 40%—1 ml mushakka yuborish tavsiya etiladi.

Dorining yuqori oksidlovchi xususiyati sulfid saqlovchi birikmalar 
hosil boMisliiga olib keladi, hosil bo'lgan disulfid birikmalar margimush 
vodorod va uning metaboliti margimush gidratni oksidlavdi.

Buning natijasida qaylalangan ditiol va margimush vodorodning 
oksidlanishidan vujudga kelgan siklik tioarsenitlar siydik orqali 
organizmdan chiqib ketadi.

Metallardan zaharlanishni davolashda tiol dorilaridan tashqari 
(unitiol, BAL. sulsimer). samarali antidot sifatida komplcksonlar ham 
ishlatiladi. Ikki, uch valentli metallar yoki ularning tuzlari bilan suvda 
eruvchi moddalar hosil qiladigan moddalar guruhiga komplcksonlar 
deyiladi.

Ko'p tarqalganlari: Ictatsin-kalsiy (ctilendiamin-tctraatsctat 
kislotasi va kalsiyning dinatriyli tuzi. LDTA), pcntatsin va boshqalar.

Ictatsin-kalsiy venaga tomchilab 20 ml dan 10% eritma 
ko'rinishida yuboriladi. shuningdek uni 0.5 g dan tabletka ko'rinishida 
ichishga ham berish mumkin. Bir martalik eng yuqori miqdori -  2,0, 
sutkaligi esa -  4,0.

Komplcksonlar antidot sifatida metallar, kam uchraydigan 
metallar radioizotoplaridan surunkali zaharlanganda ularni olib chiqib 
kctuvchi omil sifatida keng qo'llaniladi. Masalan, sianid kislota 
birikmalaridan zaharlanganda metgemoglobin hosil qiluvchi 
preparatlar (amilnitrit. propilnitrit, amidnitrat, nitratlar) yuborib 
davolash kiradi. Hosil bo'lgan siananionini biriktirib oluvchi natriy 
tiosulfat va xromosmon yoki glukoza ham yuborish tavsiya etiladi.

Zahar parchalanishi natijasida yanada kuchli metabolit hosil 
bo'lgan holatlarda oksidlanish yo'li bilan konyugatsiyaga kirishuvchi 
antioksidantlar yuborish tavsiya qilinadi. Masalan, etil spirti metil 
spirtining ziddizahari bo'lishi mumkin. Ltil spirti metanolning 
oksidlanishini kamaytirish bilan fonnaldegid va chumoli kislotasi 
hosil bo'lishini kamaytiradi, bu esa mctanoldan zaharlanish bclgilarini 
susaytiradi.
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Antioksidant sifatida vitaminlar va aminokislotalar (masalan, 
vitamin Ii, sistin. sistamin va mctionin -  benzoldan zaharlanganda) 
tavsiya ctilishi kerak.

Zaharni ncytrallash yoki bog'lab olish yo'li bilan uni 
zaharsizlantiradigan ziddizaharlardan tashqari. amaliyotda zaharning 
salbiy ta’sirining oldini oladigan yoki yo'qotadigan antidotlar, ya’ni 
fiziologik (funksional) antidotlar ham keng qo'llaniladi.

Fiziologik antidot sifatida ishlatilgan dori bu atropindir. Atropin 
muxomor zamburug"laridan zaharlanganda antidot sifatida ishlatilgan. 
Atropin turli xolinomimetiklar (asetilxolin, karboxolin, pilokarpin, 
arekolin, muskarin) va antixolinesteraz moddalar (ezerin, prozerin. 
galantamin, fosfororganik moddalar)ning zaharli ta’sirini bartaraf qiladi.

Xolinomimetik va xolinolitik moddalar mexanizmini o'rganish 
ustidagi ilmiy ishlar ko'rsatishicha, xolinolitiklar xolinomimetiklarga 
nisbatan xolin qurilmalarga bir neeha marta yuqori agonistlik 
xususiyatiga ega, va'ni xolinolitiklar (masalan atropin sulfat) 
xolinomimetik va antixolinestraza moddalarining bir necha 
o'ldiruvchi miqdoridan saqlab qolish xossasiga ega.

Fosfororganik moddalar (tiofos. mentafos. xlorofos, metilmcr- 
kaptofos, karbofos) xalq xo’jaligida, jumladan qishloq xo'jaligida 
pcstitsidlar sifatida ishlatiladi va bular xolincstraza falajlovchilar 
ingibitori hisoblanadi.

Xolinestcraza losforlanishi (inaktivlanishi) asetilxolin gidroksiz- 
lanishi buzilishiga olib keladi. Buning natijasida to'qimalarda ortiqcha 
asetilxolin to'planadi va fosfororganik moddalar (FOM)dan 
zaharlanish belgilari asab tizimini qo'/.g'alishi, silliq mushaklar 
tonusini oshishi. ko'ndalang targ'il mushaklar qisqarishi va 
boshqalarga sabab bo'ladi.

FOMdan /.aharlanishni davolash uchun atropin sulfat ishlatiladi, 
atropin M xolinqurilmalarni falajlab, FOM muskaringa o'xshash 
ta'sirini (bronxospazmni, bezlarning so'lak ajratishini) kamaytiradi. 
Tropatsin, aprofen, spazmolitin kabi moddalar FOMni nikotinga xos 
ta’sirini susaytiradi. Atropinning antidotlik xususiyatini kuchaytirish 
uchun uni markaziy xolinolitiklar (amizil) bilan ishlatish tavsiya 
etiladi. Bunday sxcmalar fosfororganik insektitsidlardan zaharlan
ganda yaxshi samara beradi.

Fosfororganik birikmalar tomonidan falajlangan xolinestraza- 
ning o'z vazifasiga qavtishi (rcaklivalsiya) gidroksam kislota unumlari
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ta’sirida kechadi. FOSdan zaharlanishni maxsus moddalar, ya’ni 
xolinesteraza reaklivalorlari yordamida davolash bemorning 
sog‘ayishiga olib keladi. V

Reaktivatorlar P'OSni xolinestrazadan siqib chiqaradi, buning 
natijasida xolincstraza o‘z vazifasini bajara boshlaydi (asctilxolinni 
gidrolizlaydi). Hozirgi kunda gidroksam kislotasi reaktivatorlariga 
nisbatan faolroq moddalar: TMB - 4  dipiroksim; izonitrozin hamda PAM 
(piridin-2-aldoksi-miodmetilat), MINA (monoizonitrozoatseton). DAM 
(diatsetilmonooksim) va toksogonin nomli antidotlar olingan.

Bu moddalar xolinestrazani reaktivlabgina qolmay ular bilan 
suvda eruvchi birikmalar ham hosil qiladi degan fikrlar bor.

Shunday qilib. fosfororganik moddalardan zaharlanishni 
davolash ikki ynalishda xolinolitiklarni va xolincstraza reaktivator- 
larini ishlashga asoslangan.

Is gazi (CO)dan zaharlanganda kislorod va karbogen (()■. -  95% 
va C 0 2 -  5% aralashmasi) ishlatilishi. barbituratlardan zaharlanganda 
bemigridni. morfindan zaharlanganda -  nalorfin, gcparindan zaharlan
ganda jprotaminsulfatni ishlatish (ular orasidagi Fiziologik) fiziologik 
ziddiyalga asoslangan.

Hozirgi kunda tibbiyot kimyoviy va fiziologik tipdagi 
zaharlanish larga qarshi moddalarga ega. ularni o'z vaqtida ishlatish 
bemorlar hayotini saqlab qolish imkoniyatini ko'paytiradi.

Shuni esda tutish kerakki, o'tkir zaharlanishni davolash faqat 
maxsus antidotlarni yuborishdangina iborat bo'lmay. balki keng ko'lam- 
da ishlatiladigan patogenetik va simptoniatik davo choralari hayotiy zarur 
tizilmalar faoliyatining o'z holiga qay tishiga yordam beradi.

P a to g e n e t ik  va s im p to n ia t ik  d avo .  Og'riqni qoidirish, 
gipertermiya, talvasa sindromlarini davolash va nafas buzilishi. qon 
aydanishi tizimi faoliyatini, buyrak. jigar kabi hayotiy zarur a’zolar 
faoliyatini hamda suv-elektrolit hamda kislota-ishqor muvozanatini 
normallashtirishga qaratilgan muolajalar majmuidan iborat bo'lib. bu 
muolajalarni o'tkazish reanimatsiyaga doir adabiyotlarda yaxshi 
yoritilganligini va maxsus kurslarda o'qitilishini hisobga olib, shu 
qisqa ma’lumot bilan chegaralanishni lozim topdik.
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2-ilova

i K L I N I K  R E T S E P T U R A D A N  N A M U N A L A R

A n t ib a k te r ia l  d or i lar
Rp.: Bcnzylpenicillini natrii 1000000 TB 

Dt.d. №5
S. 10 ml 0,5% novokainda eritib 500.000 TB dan 

har 4 soatda mushakka yuborish uchun.

Rp.: Bicillini -  3 600.000 TB №5
D.S. 3 ml bidistillangan suvda eritib mushakka

1 haftada bir marta yuborish uchun.

***

Rp.: Tctracyclini hydroehloridi 0,1 
Dt.d. >  6
S. Flakonni 2,5 ml 1% novokainda eritib 

mushakka yuborish uchun.

***

Rp.: Tab. Tctracyclini hydroehloridi 0,1 N20
D.S. 2 tablctkadan kuniga 3-4 marta ichish uchun.

■kit-k
Rp.: Sol. Lacvomycctini 0,25% -  10 ml

D.S. Ikkala ko'zga 1 tomchidan 3 marta tomizish uchun.

***

Rp.: Linimenti Synthomycini l % - 5 m l  
D.S. Teriga surtish uchun.

Rp.: Sol. Gramicidini spirituosac 2% -  5 ml in ampull 
D.S. 500 ml distillangan suvda eritib 

yaralarni yuvish uchun.
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***
Rp.: Tab. Nistatini obdyctac 250.000 TB №10

D.S. 2 tablctkadan 3 -4  marta ichish uchun.

Rp.: Ung. Nistatini 10,0 
D.S. Sirtga surtish uchun.

***

Rp.: Tab. Sulfadimezini 0,5 №>20
D.S. 1 tablctkadan 4 -6  marta ichish uchun.

***
Rp.: Sol. Furacilini 0,02% -  200 ml 

D.S. Yaralarni yuvish uchun.

***

Rp.. Tab. Furazolidoni 0,1 №20
D.S. 1 tablctkadan 4 marta (ovqatdan keyin).

***

Rp.: Sol. Hydrogenii pcroxydi diluti 50 ml 
D.S. 1 osh qoshiqda 1 stakan suvda 

eritib chayqash uchun.

it ife *

Rp.: Sol. Acidi borici 2% -  50 ml 
D.S. Ko‘zni yuvish uchun.

***

Rp.: Sol. Methylcnii coeiylei 1 % - 100 ml 
Stcrilisetur!
S. Venaga yuborish uchun.

V ita m in la r

Rp.: Tab. Thiamini chloridi 0,002 №50
D.S. 1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.
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Sol. Riboflavini 0,01% -  10 ml
D.S. 1-2 tomchidan ikkala ko‘zga tomizish uchun.

***
Sol. Acidi nicotinici 1% -  1 ml №10 in ampull.
D.S. Venaga yuborish uchun.

Л i t  *

Sol. Pyridoxini 5 % - 1 ml №10 in ampull.
D.S. kuniga ikki marta mushakka yuborish uchun.

Sol. Cyanocobalamini 0,01%-lml
Dt. d. №10 in ampullis
S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

***

Sol. Vikasoli 1% - 1 m l№10 in ampull 
D.S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

Tab. «Decamevitum» obductac №50 
D.S. 1 drajedan 3 marta ichish uchun.

F e r m e n t  p rep a ra t la r i
Tripsini crystallisatac 0,005 
Dt. d. №10 in ampullis
S. 2 ml osh tuzining izotonik eritmasida (0,9%) 

eritib mushakka yuborish uchun.

* i*r ie
Abductae panzynorm-forte №30
D.S. I drajedan ovqat vaqtida ichish uchun.

■kick
Lydasae 64 YE (1П) №5
D.S. Flakondagi dorini 1 ml 0,5%

novokainda eritib teri ostiga yuborish uchun.
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S a fr o  h ayd ovch i p r e p a r a t la r
Rp.: l ab. «Allocholum» obductae №50

D.S. 2 drajedan kuniga 3 marta ichish 
uchun (ovqat vaqtida)

Rp.: Tab. Cycvaloni 0,1 №20
D.S. 1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Rp.: Tab. Liv 52 №50
D.S. 1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Rp.: Sol. Magnesi Sulfatis 25% -  200,0
D.S. 0 ‘n ikki barmoq ichakni zondlash uchun.

Rp.: Sol. Atropini sulfatis 0.1% -  1 ml №10 
D.S.l ml dan teri ostiga yuborish uchun.

S urg i p rep a ra t la r
Rp.: Sol. Magnesii sulfatis 25% -  100,0

D.S. Bir osh qoshiqdan 3 marta ichish uchun.

Rp.: Olei Ricini 50,0
D.S. Bir osh qoshiqdan ichish uchun.

Rp.: Tab. Rhenolphhtaleini 0.1 №24
D.S. Bir donadan 2 marta (kattalarga).

A n ta ts id la r
Rp.: Almagcl 170 ml

D.S. 1-2 osh qoshiqdan ovqatdan 
30 daqiqa oldin 3 marta.
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***
Rp.: Cimelidini 0,2 D.t. d. №20 in talull

S. 1 tablctkadan 6 marta (ovqatdan keyin).

***

Rp.: Tab. liguiritoni 0,1 №25
D.S. I tabletkadan 3-4 marta ovqatdan 30 daqiqa 

oldin, bir marta ovqatdan 2 soat keyin.

Q a y t  q il ish n i q o ld ir u v c h i  d or i lar
Rp.: Metoclopramidi (Cerucali) 0,01 №20

D.S. 1 tabletkadan 3 marta ovqatdan oldin.

***

Rp.: Sol. Cerucali 2 ml №10
D.S. 2 ml dan mushakka 2 marta yuborish uchun.

Rp.: Sol. Chlopromazini hydrochloridi(Aminazini) 2,5% -  1 ml 
D.t. d. №10 in ampullis 
S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

Q on  iv ishin i o sh iru v ch i la r
Rp.: Sol. Elamsylali 12 ,5 % -2  ml 

D.t. d. №10 in ampullis 
S. 2 ml dan mushakka yuborish uchun.

AAA

Rp.: Fibrinogeni 1,0
D.S. 250 ml bidistillangan suvda

eritib venaga tomchilab yuboriladi.

***
Rp.: Tincturac Lagochili 50 ml

D.S. 25 tomchidan 3-5 marta ichish uchun.
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Rp.: Infusi hcrbae Lagochili 20.0-200.0
D.S. Yarim slakandan 3-4  maria ichish uchun.

Qon ivishini susaytiruvchilar
Rp.: Heparini (a 10.000 TB) № 3

D.S. 2 ml dan mushakka yuborish uchun.

***
Rp.: Phenylini 0,03

D.t. d. № 20 in lab.
S. 1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Fibrinolitiklar
Rp.: Sol. Acidi aminocapronici 5% -  100 ml 

D.S. venaga tomchilab yuborish uchun.

Trombolitik dorilar
Rp.: Acidi accthylsalicylatis 0,25 

D.t. d. №20 in tabl.
S. 1 tablctkadan ovqatdan kcvin 3 marta ichish uchun.

•k kk
Rp.: Sol. Pentoxyphillini 2% -  5 ml 

D.t. d. №10 in ampull.
S. venaga 250 ml osh luzining izotonik 

eritmasida tomchilab yuboriladi.

Temir dorilari
Rp.: Fercoveni 5 ml № 10

D.S. 2 ml dan venaga yuborish uchun

***

Rp.: Fcrrum Fck 2 ml №10
D.S. 2 ml dan mushakka yuborish uchun.
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AAA
Rp.: Ferramidi 0,02 (0,1)

D.t. d. №>100 in tab.
S. 1 tablctkadan ichish uchun (ovqatdan keyin)

Siydik haydovchi dorilar
Rp.: Sol. Manniti 15% -  200 ml 

D.t. d. №3 in amp.
S. Venaga tomchilab yuborish uchun.

* * A

Rp.: Sol. Furosemidi 1% -  2 ml №5
D.S. 2 ml dan mushakka kun oralab yuborish uchun.

A A A

Rp.: Tab. Furoscmidi 0,04 №50
D.S. Bir tablctkadan nahorga va tushlikdan 

oldin ichish uchun

AAA
Rp.: Spironolactoni 0,025 №20

D.S. 1 tabletkadan 3 marta ichish uchun.

***
Rp.: Dichlothia/.idi 0,025 (0,05; 0,1)

D.t. d. №20 in tab.
S. 1 tabletkadan 3 marta ichish uchun.

Bronx mushakrlarini bo‘shashtiruvchi 
dorilar

Rp.: Sol. Adrenalini hydroehloridi 0 ,1 % - 1 ml 
D.t. d. №6 in amp.
S. 0,5 ml dan teri ostiga yuborish uchun.

AAA
Rp.. Tab. Fphedrini hydroehloridi 0.025 № 10

D.S. I tablctkadan kuniga 2 marta ichish uchun.
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Rp.: Sol. Ephedrini hydroehloridi 5% — I ml 
D.t. d. №5 in amp.
S. 1 ml dan teri ostiga kuniga 2 marta yuborish uchun.

AAA

Rp.: Solbutamoli 10 ml (200 do/a)
D.S. ingalatsiya yo'li bilan kiritish uchun.

AAA

Rp.: Sol. Euphyllini 2 .4 % - 10 ml 
D.t. d. №1 0 in amp.
S. 5 ml dan venaga sekinlik bilan yuborish uchun.

Antigistamin moddalari
Rp.. Sol. Suprastini 2 % -  I ml 

D.t. d. №6 in amp.
S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

***

Rp.: Ketotifeni 0,001
D.t. d. №10 in tabull.
S. 1 tabletkadan 3 marta ichish uchun.

AAA

Rp.: Tab. Tavcgyl 0,001 №20
D.S. 1 tabletkadan kuniga 3 marta ichish uchun.

Glukokortikoidlar
Rp.: Tab. Predni/.oloni 0,005 №20

D.S. 1 tabletkadan 2 marta ichish uchun.

Rp.: Ung. Prednizoloni 0,5% — 5,0 
D.S. Teriga surtish uchun.

A A *

Rp.: Sol. Predni/.oloni 0,3% — 5 ml
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D .S. KoV.ga tomizish uchun I tomchidan 3 marta

Rp.: Dccsamctasoni dipropionatis 50 mkg (200 doza) 
D.S. Ingalatsiya uchun.

Halg‘am k«‘chiruvchi dorillar
Rp.: .Inf. hcrbac Thermopsidis 0,6—180.0 

Natrii hydrocarbonatis 6,0 
M. Mixtura
D.S. 1 osh qoshiqdan 4—6 marta ichish uchun.

jfe AA
Rp.: Sol. Kalii jodidi 5 % -2 0 0 .0

D.S. losh qoshiqdan 5-6  marta ichish uchun.

***
Rp.: Sol. Acctylcystcini 20% -  5 ml №20 

D.S. Ingalatsiya uchun kuniga 3 marta

AAA
Rp.: Uromhcxini 0,008 № 20

D.S. I tablctkadan kuniga 3 marta ichish uchun.

Yurak glikozidlari
Rp.: Sol. Strophanthini 0 .05% - 1 ml 

D.t. d. №10 in amp.
S. 0,5 ml dan venaga yuborish uchun.

10 ml natriy xlorning izotonik eritmasida.

AAA
Rp.. Tab. Digoxini 0,00025 

D.t. d. №20 in tab.
S. 1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Aritmiyaga qarshi dorilar
Rp.. Sol. Novocainamidi 10% - 5  ml 

D.t. d. №10 in amp.
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S. 5 ml dan mushakka yuborish uchun.

***
Rp.: Tab. Aetmozini 0.1 №50

D.S. I tablctkadan kuniga 3-4  marta ichish uchun.

Antianginal dorilar
Rp.: Nitroglyccrini 0,0005 №40

D.S. 1 tablctkadan til ostiga stenokardiya xuruji davrida.

Rp.: T.rae Convallariae
T.rae Vallcrianac aa 10 ml 
Sol. Nitroglyccrini 2% -  1 ml 
Validoli 2 ml
M.D.S. 10-15 tomchidan 3-4  marta ichish uchun. 

(Votchal tomchisi)

Rp.: Tab. Sustac №25
D.S. 1 tabletkadan 3 marta ichish uchun.

Rp.: Tab. Eryniti 0.01 №10
D.S. 1 tablctkadan 2-4 marta ichish uchun.

***
Rp.: Tab. Dipyridamoli 0,025 (0,075) №20 

D.S. 1 tabletkadan ichish uchun.

Kalsiy antagonistlari

Rp.. Sol. Verapamili 0 ,2 5 % -2  ml X"10 
D.S. venaga yuborish uchun.

Gipotenziv dorilar
Rp.. Tab. Rcserpini 0,0001 №50

D.S. 1 tablctkadan 2 marta ovqatdan keyin ichish uchun.
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* * *
Rp.: Tab. Clophelini 0,00075 

D.t. d. .№50
S. I tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Rp.: Tab. Aprcssini 0,01 №20
D.S. 1 tablctkadan 2—4 marta ichish uchun.

Rp.: Tab. Dibazoli 0,02 №12
D.S. 1 tabletkadan 3 marta ichish uchun.

Rp.: Ilnam 0,0025 (0,005) №20
D.S. 1 tablctkadan kuniga bir marta ichish uchun

5 5 4
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3-ilova
Dorilarning farmakokinetik va farmakodinamik ko‘rsatkichlari

D o r i l a r n i n g
n o m i

B io lo g ik
o ‘z la s h -
t i r i l i s h i

( % )

S iy d ik  o r 
q a l i  c h i 
q a r i l i s h i  

( % )

P la z m a  o q 
s il i  b i l a n  

b o g ‘ la n i s h i  

( % )

K l i r e n s i  
( / / s o a t  7 0  

k g )

T a r q a l i 
s h i  h a j m i  
( / 7 0  k g )

Y a r im
c h iq is h

v a q t i

( s o a t )

Q o n d a g i
s a m a r a l i
m iq d o r i

Z a h a r l o v c h i
m iq d o r i

A s e ta m in o f e n 88 3 0 21 6 7 2 1 0 -2 0  m l/ / > 3 0 0  m g / /

A s ik lo v ir 23 (1 5 - 3 0 ) 75 1 5 ( 9 - 3 3 ) 19.8 4 8 2 . 4 ( 2 .5 ) - -

A m ik a ts in - 98 4 5 ,4 6 19 2 .3 - -

A m o k s i ts i l l in 93  (6 0 ) 86 18 10.8 13 1.7 - -

A le fo te r i ts in - 4 90 1.92 53 18 - -

A m p its i l l in 62  (4 0 ) 82 1 8 -2 2 16.2 2 0 1,3 -

A sp ir in 68 1 4 9 39 11 0 .2 5 - -

A te n o l 5 6 94 5 10.2 6 7 6,1 1 m g // -

A tro p in 5 0 57 18 2 4 .6 120 4 ,3 - -

K a p to p r il 65 38 30 5 0 .4 5 7 2 .2 5 0  n g /m l -

K a rb a m a z e p in 70 I 74 5 ,3 4 98 15 6 .5  m g /m l > 9  m g //

S e fa le k s in 9 0 91 14 18 18 0 .9 - -

S e fa lo tin - 52 71 2 8 ,2 18 0 .5 7 - -
X lo ra m fc n ik o l 80 2 5 53 10 .2 6 6 2 .7 - -

X lo rd ia z e p o k s id 100 1 97 2 ,2 8 21 10 > 0 , 7  m g // -

X lo ro x in 8 9 61 61 45 130 8 ,9 1 5 -3 0  n g /m l 2 5 0  n g /m l

X lo ro p ro a m id 90 2 0 96 0 ,1 2 6 6 ,8 33 - -

S im e tid in 6 2 62 19 3 2 ,4 7 0 1.9 - -

S ip r o f lo k s a ts in 60 65 4 0 2 5 .2 130 4.1 - -

K lo n a d in 95 6 2 2 0 12,6 150 12 0 ,2 - 0 ,5  n g /m l

S ik lo s p o r in 23 1 93 2 4 .6 85 5 .6 100—4 0 0  n g /m > 4 0 0  n g /m l
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6

D ia z e p a m 100 1 99 1.62 77 43 300- 4 0 0  n g /m -

D ig ito k s in 90 32 9 7 0 ,2 3 4 38 6 .7 > 1 0  n g /m l > 3 5  n a /m l

D ig o k s in 7 0 6 0 25 7.8 4 4 0 3 9 > 0 .8  n g /m l 2 n g /m l

D ilt ia z c m 4 4 4 78 5 0 ,4 22 3 .7 - -

D iz o p ira m id 83 55 12 5.04 41 6 3 m g // >  8 m g //

E n a la p r i) 95 90 55 9 4 0 3 > 0 .5  n g /m l -

E r i t ro m its in 35 12 84 38 .4 55 1.6 - -

E ta m b u to l 77 79 9 36 110 3.1 - > 1 0  m g //

F lu o k s e tin 60 3 94 4 0 ,2 2 5 0 0 53 - -

F u ro s e m id 61 6 6 9 9 8.4 77 1.5 - 25  m g //

G e n ta m its in - 90 10 5 .4 18 2 ,5 100  n g /m l -

G id ra la z in 4 0 10 87 23 4 105 1 100 n g /m l -

Im ip ra m in 4 0 2 90 63 1600 18 1 0 0 -3 0 0  n g /m l >1 m g //

In d o m c ta ts in 9 8 10 90 8 .4 18 2 .4 0 ,3 - 3  m g  // > 5  m g //

L a b e ta lo l 18 5 50 105 6 6 0 4 ,9 0 .1 3  m g / / > 6  m g //

L id o k a in 35 2 70 3 8 ,4 7 7 1,8 1 ,5 -6  m g // > 2  m e k \ / l
L itiy 100 95 0 1.5 55 22 0 ,5 - 1 ,2 5  m k v // -

M e p e r id in 53 12 58 72 3 1 0 3 ,2 0 .4 - 0 .7  m g // > 1 0  m m o l/ /

M e to t re k s a t 7 0 4 8 34 9 33 7 .2 - -

M e ta p ro lo l 38 10 11 63 2 9 0 3 ,2 25  n g /m l -

M e tr a n id a z o l 9 9 10 10 5 ,4 5 2 8 ,5 3 - 6  m g // -

M id a z o la m 4 4 56 95 2 7 .6 77 1.9 - -

M o rfin 2 4 8 35 60 2 3 0 1,9 6 5  n g /m l -

N ife d ip in 5 0 0 96 2 9 ,4 55 1.8 4 7  n g /m l -

N o r tr ip t i l in 51 2 92 30 130 0 31 5 0 - 1 4 0  n g /m l >  5 0 0  n g /m l

F e n o b a rb i ta l 100 2 4 51 0 ,2 5 8 38 4 .1 1 0 -2 5  m g // >  3 0  m g //

F e n ito in 9 0 2 8 9 M iq d o rig a  
b o g liq  3

4 5 M iq d o rig a  
q a ra b  4

10 m g // >  2 0  m g / /
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7

Prazozin 68 1 95 12,6 42 2,9 - > 14 m g//
Prokainam id 83 67 16 36 130 3 3 -1 4  mg// -

Propranolol 26 1 87 50.4 270 3,9 20 ng/ml -

Pirostigmin 14 85 - 36 77 1,9 50-100  ng/ml -

X inidin 80 18 87 19,8 190 6.2 2 -6  m g// 8 m g//
Ranitidin 52 69 15 43.8 91 2.1 100 ng/ml -
Rifam pitsin - 7 89 14,4 68 3.5 - -
Salitsil kislotasi 100 15 85 0.84 12 13 150-300 m g// 200 m g//
Sulfam etoksazol 100 14 62 1,32 15 10 150-300 m g// >200 m g//
Terbuitam in 14 56 20 - 125 14 - -

Tetratsiklin 77 58 65 7.2 105 11 - -

Teofillin 96 18 56 2.88 35 8.1 10-20 mgII >20 m g//
Tobram itsin - 90 10 4.62 18 2,2 - -

Takainid 89 38 10 10,8 210 14 6-15  m g// -

Tolbutam id 93 0 96 1,02 7 5.9 80-240  m g// -

Trim etoprim 1000 69 44 9 130 11 - -

Tubukarin - 63 50 8.1 27 2 0.6 m g// -

V alproat kislota 100 2 93 0.462 9,1 14 30-100  m gII >150 mgII
Vankom itsin - 79 30 5.88 27 5.6 - -

Verapam il 22 3 90 63 350 4 - -

Varfarin 93 3 99 0,192 9.8 37 - -

Zidovudin 63 18 25 61,8 98 1.1 - -

Estatma: I. 16.6 ga  k o 'p a y t i r i sh  b ilan ml/daq.  ga  o t k a z i l a d i .
2. M iqdor iga  qarab   z g a r ib  boradi.
3. S < Vma.v 415 tcng lam a asosida  Sr y o rd a m id a  ifodalash m um kin .
4. C ' l^V m ax (Km^C'p ):  V m ax  = 415 m g/su t .  K m = 5  m g//  U m u m iy  k l i rens /m iqdorga  qarab  o 'z g a r ib  boradi
5. ( - )  m a ' lu m o t la r  y o 'q .
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V itam inlarni sutkalik ehtiyojga ko‘ra tavsiya etiladigan m c’yorlari 
(Q irg‘iziston Respublikasi asosiy dori vositalari fonnulyari «Odisscy nashriyoti». Bishkek, 1997)_____

4 -tto va

T oifasi Yoshi V itam in la r
(y illa rd a) A E D K C Bi B 7 Bs B, Br PP II

MK M E M E M K G M K G M K G M K G M K G M K G M K G M K G M K G M K G
K o'krak  yoshidagi 0-0 .5 1250 3 300 5 30 0.3 0.4 2 0.3 0.025 0.3 5 10
bolalar 0.5-1 1250 4 400 10 35 0.4 0,5 3 0,6 0.035 0,5 6 15

Bolalar 1-3 1335 6 400 15 40 0.7 0,8 3 1 0.05 0,7 9 20
4 -6 1665 7 400 20 45 0.9 1.1 4 1,1 0.075 1 12 25

7-10 2335 7 400 30 45 1 1.2 5 1,4 0,1 1.4 7 30

Erkaklar 11-14 3333 10 400 45 50 1.3 1,5 4 -7 1.7 0.15 2 17 30100
15-18 3333 10 400 65 60 1.5 1.8 4 -7 2 0.2 2 20 30100
19-24 3333 10 400 70 60 1,5 1,7 4 -7 2 0,2 2 19 30100
25-50 3333 10 200 80 60 1.5 1,7 4 -7 2 0.2 2 19 30100
51 va 
undan 

kattalar

3333 10 200 80 60 1,2 1.4 4 -7 2 0.2 2 15 30100

A yollar 11-14 2667 8 400 45 50 1.1 1.3 4 -7 1.4 0,15 2 15 30100
15-18 2667 8 400 55 60 M 1,3 4 -7 1,5 0,18 2 15 30100
19-24 2667 8 400 60 60 1,1 1,3 4 -7 1,6 0,18 2 15 30100
25-50 2667 8 200 65 60 l.l 1,3 4 -7 1.6 0,18 2 15 30100
51 va 
undan 

kattalar

2667 8 200 65 60 1 1,2 4 -7 1,6 0.18 2 13 30100

Homiladorlik davrida 2667 10 400 65 70 1.5 1,6 4 -7 ? -> 0.4 2,2 17 30100
Laktatsiya davrida 4333 12 400 65 95 1,6 1,8 4 -7 2,1 0.28 2,6 20 30100
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5-iio va
Asosiy m inera l m oddalarn ing  su tka lik  ehtiyojga ko ‘ra  tavsiya etilad igan  m e’y o rlari

Q irg‘iziston R espublikasi dori vositalari form ulyari «O dissey nashriyoti». B ishkek, 1997)
Toifasi Voshi M a k ro  -  va m ik ro e lem en t la r

(yillarda) Ca Mq P Fe Cu Zn Ғ Mn I Mo Se C r
mg mg mg mg mg mg mg m kg

i W m kg m kg m kg

Ko'krak yoshi 0-0 ,5 400 40 300 6 0 ,4-0 ,6 5 0 ,1-0 ,5 0 .3-0 ,6 40 15-30 10 10-40

dagi bolalar 0.5-1 600 60 500 10 0 ,6-0 ,7 5 0,2-1 0,6-1 50 20-40 15 20-60

Bolalar 1-3 800 80 800 10 0.7-1 10 0.5-1 ,5 1-1.5 70 25-50 20 20 -8 0
4 -6 800 120 800 10 1-1,5 10 1-2,5 1.5-2 90 30-75 20 30-120

7-10 800 170 800 10 1-2 10 1,5-2,5 2-3 120 50-150 30 50-200

Erkaklar 11-14 1200 270 1200 12 1,5-2.5 15 1.5-2.5 2-5 150 75-250 40 50-200

15-18 1200 400 1200 12 1.5-3 15 1.5-4 2-5 150 75-250 50 50-200
19-24 1200 350 1200 10 1,5-3 15 1,5—4 150 150 75-250 70 50-200
25 -5 0 800 350 800 10 1,5-3 15 1,5-4 2-5 150 75-250 70 50-200

51 va undan 
kattalar

800 350 800 10 1.5-3 15 1,5-4 2-5 150 75-250 70 50-200

A yollar 11-14 1200 280 1200 15 1,5-2.5 12 1,5-2,5 2 -5 2 -5 150 75-250 45 50-200

15-18 1200 300 1200 15 1.5-3 12 1,2-4 2-5 150 75-250 50 50-200

19-24 1200 280 1200 15 1.5-3 12 1,5-4 2-5 150 75-250 55 50-200

25 -5 0 800 280 800 15 1.5-3 12 1,5—4 2-5 150 75-250 55 50-200

51 va undan 
kattalar

800 280 800 10 1,5-3 12 1,5-4 2-5 150 75-250 55 50-200

H om iladorlik
davrida

1200 320 1200 30 1,5-3 15 1,5—4 2-5 175 75-250 65 50-200

I.aktatsiya
davrida

1200 355 1200 15 1,5-3 19 1.5-4 2-5 200 75-250 75 50-200
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0 ‘/.bckiston R espublikasi hayotiy zarur dorilari 
К О  У Х Л Т 1  T oshkent 2002

6-iIova

2 .
3.
4.
5.
6 .
7.
8 .
9.
10 . 
11.

12 .

Galotan
Nitrogen dioksid
Ketamin
Midazolam
Fcnobarbital
Tiopental natriy
Nitrazepam
Gcksobarbital
Propofol
Etilxlorid
Natriy oksibutirat

Zolpidam tarlrat

Bupivakain

Tip Xalqaro nomi Dori shakllari
1. ANESTETIKLAR VA MIORELAKSANILAR  

Narkoz uchun vositalar
l-'l. 50 mg
Ingalatsiya uchun balon 10 /
Amp. 500 n ig /10 ml, 200 ml/20 ml 
Tab. 78,5 mg; 15 mg; amp. 5 mg; 15 mg 
Tab. 0,005 g: 0,05 g: 0,1 
Kukun, 1,0 g: 0,5 g in. Uchun 
Tab. 5 mg; 10 mg 
In. uchun kukun
Amp., fl. 10 mg/ml, 200 mg - 20 ml 
Amp. 30 ml dan
20% 10 ml erit. amp., 5% -  400 ml sirop, 

66,7:37,5 ml erit.
Tab. 5 mg; 10 mg 

Mahalliy ancstctiklar 
In. uchun erit. 25 mg, 100 mg, amp., fl. 0,25%,
0,5%. 0,75%
amp., fl.0,25%. 0.5%, 0,75%, amp. 1%, 2% 2 ml, 
10 ml, aerozol 750 doz, 10% -  2 ml quloqqa tom. 
Kukun, amp. 0,25%, 0,5, 1%, 2 % -  2 ml, 
5 ml, 10 ml, shamcha.
0,25%, 0,3%, 0,5%, 1%, kukun. 
Miorclaksantlar

Amp. 0,25 m g/lm l, 0,05 mg/ml, 2,5 mg/5 ml 
In. uchun kukun 4 mg amp.
1 ml eritma 0,02 g amp., fl-da 0,2 g quruq 
modda, 2% 5 ml. 10 ml.

2. ANALGETIKLAR, YALLIG’LANISHGA QARSHI NOSTEROID 
DORI VOSITALARI, REVMATIK. KASALLIKLAR VA 

PODAGRANI DAVOLASH UCIIL'N DORILAR  
Narkotik analgctiklar

1. Buprenorlin Tab. 0,4 mg; 0,2 mg
2. Morfin 1% I ml, amp. Tab. 0,01 g, kaps., supp.
3. Trimeperidin Amp. I %; 2%, tabl. 0,025 g
4. Fentanil/Remifcnlanil 0,005“/  lml, 2 ml, 10ml, amp. kukun, plastir

2. Lidokain

3. Prokain

4. Tetrakain

Atrakuriy bezilat 
Pepekuroniy bromid 
Suksamctoniy xlorid
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/Sufentanil 0,05 mg -  1 nil, 5 ml
Etilmorfin gidroxlorid Kukun, labl. 0,015 g, 0,01 g.

Nonarkotik analgctiklar va yallig‘lanishga qarshi noslcroiil 
dori vositalari

Kukun, labl. 100 mg, 250 mg. 300 mg. 
400 mg, 500 mg, tab. cruv., tabl. retard, 
shamcha, draje, cr., fl., amp., cmul. gel 
Tabl. 25 mg. 50 mg, 100 mg, draje, tabl. 
retard. 100 mg, suppoz. 50 mg. 100 mg. amp., 
in. uchun er. 75 mg/3ml, fl.. gel. cmul gel. 
rektokaps.. depokaps.
Tabl. 200 mg, 400 mg, 600 mg, kaps. 300 mg. 
draje. susp, surtnia, subs.
Tabl. 250 mg. 500 mg, susp. 200 mg 100 ml 11.. 
sirop. amp., suppoz, kukun. shamclia. tomchi. 
eliksir
Tabl. 20 mg; 10 mg, kaps. 10 mg; 20 mg. supp. 
20 mg. gel
labl. 500 mg, 25%; 50% 2 ml amp., kuk., 
kaps. surlma, shamcha
Tabl., amp. 5% 0,05 g, 0,1 g 2 ml, tomchi, 
kaps.50 mg, shamcha lOOmg 
l abl. 50 mg; 0,15 g, amp. 5 ml, 5% malham 
Tabl. 0,75 mg, 125 mg. 250 mg, 500 mg; 
750 mg, shamcha 500 mg, susp. 0,125 g 
5 ml

I’ODAGRANl DAVOLASH UCHUN DORILAR
Allopurinol Tabl. 100 mg

3. ALLERGIK REAKSIYALARN1 DAVOLASH UCHUN DORI
VOSITALAR 

Antigistamin vositalar
Kaps., tabl. 1 mg, sirop 0,02%, 0.0002 g I ml 
2% -  1 ml, amp.tabl. 25 mg 
Draje 50 mg; 100 mg
Tabl. 0,02 g; 0,03 g; 005 g, amp. 1% li, 
kukun, shamcha 0.005. 0,001, 0.0015, 0.02 
tabl. 1 mg, amp. 0.01 g 1 ml, 2 ml

4. MARKAZIY ASAB TIZIMIGA TA’SIR KO'RSA I L VCHl 
VOSITALAR

Talvasaga qarshi va parkinsoni/.mni davolash uchun dorilar
Benzobarbital Tabl. 0,1 g; 0,05 g

5.

1. Asetilsalitsilat 
kislotasi

2. Diklofenak

Ibuprofen

4. Parasetamol

Piroksikam

6. Natriy metamizol

7. Tramadol

Fenilbulazon
Naproksen

Ketolifen
Xloropiramin
Mebgidrolin
Difengidramin

5. Klemastin
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2. Valproat natriy/ labl. 300 mg, 500 mg kaps. 100 mg -  200 mg -  
Valproal kislotasi 5 ml. mikstura, 5% - 150 ml., draje. tomclii

3. Karbamazepin tabl. 100 mg. 200 mg, 400 mg
4. Klonazcpam Tabl. 0,5 mg; 1 mg; 0,25 mg; 2 mg, draje,

kapli, amp. I mg/2 ml
5. Levodopa Kaps., tabl. 0,25 g. 0,125 g
6. Trigeksilenidil Tabl. 0,005 g: 0,001 g 
7 Fenitoin Tabl. 0,117 g
8. Lamoiridjin Tabl. 25 mg; 50 mg; 100 mg; 200 mg
9. litosuksimid Kaps. 250 mg, 5 g 100 ml 

Neyroleptiklar, trankvilizatorlar, scdativlar i nootrop vositalar
1. Alprazolam labl. 0,5 mg: 1 mg: 0,25 mg
2. Galopcridol tabl. 1,5 mg, 5 mg, 1 ml -0 ,5 %  amp., tom.5 ml
3. Diazepam tabl. 1 mg, 2 mg, 5mg, 0,5%li 2 ml. erit. draje.
4. Droperidol 0,35% --2 ml, 5ml, 10 ml amp.
5. Klozapin Tabl. 0,025 g; 0,1 g, kaps.
6. Lcvomepromazin Tabl. 0,025 g, amp. 2,5% -  1 ml
7. Medazepam Tabl. 0,01 g, kps.
8. Oksazepam Tabl. 0,01 g
9. Peritsiazin Kaps. 0.01 g; kapli 4% -125 ml
10. Piratsctam 20%. 200 mg 1 ml 5ml, amp. tabl. 0,2 kaps. 0,4 g.
11. Tioproperazin tabl. 0,001 g, 0,005 g, 0,01 g 0,2% -  1 ml.

amp.
12. Tioridazin Draje 0,01 g; 0,025 g, 0,01 g, amp. 0,2% —1 ml
13. Trifluopcrazin Tabl. 0,5 mg, amp. 0,2% 1 ml erit.
14. Trifluperidol Tabl. 0,5 mg, amp. 1 ml -  0,0025 g
15. Fcnazcpam l abl. 0,001 g; 0,0005 g, amp. 0 ,1 % - 1 ml
16. Flufenazin 25 m g// ml amp.
17 Xloproma/.in Tabl., amp. 0,5%, 1,5, 2,5% erit 1 ml, 2 ml,

draje 25 mg, 50 mg
18. Litiy karbonat tabl. 300 mg
19. Xlorprotikscn Tabl. 0.015 g; 0,05g. amp. 2.5% -  1 mg
20. Sercbrolizin 5%li 1 ml. 5 ml amp.
21. Htilbromizovalerianat Fl. 20 ml; 50 ml

Mannakal-dcprcssiv(anckt) liolatlarini davolash
1 Amilriplilin draje 10 mg, 25 mg, 0,02 g-0,05 g 2 ml,

amp.labl. 25 mg
2. Dokscpin l abl.. kaps. 10 mg: 25 mg. 50 mg, 75 mg
3. Imipramin Amp. 1.25% - 2 ml, tabl. 0.025 g
4. Mczokarb Kaps. 0,04 g
5. Seriralin labl. 50 mg; 100 mg, 200 mg
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6 .
7.
8 .

9.
10.

1.
2 .
3.

2 .

3.

Trimipramin
Fluoksctin
Kofein benzoat natriy

Mianserin
Trazodon

1 m l, tabl. 75 m g;

Tabl., darje 25 mg 
Kaps. 20 mg, tabl.
Kukun amp. 20%; 10%
100 mg; 200 mg
Tabl. 10 mg, 20 mg, 30 mg, 60 mg. 
Tab!. 75 mg; 150 mg, amp. 

Analcptiklar va MNSni tonuslovchi vositalar 
Niketamid 15 ml fl. 2 5 % - 1 ml. 2 ml, 30 ml amp.
Sulfokamfor kislotasi 10% -  1 ml, 2 ml amp.
Sitizin 1 ml amp.

Xolinomimetik va xolinestcra/.aga qarshi vositalar
Galantamin
gidrobromid
Piridostigmin
bromid
Ncostigmin/
distigmin
Pilokarpin

Amp. 0,5% -  1 ml, 0,1% 1 ml, 0.25% 
1 ml, 1% - 1 ml
Amp. 5 mg/ml, tabl., draje 0,06 g

0,5 mg/ml; 1 mg/ml, amp. tabl.0,015 g.

10 ml. 11.
2% ko'zva

1.
2 .
3.
4.
5.

1% -  5 ml, 10ml, amp.. 2% -  5 ml 
1% -  5 ml, ko’z tomchisi; 1% 
malhami.

Alkogolizm va giyohvandlikni davolash
1 ml (0,4 mg) amp.
Amp. 5% -  5 ml 
Tabl. 250 mg, kaps. 0.15 g 
Tabl. 50 mg
Amp. 10 mg/ml -  1 ml; 2 ml, 11.

Y U R A K -Q O N  TOMIR TIZIMIGA TA’SIR KO‘RSATLVCHl 
DORI VOSITALAR 
Antianginal vositalar

tabl. 0,0065g; 2,5mg: 2,6 mg, 5mg/ml 2 ml 
amp., kaps.2,5 mg; 5 ml

Nalokson 
Unitiol 
Penitsilamin 

Naltrckson gidroxlorid 
Nalbufin gidroxlorid

Nitroglitserin va uning 
ta’sir qilish muddati 
uzaytirilgan shakllari 
lzosbita mononitrati 
denintrat

1.
2 .
3.
4.
5.
6 .

aeroz.. til osti tabl. 5 mg. kaps. 10 mg. 20 mg. 
40 mg, retard tabl., 1 mg/ml 10 ml amp. 

Antiaritmik vositalar 
Allapinin tabl. 0,025 g, 0.5% amp., kukun.
Atenolol tabl. 50 mg, 100 mg
Sotalol tabl. 80 mg, 160 mg.
Prokainamid Tabl. 250 mg, 500 mg. fl.. amp. 10% 5 ml. 10 ml
Mctoprolol Tabl. 50 mg; 100 mg; 0,1 % -  5 ml rit.
Amiodaron 3 m l/150 mg amp. tabl. 200 mg.
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Gipotenziv vositalar
1. Aminofillin / tabl. 0 ,0 15g, amp. 1 ml 24%, 10 ml 2,4%,

Tcofillin draje. kaps. retard, kaps., retard tabl.
2. Amlodipin kaps. 5 mg; 10 mg, tabl. 5 mg; 10 mg
3. Klonidin l abl. 0,075 mg. 0.15 mg, amp. 0 ,0 1 % -  1 ml
4. Verapamil labl. 40 mg. 80 mg, 120 mg, 240 mg, 2,5 mg— 

1 ml amp., draje 40 mg, 80 mg, 120 mg.
5. Vinopotselin / 

Vinkamin
Tabl. 5 mg, 10 mg, amp. 2 ml

6. Doksa/.o/.in Tabl. 1 mg. 2 mg, 4 mg, 8 mg
7. Rezerpin tabl. 0.1 mg. 0,25 g, draje.
8. Valsartan Kaps. 80 mg, 160 mg
9. 'Nimodipin Amp., tabl. 30 mg
10. Nifedipin tabl., amp., kaps. 10 mg. 20 mg, 40 mg, draje.
11 Papaverin Tabl. 0,01 g, 0,04 g. amp. 2% -2 ml. kukun.

gidroxlorid suppoz. 0,02 g
12. Pentoksifillin Draje 100 mg; 400 mg, tabl., amp. 5 ml

nebivolol (100 mg) va 15 ml (300 mg)
13. Ncbivolol Tabl. 5 mg
14. Propranolol labl. 10 mg, 40 mg. 80 mg, 0,l%--5 ml amp. 

Gangliyalarni falajlovchi vositalar
1. Geksametoniy Amp. 2.5%  1 ml. tabl. 0,25, 0.1 g

benzosulfonat
2. Л /am etoniv bromid Amp. 5 % -l ml, 2 ml

Yurak yctishmovchiligini davolash uchun vositalar
1 Digoksin tabl. 62.5 mkg. 250 mkg. 0,025% —1 ml amp.
2 . Korglukon 0,06% 1 ml amp.
-1
J . Strofantin 0.025% -1 ml amp.
4. Lanato/.id Draje 250 mkg № 60
5. Kaptopril Tabl. 25 mg. 50 mg
6. tnalap ril Tabl. 5 mg. 10 mg. 20 mg 

Va/.oprcssorlar
1 Dopamin 4%  -5 ml amp.
i Ffedrin Kukun. amp. 2%  3%; 5%, shamcha, labl. 

0.025 g; 0,01 g, sirop 125 g.
3 Timolol 0,5%; 0,25%  9,5 ml k o 'z  lomchisi
4 I'cnilefrin Amp. 1% 1 ml
6. QON TIZIMIGA TA’SIR KO‘RSATLVC1II DORI VOSITALAR

Kainqonlikka qarshi vositalar
1. Temir tuzlari. l-'L labl. 100 mg; 300 mg. Draje 325 mg, kaps.

birikmalari 165 mg; 350 mg, 500 mg, 1000 mg, amp. 2 ml
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2 .

3.

2 .
-лJ.

Foli kislota tabl. 0 ,0 0 1 g
Sianokobalam in 30 mkg, 100 mkg, 200 mkg. 500 mkg 

amp.
Qon ivishida ta’sir ko'rsatuvchi dori vositalar

ml

Aminokapron
kislota
Etil biskum atsctat
Geparin/
geparinoidlar

4. Nadroparin

5.
6 .

8 .
9.
10. 
II.

1.
2 .

1.
2 . 
л

4.
5.

6 .

7.

Protamin sulfat 
Streptokinaza

kukun 5g, 5% 100 ml (1.. granula 

Tabl. 300 mg
1000TB, 5000TB. 20000TB am pulalarda 1 ml 
dan, 600XB amp. 2 ml dan, kaps. 250 mg, fl., 
malham, gel.
Shprits-tyubik 0,2 ml, 0,3 ml, 0,4 ml, 0,6 ml, 
0,8 ml, 1 ml 
l% -2m l amp.
amp., fl. 250000XB amp., fl. 750000XB. 
1500000XB
1% -I ml am p..tab . 15 mg.Fitomenadion/mcna 

dion
Emoksipin 
F.tamzilat 
Tiklopcdin 
M inom ctilbenzoy 
kislotasi

Nur kasalligini oldini oluvchi va critropoez, 
leykopoczni stimullovchi vositalar

Lcykogcn Tabl. 0,02 g
Epoetin Erit., fl.. shpris 30--100 TB/kg, 50

Plazma o'rnini bosuvchilar, eritmalar

Amp. 1 ml
Tabl. 0,25 g, amp. 2 ml 12,5% 
Tabl. 250 mg
Amp. 50 mg 5ml, tabl. 250 mg

150 ГВ/kg

Dekstran 70,40 
Disol /  Trisol / Ascsol 
Jelatinol 
Polividon 
Regidron: 
natriy xlorid 3,5 g 
natriy titrat 2,9 
kaliy xlorid 2,5 
suvsiz glukoza !0,0g 
Am inokislotalar 
eritmalari 
Dekstroza

6% li 200 ml, 400 ml infuziya uchun fl. 
Infuziya uchun erit. 200 ml, 400 ml 
Infuziya uchun erit.
Infuziya uchun erit. 100 ml, 200 ml, 400 ml 
Kukun 20 donadan paketchalarda

Infuziya uchun erit. 100 ml. 250 ml. 500 ml

Amp., tabl., kukun, infuziya 
granulat 5%, 10%, 40%
Plazma vositalari

uchun erit.,
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Albuminlar

2. Ivish faktorlari

1.
2 .

4.

5.
6 .

Inozin
Tsiprofibrat
Essentsial
fosfolipidlar
Piridoksin

Infuziya uchun erit. 5%, 10%, 25%  - 50 ml, 
100 ml, 200 ml
In. uchun kukun faktor IX -  250 XB 
faktor X -  250 XB 

Gipolipidcmik vositalar
Tabl. 0.2 g, amp. 2% -  2 ml, 5 ml, 100 ml 
Kaps., tabl. 100 mg, 200 mg 
Amp. 5 ml, kaps. 300 mg

Kukun, amp. 1%, 5 % -l ml, tabl. 0,002 g,
0,01 g, 5 mg, draje, kaps.
Kukun, amp. 1%-1 ml, tabl. 0,05 g 
Amp. 10%—20%, malham 5%, je l. 20%

7. Nafas a’zolariga ta’sir qiluvchi dori vositalari 
Astmaga qarshi vositalar

Ingalatsiya uchun acroz. 50 mkg — 1 doza, 
100 mkg-1 doza, maz
Ingalatsiya uchun aeroz., 20 mkg -  I doza, 
50 mkg, 50 mkg-1 doza, kaps. 200 mg-kukun, 
amp. ing. uchun erit. I m l-0,25 m g-20 ml 
Kaps.. kukun, ko ‘z tomchisi, tomchi, aerozol 
1 mg, 5 mg 1 dozda, amp. l% -2  ml

N ikotin kislotasi 
Aktovegin

Bcklomctazon

Ipratropiy bromid

4.
5.
6 .
7.
8 .

10.

Krom oglitsit kislo
tasi (Krom oglikat 
nalriya) 
Norepinefrin 
Salbutamol 
Tetrizolin 
Hpincfrin 
Ortsiprcnalin

Amp. 0,2% —1 ml 
Aeroz. 25 mkg, tabl. 2 mg, 4 mg 
Tomchi 0,01% , 0,05%
Amp. 0,1 %—I ml, tomchi 30 ml 
Aerozol 0,75 mg-1 doza, tabl. 2 mg, ing.uchun 
erit. 0,5 m g-5 ml 

Nafazolin Fl. 10 ml 0,05% , 0,1%
Budezonid Aerozol 200 mkg-1 doza

Yo‘taIga qarshi, balg‘am ko'ehiruvchilar 
Bromgcksin Tabl. 4 mg, 8 mg, kaps., susp., tomchi 20 ml,

draje 8 mg. sirop 4 mg/5 ml, 10 mg/5 ml, 
mikstura 4 mg/5 ml. 8 mg/5 ml, 10 mg/5 ml

8. OSHQOZON-ICHAK TRAKTI KASALLIKLARIDA  
QO'LLANILUVCHI DORI VOSITALAR 

Antatsid va yaraga qarshi vositalar 
Aluminiy gidro- tabl. 500 mg, susp. 320 m g-5 ml. gel, gran, 
oksid va tuzi
Omcprazol tabl.. kaps. 20 mg, subst.
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3.
4.
5.
6 .

Pircnzepin
Ranitidin
Aktivlangan ko 'm ir 
M ezalazin

Atropin

tabl. 25 mg, 50 mg. amp. 5 m g /1 ml amp. 
tabl. 150 mg, 300 mg, amp. 10 25 mg 1 ml, 2 ml 
tabl. 250 mg. Kukun 500 mg 
Tabl. 250 mg, 500 mg, sham cha 250 mg, 
500 mg, susp. 4 g, 60 g 

Spa/.molitiklar 
tabl., kukun. fl., ko 'z  tomchilari 0,3%, 1%.
0,1% 1 ml amp.

2. Platifillin 0,1% 1 ml amp., kukun.
3. Tropikam id fl., 0,5% 10 ml. 1% 10 ml ko 'z  tomchilari.
4. Drotavcrin labl. 0.04 g. 2%--2 ml amp.

Pankrcatik cnzimlar 
1. Pankreatin Tabl. 0.25 g. 0,5 g, kaps., draje

C)‘t haydovchilar va gcpatoprotektorlar
1. Alloxol labl. 0,2 Ig, 0,105 g
2. Ursodezoksiy Kaps. 250 mg 

kislotasi
3. Laktuloza 200 ml sirop

Ferment preparatlar va anlifcrmcnt faollikka ega vositalar
1. Aprilinin qobiq bilan o 'ralgan quruq pl.lOOOOXB -lml

amp.
2. Lidaza l; l. 64TB
3. Pepsin Kukun
4. Tripsin 2,5 mg. 5 mg. 10 mg fl. in. uchun kukun

Qustiruvchi va qusishga qarshi vositalar
1. M etoklopram id Tabl. 10 mg, amp. 1,5% - 2 ml

Bo‘shashtiruvchilar
1. Bisakodil Tabl.. shamcha 0.01 g, draje 0,005 g
2. Senozidlar A+V tabl. 13,5 mg. draje, 75 g. li mcvali brikct

9. 0 ‘SMAGA QARSHI VA IMMUNODEPRESSIV VOSITALAR
1. Azatioprin labl. 50 mg. kukun, 50 mg amp.
2. Asparaginaza in. uchun kukun., (1. 10000TB
3. Bleomitsin in. uchun kukun., amp. 15 mg
4. Vinblastin in. uchun kukun., amp., П. 5 mg, 10 mg.
5. Vinkristin in. uchun kukun., er., 11. 0,5 mg, I mg, 2 mg
6. Doksorubitsin in. uchun kukun, er., II. 10 mg. 20 mg. 25 mg.

50 mg
7. lfosfam id Kukun 0,2 g, 0,5 g. lg , 2g amp.
8. M csna HI. 10% po 2 ml, 4 ml. 10 ml, tabl.
9. M etotreksat tabl. 2,5 mg, 10 mg, fl. kukun 5 mg. 20 mg.

50 mg, 500 mg, lg. In. uchun erit. I ml, 5 ml
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10. Klodron kislotasi
11 Prokarbazin
12. Tamoksifcn
13. TSiklosporin

14. Fluorouratsil

15.
16.

Xlorambutsil
Tsiklofosfam id

17 Tsisplalin

18.
19.

2 0 . 
2 1 . 
2 2 .

H).

( 1 mlda 0 ,0 1 g).
Kaps. 400 mg. amp. 5 ml 1 m l-0 ,06 g 
Kaps. 50 mg
tabl. 10 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg. 
kaps. 25 mg, 50 mg, 100 mg, 50 mg -  1 ml 
amp., fl.
In. uchun erit. amp. 25 mg -  1 ml, 50 mg -
1 ml, amp. 5 ml., 10 ml, fl., malham 
Tabl. 0,002 g, 0,005 g
tabl. 25 mg, 50 mg. in. uchun kukun 100 mg, 
200 mg, 500 mg fl., inf.cr. 
in. uchun kukun 5 mg, 10 mg, 20 mg fl., in. 
uchun erit. 10 ml, 25 ml, 50 ml, 100 mg. 
fl.( I mlda 0,5 mg)
In. uchun. erit. 100 mg, 500 mg, lg  fl. 
fl.50mg, 100 mg 2,5 ml, 5 ml, 10 ml ichish 
uchun, in. uchun erit. 5 ml (1 mlda 20 mg) 
Kaps. 500 mg 
Tabl. 2 mg 
Tabl. 50 mg

GORMONLAR VA ENDOKR1N TIZIMGA TA’SIR QILUVCHI 
VOSITALAR 

Buyrak usti bczi po‘stlog‘i va gipoflz preparatlari
30g li malham, surtma,qulok tom., 1% amp., 
loson, tabl.
Amp. 75TB. 500TB, 1000TB, 1500TB, 
2000TB, 5000TB
malham, amp. 1%. malham 0,5%  1%, 2,5%. 
Susp., ko‘z tom. tabl., in. uchun erit. 0,025 g 
fl., mikstura, aerozol 
Tabl. 0.005 g, amp. 0,5%  po 1 ml 
tabl. 500mkg, malham, amp. 0,4%  -  1 ml, 
ko’z va quloq uchun tom. 
fl., tom., kukun

Tsitarabin
Etopozid

Gidroksikarbamid
Busulfan
Mcrkapurin

Betametazon

Gonadotropin lar

G idrokortizon

4. Dczoksikorton
5. Deksametazon

6. Desmopressin. 
Vazopressin

7 Klomifen sitrat 
8. M etilprednizolon

Prednizolon
Somatotropin

Tabl. 0,05 g
tabl. 4 mg, susp, amp. 1 m l-0,2 g, 0,04 g,
0.123 g, 0,25 g, 0,5 g in. uchun kukun, malham, 
fl.
labl.I mg, 5 mg, malham, amp. 30 mg—lm l, fl. 
Amp., fl po 2 m 1—12 ED, 18 ED
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11. Triamtsinolon In. uchun susp. 10 mg/ml, 40 mg/ml.
tabl.. amp., malham 0,1%. surtma

0,1%, aerozol lOOmkg/ldoza
12. Fluokortolon Shamcha. malham 10 g. 30 g, surtma

Qalqonsimon va qalqonsimon oldi hezi funksiyasiga ta’sir 
ko‘rsatuvchi vositalar, biogcn sliniulatorlar

1. Lcvotiroksin natriy tabl. 50 mg, 100 mg
2. Liotironin Tabl. 50 mkg
3. Tiamazol tabl. 5 mg

Erkaklar va ayollar jinsiy gormonlari, anabolik stcroidlar
1. Allilestrcnol Tabl. 0.005 g
2. Rromkriptin Tabl. 2.5 mg
3. Danazol Kaps. 100 mg, 200 mg
4. Didrogcsteron Tabl. 10 mg
5. Norctisteron draje. amp. 11. tabl. 5 mg. 0,5 mg, forte labl.
6. Progesteron Amp. 1%. 2.5%  lm l
7. Sincstrol Amp. I ml 0,1%, 2%, tabl. 0,001 g
8. Testosteron va uning Amp. 200 mg-1 ml, kaps. 5 % -l ml, shpris- 

eflrlar aralashmasi lyubik
9. Estron Amp. 0.05%  1 ml, 0,1%-1 ml
10. Etinilestradiol Tabl. 30 mkg, 35 mkg. 0,05 mg, draje
11. Estradiola valirat Tabl . draje 2 mg
12. Nandrolon Amp. 5% -l ml
13. Siprotcron Tabl. 0.05 g, amp. 100 mg/ml

Insulin preparatlari va diabetga qarshi boshqa dorilar
1. Glibcnklamid 'labl. 5 mg
2. Glipizid Tabl. 5mg
3. Odam va hayvonlar- 10 ml 11. 40ХП ml, 80XB ml. Ю0ХИ ml 

dan olingan insulin
4. M etformin Tabl. 0,5 g, 0,85 g
5. Glikvidon Tabl. 30 mg
6. Gliklazid Tabl. 80 mg

11. SIYDIK A.IRATISH YO'LLARI KASALLIKLARI UCHUN
DORI VOSITALAR 

Diuretiklar
1 Gidroxlortiazid Tabl. 25 mg. 100 mg
2 Mannitol In. uchun erit. 15% - 2 0 0  ml, 400 ml fl.
3 Spironolakton Tabl. 25 mg
4 Furosemid Amp. 10 mg/ml, 20 mg/'2 ml, tabl. 40m g

12. BACHADON MUSHAKLARIGA TA’SIR KO‘RSATUVCHI
DORI VOSITALAR
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Dinoproston
M ctilergom etrin

Oksitotsin
Alprostadil
Ergomctrin

1. D inoprost Amp. 0,1% -  1 ml, 5 m g/lm l, gel shprisda,
tabl.
Tabl. 0,5 g, gel 0,5 mg/3g, erit 
Amp. 0 ,2% -l ml, 1 m l-0 ,1-0,2 mg, tabl.
0,0125 mg 
Amp. 1 ml (5TB)
Amp. 20 mkg
Amp. 0,02% —1 ml, tabl. 0,0002 g

13. TURLI INFEKSIYALARNI DAVOLASH VA OLDINI OLISH 
UCHUN DORI VOSITALAR 

Penitsillin va sefalosporinlar guruhi antibakterial vositalari
Am oksitsillin Kaps. 250 mg, 500 mg, In. uchun kukun 125 mg/5

ml, 250 mkg/5 ml, sirop 125/5 ml, erit, tomchi 100 
m g/lml, granulalar, tabl. 500 mg, 1000 mg 
Tabl., susp.. In. uchun kukun 0,25 g. 0,5g, 1,0 g, 
2,0 g, subst., kaps. 250 mg, 500 mg, kukun 
In. uchun kukun 1000000TB, 500000TB 
In.uchun kukun 600000TB, 1500000TB, 
2400000TB, Sirop, tomchi 
In. uchun kukun 0,5 g, lg  
In. uchun kukun 0,5 g, 1,0 g, 2,0 g, fl., tabl.
In. uchun kukun 1,0 g, 025 g, 0,5 g 
In. uchun kukun, fl. 250 mg, 500 mg, IG , 2 g 
In. uchun kukun 250 mg, 0,5 g, I g 

Aminoglikozidlar, tetratsiklinlar va levomitsetin 
guruhi vositalari 

Kaps. 100 mg, erit., tabl., sirop 
Malham, surtma. 0,3%li ko‘z tom., amp. 
80 mg/2 ml. 40 mg/2 ml 
Kukun, tabl. 0,25 g, 0,5 g, kaps. 250 mg, malham, 
linim. 5%, 10%, shamcha, In. uchun erit., aerozol 
Tabl. 100 mg, 200 mg, kukun malham, kapsula 
100 mg, 50 mg, sirop 10 nig/ml, In. uchun erit. 
100 mg/5 ml 

Turli guruh antibiotiklari
2%li malham. kaps. 0,25 g, erit.,amp. 30%, 
600 mg/2 ml

2. Vankom itsin In. uchun erit.
3. Eritromitsin Tabl. 250 mg, 500 mg, malham 10000TB/lg, sirop,

susp. 125 mg/5ml. 250 mg/5 ml, 400 mg/5ml, fl.
4. Kanamitsin In. uchun kukun 0,5 g, 1 g amp. 5% -  10 ml

2. Am pitsillin

Bcnzilpenitsillin
Bcnzilpenitsillin
benzatin
Sefazolin
Sefopera/.on
Sefotaksim
Seftazidim
Seflriakson

5.
6 . 
7 
8 . 
9.

1. Doksitsiklin
2. Gentamitsin

3. Xloramfenikol

4. Tetratsiklin

Linkomitsin
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Ko-trimoksazol

2. Sulfatsil natriy

Sulfanilamid vositalar
Susp. 240 mg/40mg/5mmg, tabl. 480 mg, 
sirop, tomchi, amp. 480 m g-5m l, tabl. Forte 
960 mg, erit.
Kukun, ko 'z  tom. 20%, 30% -1 ,5  ml, 5 ml

Turli kimyoviy tuzilishga ega antibakterial vositalar

2 .

3.
4.
5.
6 . 
7.

1.
2 .

4.
5.

Pefloksatsin
Siprofloksatsin

Ofloksatsin 
Nalidiksin kislotasi 
Pipemidin kislotasi 
Nitroksalin 
Tilbroxinol

Izoniazid
Pirazinamid
Rifampitsin

Etambutol 
Streptomitsin sulfat

1. Asiklovir

2. Interferon

1.
2 .

Remantadin

Grizeofulvin
Klotrimazol

3. Nistatin

4. Flukonazol

5. Itrokonazol

Tabl. 400 mg, amp. 5 ml (400 mg)
Tabl. 100 mg, 250 mg, 500 mg. 750 mg, in. 
uchun. kukun ko ‘z tom., infuz. uchun erit.
0.2%  50 i 100 ml. 0.1% amp.
Tabl. 200 mg. amp. 200 m g /100 ml 
Kaps., tabl. 500 mg, susp. 100 mg dan 
Kaps. 400 mg 
Tabl. 0,05g, draje 
Kaps. 0,1 g 

Silga qarshi vositalar 
Tabl. 50 mg, 100 mg, 150 mg, 300 mg, amp. 
Tabl. 500 mg
Kaps. 0,75g, 0,05g, amp. 1,5 g, 3 ml, tabl., 
tomchi 0 ,15g, 0,3g 
Tabl. 400 mg. 100 mg, kaps.
In. uchun kukun 0,5 g, lg  

Virusga qarshi vositalar
Tabl. 200 mg, 400 mg, 800 mg, amp. 0.25 g 
kukun, malham 30 m g/lg , 5%li surtma, susp.
0,2g -  0,4g -  5ml
Amp. 1000XB, 1000000XR, 3000000XB, 
5000000XB, 1 Omln.XB, 18m ln.X B30m ln.X B 
Tabl. 0,05 g 

Zamburug'ga qarshi vositalar
Tabl. 0,125g. susp. -  100 g liniment 30 g 
l% li malham, l% -2%  li surtma, erit., vagin. 
tabl. 0,1 g, 0,2 g
Tabl. 250000, 500000, m alham  100000XB-g, 
2% malham. vagin. tabl., sham cha 
infuz. uchun erit.200 mg/100 ml, kaps. 50 mg, 
100 mg, 150 mg, 200 mg 
Kaps. 100 mg 

Protozoy va malyariyaga qarshi dori vositalar 
Malyariyani davolash uchun vositalar

1. Xlorokvin Tabl. 0,25 g, amp. 5% -5 ml
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Trixomonoz, Icyshmanioz va i moxovni davolash uchun vositalar
1. Mctronidazol Forte labl. 200 mg, 400 mg, tabl. 250 mg,

500 mg, In.uchun erit. 1 ml-5 mg 100 ml, 
20 ml, susp., shamcha

2. Tinidazol Tabl. 500 mg
Gijjalarga qarshi dori vositalar

1. Levamizol Tabl. 50 mg, 150 mg
2. Mebcndazol Tabl. 0 ,lg , susp. 30 ml, 1 m l-0,02g

Immunobiologik vositalar (baktcriyali, virusli, vaksinalar, 
zardoblar, immunoglobulinlar)

1. Anatosinlar
2. Bakteriolaglar
3. Vaksinlar
4. Immunoglobulinlar
5. Interfcronlar
6. Zardoblar
7. Eubiotiklar

14. ERITMALAR, ELEKTROLITLAR, KISLOTA 
ALMASHINUVINI KORREKSIYALOVCHI VOSITALAR

1. Kaliy tuzi Amp. 4% -20  ml, draje, infuzion erit., tabl.
0,5 g ,0 ,lg

2. Kalsiy tuzi Kukun, amp. 10% -  5 ml, kaps., tabl. 0,5 g, 0,1 g
3. M agniy tuzi Kukun 25% -5 ml, 10 ml, 20 ml, tabl.
4. Natriy tuzi Kukun amp., tabl., subst., tomchi, infuziya uchun

erit. 0,9%, 10%, tabl. 0,9 g, mikstura 0,025 g.
15. VITAMINLAR VA ULARNING ANALOG LARI

1. Askorbin kislotasi Kukun tabl. 0 ,lg , amp. 5%—10% 2 ml 500 mg,
draje 0,05g, r-r granulalar, gel 

Riboflavin Tabl. 2 mg, 5 mg, 10 mg, amp., kukun 5 mg
. Tiamin bromid Kukun, amp. 5%. 2,5%—5 ml, tabl., sirop

4. Tokolerol Amp. 5%, 10% 30%, kaps., draje
5. Retinol Kaps. 25000TB, amp., tomchi
6. I-Tgokalsifcrol 5 ml erit.. yog 'li-spirtli, draje 0,0125 mg, fl.

0.0625% -15 ml, fl. 0,3%
7 Kokarboksilaza Amp. 0,05 g

16. DIAGNOSTIK VOSITALAR 
Rcntgcnokontrast vositalar

1. Amidotrizoat natriy Amp. 60%, 76%--20 ml
2. Bariy sulfat Rentgen uchun kukun
3. Gadopcntetit F1.20 ml dan 
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4. Yogeksol FI. 180 mg, 240 mg. 300 mg
5. Yoprom id Amp., fl. 20 ml. 50 ml, 100 ml 

Flyuoressirlovchi vositalar
1. Flyuorcsscin natriy Amp., tomchi. In. uchun erit. 10%, 25%  - 5  ml 

Boshqa dori vositalar 
Amp.
Erit., malham, 10%, 20%  50 g, 100 g 
Erit., malham, surtma. loson. fl. 4%
Fl.
Fl.
Kukun, tabl.. fl. 10 ml 
Amp., kukun, tabl. 0,05 g

Amp. 1% 1 ml, ko‘z tomchisi

1. ln’ektsiya uchun suv
2. Benzilbenzoat
3. Pcrmetrin/Sumetrin
4. Tibbiyot vazelini
5. G litserin
6. Mentol
7. M ctiltioniniy xlorid 

(mctsin)
8. Adenozintrifosfat
9. F.til spirti
10. Kislorod Ballon

17. DEZINFEKSIYA UC11UN ANTISEI’TIK DORI VOSITALAR 
Tarkibida yod tutuvchi vositalar

1. Yod Kukun, 5% li erit.
Yodoform Kukun 2.5 g. 10,0 g

Og‘ir mctallarning antiseptik vositalari
Proteinat kumush 
Kolloidal kumush

Fenol va uning 
unumlari

Kukun
Kukun

Antiseptik vositalar
Suyuqlik. liniment, kukun

1.
2 .
3.

4.
5.
6 .

1.
2 .
J.
4.
5.

Nitrofural 
Etakridin laktat 
Bcnzododetsiniy 
gidrobrom id 
Geksametilentetramin 
Salitsil kislotasi 
M alaxit k o ‘ki

Boshqa guruhdagi antiseptiklar
Kukun. tabl. 0,02 g. 0,1 g. malham 0,2%
Kukun, malham 3%-25 g. 0,05%. 0,1%, 0.2% li erit 
Fl.

Vodorod pcrekis 
Xlorgeksidin 
Kalsiy gipoxlorid 
Xloramin B 
Xlorli ohak

Tabl. 0,25 g, 0,5 g, Kukun, amp. 40%  -5 ml, 10 ml. 
Kukun, malham, 1%, 2%. 5%, 10%li erit. 
Kukun, 1%, 2% li erit.

Dc/.infcksiya uchun vositalar 
Erit 3%, tabl.
20% li erit. fl. 300 ml. 500 ml dan
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I qism. UMUMIY KLINIK FARM AKOLOGIYA_____________
1-bob. Klinik farmakologiya fani maqsadi, vazifalari va qis- 

qacha tarixi, boshqa fanlar orasida tutgan o'rni 7
2-bob. Klinik farmakodinamika. «Nishon» molckulalarining 

kimyoviy tabiati, dori vositalarining spctsifik, nospe- 
tsifik va sclyektiv ta’siri 9

3-bob. Farmakokinetikaning klinik ahamiyati 18
4-bob. Farmakodinamika va farmakokinetikaning o'zaro bog'

liqligi ....................................................................................... 50
5-bob. Dori vositalarining salbiy ta’sirlari ..................................... 56
6 -bob. Dori vositalarining o'zaro ta'siri 6 6

7-bob. Klinik farmakologiyaning pediatriyaga xos lomonlari 77
8 -bob. Homiladorlik davri va homilada dori vositalarining kli

nik farmakologiyasini o'ziga xosligi ................................. 89
9-bob. Yangi dorilar qidirib topish va klinik sinovdan o'tka

zish qoidalari 113

II qism. XUSUSIY KLINIK FARMAKOLOGIYA____________
10-bob. Yurak va qon tomir sistcmasiga ta’sir qiluvchi dori 

vositalarining klinik va farmakologik tavsifi 117
11-bob. Yurak ritmining buzilishiga qarshi dori vositalarining 

klinik va farmakologik tavsifi 129
12-bob. Qon tomirlari tonusiga ta 'sir qiluvchi dori vositalari

ning klinik va farmakologik tavsifi 149
13-bob. Stenokardiya va miya qon aylanishi buzilishida ishla

tiladigan dori vositalarining klinik va farmakologik 
tavsifi 186

14-bob. Siydik va tuz haydovchi dori vositalarining klinik va 
farmakologik tavsifi 207

15-bob. Qon ivishiga va qon to'qimasiga ta'sir qiluvchi dori 
vositalarining klinik va farmakologik tavsifi 223

16-bob. Mikroblarga qarshi dori vositalarining klinik va far
makologik tavsifi ............................................................... 264
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17-bob. Silga qarshi dori vositalarining klinik va farmako
logik tavsifi 326

18-bob. Yallig'lanishga qarshi dori vositalarining klinik va 
farmakologik tavsifi......................................................... 336

19-bob. Osmotik gomeostaz. kislota-ishqor muvozanatini 
korreksiyalovchi va parenteral ovqatlantirish uchun 
ishlatiladigan dori vositalarining klinik va farma
kologik tavsifi .................................................................... 354

20-bob. Mctabolizmga la'sir qiluvchi dori vositalarining kli
nik va farmakologik tavsifi 370

21-bob. Giperlipoproteinemiya (aterosklcroz)da ishlatiladigan 
dori vositalarining farmakologik va klinik tavsifi 397

22-bob. Bronxlarni kengaytiruvchi va balg'am ko'chiruvchi 
dori vositalarining klinik va farmakologik tavsifi ........405

23-bob. Oshqozon-ichak tizilmasi faoliyati buzilganda ishla
tiladigan dori vositalarining klinik va farmakologik 
tavsifi 425

24-bob. Gistaminga qarshi dori vositalarining klinik va farma
kologik tavsifi 464

25-bob. Viruslarlarga qarshi dori vositalarining klinik va far
makologik tavsifi 469

26-bob. Zamburug'larga qarshi dori vositalarining klinik va 
farmakologik tavsifi 477

27-bob. Gijjalarga qarshi dori vositalarining klinik va farma
kologik tavsifi 485

28-bob. Psixotrop dori vositalarining klinik va farmakologik 
tavsifi 489

29-bob. Qondagi qand miqdorini kamaytiradigan dori vosita
larining klinik va farmakologik tavsifi 510

30-bob. Fitopreparatlarning klinik va farmakologik tavsifi 523
1-ilova 532
2-ilova  544
3-ilova 555
4-ilova 558
5-ilova 559
6 -ilova  560
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