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ҚAДРЛИ ҲAМКAСБЛAР! 
 

Маълумки, Ўзбекистонда ёшларга оид сиёсатга катта эътибор қаратилмоқда, 
айниқса, сўнгги йилларда Президентимиз ва ҳукуматимизнинг қатор меъёрий-
ҳуқуқий ҳужжатлари қабул қилиниб, ёшларнинг илм-маърифат эгаллаши, меҳнат 
фаолияти ва бўш вақтини мазмунли ўтказиши учун кўпгина шарт-шароит яратишга 
хизмат қилмоқда.  

 Таклиф этилаётган «MedUnion» илмий-амалий журнали ёш олимлар, 
магистрлар, клиник ординаторлар, докторантлар, мустақил изланувчилар ва 
талабалар учун профессионал мулоқот майдони бўлиб хизмат қилади. Журнал 
электрон шаклда нашр этилади, чунки ушбу формат бир қатор афзалликларга эга: 
нашр этилган материаллар ҳажмига чекловлар олиб ташланади, муаллифдан 
ўқувчига бўлган йўл сезиларли даражада қисқаради, бу бизнинг динамик 
замонамизда жуда аҳамиятли, шунингдек ҳаражатлар ҳам анча камайтирилади. 
Ҳар бир мақолага оригинал ДОИ рақами берилади. 

Ушбу электрон илмий журналнинг мақсадлари: 
• стоматология, умумий клиник, фундаментал фанлар, шунингдек, тиббиётда 

педагогика ва психология соҳасидаги замонавий тадқиқотларни ёритиш. 
• ёш олимларнинг интеграциялашуви ва ушбу фанларнинг илмий ва 

амалиётчи мутахассислари ўртасидаги яқин ҳамкорлик. 
• академик анъаналар давомийлигини сақлаш, илмий-педагогик кадрларни 

тарбиялаш.   
Журналда ўзбек, рус ва инглиз тилларида ёш олимлар диссертацияларининг 

оригинал эмпирик тадқиқотлари ва умумий илмий-назарий мақолалар чоп этилади. 
Ишонаманки, ушбу журнал ҳақиқий мунозара майдонига айланади, илмий 
мулоқотни таъминлашга ёрдам беради, шунингдек, тиббиёт соҳасида янги илмий 
ва педагогик кадрларни тарбиялашга ўз хиссасини қўшади. Сизни ушбу лойиҳада 
турли материаллар муаллифи ва шарҳловчи сифатида иштирок этишга таклиф 
қиламиз. 

 
 

 
 

Бош муҳаррир      Н. Ҳайдаров 
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ВИРУСЛИ ГЕПАТИТЛАРДА ХОЛЕСТАТИК СИНДРОМ ВА АПОПТОЗНИНГ 

БИОКИМЁВИЙ МАРКЕРЛАРИ 
 
Ахмадалиев Н.Н., Режаббоева Н.Л. 
Тошкент давлат стоматология институти 
Тошкент, Узбекистон. 
 
Хулоса_________________________________________________________________ 

Сурункали жигар касалликлари билан касалланган беморларда эндотоксемия 
негизида гепатоцитлар митохондрия мембранаси бутунлигини бузилиши 
митохондриал фермент – малатдегидрогеназанинг цитозолга чиқишини кучайиши, 
фруктоза-1,6-дифосфатаза, гамма-глутамилтранспептидаза, 5'-нуклеотидаза 
ферментларининг фаоллигини ортиши кузатилди. Олинган натижалар вирусли 
гепатит билан оғриган беморларда жигарни энергетик қуввати асосан глюконеогенез 
жараёнлари хисобига қондирилаётганининг кўрсатади. Жигарни вирусли 
зарарланиши мавжуд беморларда гепатоцитлар фермент тизимларида турли 
даражадаги бузилишлардан – холестатик синдромдан далолат беради ва жигарни 
турли патологияларида билиар сладж шаклланиш даражасини кўрсатади. 

Калит сўзлар: сурункали жигар касалликлари, холестатик синдром, апоптоз, 
биокимёвий маркер. 

 

Резюме_______________________________________________________________  
У больных с хроническими заболеваниями печени при эндотоксикозе 

нарушается целостность митохондриальной мембраны гепатоцитов и наблюдается 
вқпоть митохондриального фермента – малатдегидрогеназы, кроме того 
6наблюдается повқшение активности ферментов фруктозо-1,6-дифосфатазы, гамма-
глутамилтранспептидазы, 5'-нуклеотидазы. Полученные результаты указывают, что у 
больных с вирусным гепатитом, печень обезпечивается энергией за счет 
гликонеогенеза. Вирусная нагрузка на печень свидетельствует о различных 
нарушениях в ферментативных системах гепатоцитов у пациентов с подлежащим-
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холестатическим синдромом, а при стойких патологиях печени - о формировании 
биллиарного сладжа. 

Ключевые слова: хронические заболевания печени, холестатический синдром, 
апоптоз, биохимический маркер. 

Summary_____________________________________________________________ 
In patients with chronic liver diseases with endotoxicosis, the integrity of the 

mitochondrial membrane of hepatocytes is disrupted and the presence of the mitochondrial 
enzyme - malate dehydrogenase is observed, in addition, an increase in the activity of the 
enzymes fructose–1,6-diphosphatase, gamma-glutamyltranspeptidase, 5'-nucleotidase is 
observed. The results obtained indicate that in patients with viral hepatitis, the liver is 
provided with energy due to glyconeogenesis. The viral load on the liver indicates various 
disorders in the enzymatic systems of hepatocytes in patients with the underlying cholestatic 
syndrome, and in persistent liver pathologies - the formation of a billion sludge. 

Key words: chronic liver diseases, cholestatic syndrome, apoptosis, biochemical 
marker. 

Кириш.  
Хозирги кунда гепатит муаммоси 

тиббий фанлар ва амалий соғлиқни 
сақлашнинг диққат маркзида турган 
долзарб масалалардан бири 
хисобланади. Вирусли гепатитлар билан 
касалланиш кўрсаткичларининг 
юқорилиги, аҳолининг мехнатга лаёқатли 
қатламини кўпроқ касалланиши, жигар 
циррози ва саратони каби оғир 
оқибатларга олиб келувчи сурункали 
шаклларига ўтиш – буларнинг барчаси 
ушбу муаммога кенг жамоатчиликни 
жалб этилишини тақозо қилади (3,6). 

Маълумки холестаз жигар 
паренхимасини шикастланишида ва ўт 
найлари даражасида ўт суюқлиги оқими 
ва секрецияси бузилиши оқибатида 
келиб чиқади. Бунда, ўт йўлларининг 
обструкцияси нафақат ўт суюқлиги 
экскрециясини бузилиши, балки 
гепатоцитлар ишемияси, хамда 
эндотоксемия билан намоён бўлади. 
Айни вақтда обструктив ҳолатда 
гепатоцитларни зарарланишида ўт 
компонентларини, жумладан ўт 
кислоталари тўпланиши мухим 
ахамиятга эга бўлиб, қонда цитолиз 

маркерлари миқдорини ортиши билан 
кўзга ташланади. 

Муаллифлар маълумотларига 
кўра, гепатоцитлар нобуд бўлишида 
оксидланишли стресс ва кислороднинг 
фаол шаклларини хосил бўлиши ортиши 
мухим роль ўйнайди (4,5). Бунда 
митохондриялар кислороднинг фаол 
шаклининг асосий генератори саналиб, 
унда кислороднинг фаол кўринишлари 
умумий молекуляр кислороднинг 1-2% 
тўғри келади. Митохондриялар 
мембранасини юқори ўтказувчанлиги эса 
электронларни ундан осон чиқиб 
кетишига сабаб бўлади, бу эса 
молекуляр кислород хосил бўлиш 
жараёнларини кучайишига олиб келади 
(1,2). 

Тадқиқот мақсади. Сурункали 
вирусли гепатит мавжуд беморларда 
холестатик синдром ва апоптознинг 
биокимёвий маркерларининг ўрганиш ва 
уларнинг ташхисий аҳамиятини 
баҳолаш. 

Тадқиқот материали ва усуллари. 
Сурункали вирусли гепатит билан 

касалланган беморларда билиар тизим 
ҳолатини ўрганиш учун беморларни 
Тошкент тиббиёт академияси кўп 
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тармоқли шифохонаси Юқумли 
касалликлар клиникаси вирусли гепатит 
бўлимида 2019-2020 йилларда 
стационар шароитда ётиб даволанган 50 
та беморлар ЎзР ССВнинг 2012 йил 5-
январида қабул килинган «Республикада 
вирусли гепатитга қарши кураш чора-
тадбирларини такомиллаштириш 
тўғрисида»ги буйруғига, ҳамда клиник-
лаборатор, эпидемиологик анамнез 
маълумотларига, қонни биокимёвий,  
(АлАТ, АсАТ ва умумий, боғланган ва 
боғланмаган билирубин, ишқорий 
фосфатаза) “В” вирусли гепатитининг 
HBsAg, HbеAg, анти-HBs, анти-HBе, 
анти-НВс, HBV-DNK ва “С” вирусли 
гепатитининг  анти-HСV ва HСV-RNK 
маркерлари ИФА ва ПЗР усулларида 
топилиши асосида ташхис қўйилди. 

Госпитализация қилинган 50 та 
беморларнинг ўртача ёши 42,3+2,67 ни 
ташкил қилиб, шундан вирусли гепатит А 
(ВГА – 22 бемор), вирусли гепатит В (16 
бемор) ва вирусли гепатит С (12 бемор) 
беморларда клиник-лаборатор 
текширувлар олиб борилди. 

Назорат гурухини 12 та амалий 
жиҳатдан соғлом шахслар ташкил қилди. 

Фруктоза-1-фосфатальдолаза, 
фруктоза-1,6-дифосфатаза, лактат- ва 

малатдегидрогеназа хамда қон 
зардобидаги эркин ёғ кислоталар 
“БиоХимМак” (Россия) реактивлар 
тўплами ёрдамида “Mindray” автоматик 
биокимёвий анализаторида аниқланди 
ва натижалар ЕД/л, ммоль/л ва МЕ/л 
ларда ифодаланди. 

Олинган натижалар вариацион 
статистика усулида “Statistica” персонал 
компьютер учун мўлжалланган дастур 
ёрдамида қайта ишланди. 

Олинган натижалар ва улар 
мухокамаси. 

Жадвалда келтирилган 
натижалардан кўриниб турганидек, 
эндотоксемия негизида гепатоцитлар 
митохондрия мембранаси бутунлигини 
бузилиши митохондриал фермент – 
малатдегидрогеназанинг цитозолга 
чиқишини кучайтиради. Бунда вирусли 
гепатит А, В ва С турлари билан 
касалланган беморларида мос ҳолда 
21,3+1,67 ЕД/л, 40.6+2.94 ЕД/л ва 
48.9+1.47 ЕД/л га тенг натижалар қайд 
қилинди ва бу натижалар назорат 
гурухига нисбатан (3.61+0.41 ЕД/л) мос 
равишда 5.9, 11.3 ва 13.6 марта юқори 
демакдир (P<0,05). 

1 жадвал 

Вирусли гепатитнинг турли шакллари билан касалланган беморлар қон 
зардобидаги баъзи биокимёвий кўрсаткичлар 

Кўрсаткичлар Назорат гурухи 
(n=12) ВГА (n=22) ВГВ (n=16) ВГС (n=12) 

Фруктоза-1-
фосфатальдолаза, ЕД/л 3,61+0,41 21,3+1,67* 40,6+2,94* 48,9+1,47* 

Фруктоза-1,6- 
дифосфатаза, ЕД/л 3,93+0,54 15,67+0,38* 120,3+9,57* 135,3+18,6* 

Эркин ёғ кислоталари, 
моль/л 0,45+0,02 1,28+0,33* 1,57+0,71* 1,65+0,42* 

Лактатдегидрогеназа, 
МЕ/л 24,1+1,97 51,3+1,69* 98,5+7,44* 105,3+15,9* 
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Малатдегидрогеназа, 
МЕ/л 90,1+5,14 120,7+8,83* 175,6+12,3* 194,5+5,48* 

Изоҳ: * - P<0,05 назорат гуруҳ кўрсаткичларига нисбатан статистик ишонарли 
фарқлар. 

Макаров В.К. (2007) 
тадқиқотларида кўрсатилишича, вирусли 
гепатит билан зарарланганда 
гепатоцитлар цитоплазмаси ёғли 
киритмалар билан “тўлади”, бу эндоген 
фосфолипазалар фаоллигини, 
реацилланиш жараёнларининг 
бузилишидан келиб чиқиб, бу 
липидларни гепатоцит мембраналарида 
тўпланишига сабаб бўлади. жигарни ёғ 
босиши эса ёғ кислоталар 
этерификацияси билан липогенезни 
кучайишини тезлаштиради. 

Олинган натижаларни далолат 
беришича, вирусли гепатитнинг турли 
шакллари билан касалланган 
беморларда этерификацияланмаган ёғ 
кислоталар миқдорини ортиши 
кузатилсада, энг юқори натижалар ВГС 
мавжуд беморларда аниқланди ва у 
назорат гурухига нисбатан 3.66 марта 
юқори демакдир (1,65+0,42 моль/л). 
Худди шундай натижалар ВГА ва ВГВ 
мавжуд беморларда хам кузатилиб, 
уларнинг ўртача миқдори мос холда 
1,28+0,33 ва 1,57+0,71 ммоль/л 
натижалар кузатилди (P<0,05). 

Бу ҳолда эркин ёғ кислоталар қон 
оқимига ўтиб, гиперинсулинемия, 
гипергликемиягага сабаб бўлади ва 
гликолиз жараёнини сусуйтиради ва 
альбемин билан мустахкам боғ хосил 
қилади (Ефременко Ю.Р. ва 
муаллифдошлар, 2008). Эркин ёғ 
кислоталар ва глюкагон томонидан 
гликолиз жараёнини тормозланиши 
жигарда глюконеогенез жараёнларини 
кучайишига олиб келади. 

Гепатоцитларда АТФ миқдорини 
камайиши митохондриялар функционал 
фаоллигини ва оксидланишли 
фосфорилланишни бузилиши ва/ёки 
гидрофоб ўт кислоталари таъсирида 
гликолизни сусайиши билан боғлиқ. 
Бироқ, жигарда ўт кислоталарини 
глюкозага нисбатан АТФ синтези учун 
мақбул бўлган фруктозани синтезига 
таъсир қилмайди.  

Жигарда глюконеогенез жараёнини 
кечишини маркерларида бири бу – 
фруктоза-6-фосфатни фруктоза-1,6-
дифосфатга ўтказувчи ва уни босқичма-
босқич хужайранинг асосий энергия 
манбаи бўлган глюкозага айлантирувчи 
фермент – фруктоза-1,6-дифосфатаза 
хисобланади. 

Жадвалдаги маълумотлардан 
кўриниб турибдики, текширилган 
беморлар гурухларида фруктоза-1,6-
дифосфатаза ферменти фаоллигини 
ортиши кузатилди. Бунда ВГА билан 
касалланган беморларда ўртача 
21,3+1,67 ЕД/л, ВГВ – 40,6+2,94 ЕД/л 
кўрсатган бўлса, ВГС билан касалланган 
беморларда эса 48,9+1,47 ЕД/л 
натижаларни кўрсатиб, соғлом кишилар 
кўрсаткичига нисбатан 13,5 марта 
юқорилигини кўриш мумкин. Шундай 
экан, вирусли гепатит билан оғриган 
беморларда жигарни энергетик қуввати 
асосан глюконеогенез жараёнлари 
хисобига қондирилаётганининг 
кўрсатади (P<0,05). 

Гепатоцитларда фруктоза-1,6-
дифосфатни хосил бўлиши учун асосий 
субстрат нима бўлиши мумкин деган 
масалага ойдинлик киритиш мақсадида, 
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биз фруктоза-1-фосфатальдолаза 
ферменти фаоллигини ўргандик. Ушбу 
фермент тўқима нафас олиш занжирида 
АТФ синтези учун асосий метаболит – ёғ 
кислоталарининг хосил бўлиши учун  
фруктоза метаболизмида иштирок 
этади. 

1 жадвалдан кўриниб турибдики, 
текширилган беморларда фруктоза-1-
фосфатальдолаза ферменти фаоллиги 
назорат кўрсаткичларига нисбатан 4 дан 
34 мартагача  ортиши аниқланди. 
Жумладан, ВГА билан касалланган 
беморларда ушбу кўрсаткич ўртача 
15,67+0,38 ЕД/л тенг бўлган бўлса 
(назоратга нисбатан 150% юқори) 
(P<0,05), вирусли гепатитнинг нисбатан 
оғир кечувчи ва холестатик синдром 
яққолроқ намоён бўлувчи шакллари – 
ВГВ ва ВГС да мос ҳолда 120,3+9,57 ва 
135,3+18,6 ЕД/л ге тенг бўлди ва бу 
натижалар назорат кўрсаткичларига 
нисбатан 30,6 ва 34,4 марта юқори 
демакдир (P<0,05). 

Юқорида қайд этилганидек, жигар 
касалликларида эндотоксемия негизида 
гепатоцитлар ишемияси кузатилади, бу 
эса анаэроб гликолиз жараёнларини 
стимуляциясига олиб келади ЛДГ эса бу 
жараённинг калит ферменти 
хисобланади.  

Олинган натижалар тахлилини 
кўрсатишича, гликолиз калит 
ферментини фаоллигини ортиши кўпроқ 
ВГС беморларда қайд этилди. Бунда ВГА 
билан оғриган беморларда ушбу 
кўрсаткич назорат кўрсаткичларига 
нисбатан 53% юқори бўлиб, ўртача 
24,1+1,97 МЕ/л га, ВГВ ва ВГС мавжуд 
болаларда эса мос равишда ўртача 
98,5+7,44 МЕ/л ва 105,3+15,9 МЕ/л 

натижани қайд этди, бу назорат гурухига 
статистик нисбатан ишонарли равишда 
4,1 ва 4,38 марта юқоридир (P<0,05). 

Текширилган беморларда 
кузатилган эндотоксемия ва 
гепатоцитларни шикастланиши қон 
зардобида ГГТП ва 5-нуклеотидаза 
ферментлари миқдорини ортишига 
сабаб бўлади ва бу ҳолат ўт суюқлигини 
оқиши ва секрециясини бузилишидан 
далолат беради. 

Маълумки, ГГТП дан ташқари 
холестаз маркери сифатида 5-
нуклеотидаза хам мухим саналиб, бу 
икки фермент ўт йўллари ва синусоид 
эпителий хужайралари мембраналарида 
жойлашган. Шунинг учун холестазда ўт 
компонентлари  таъсирида улар қонга 
ўтади ва бунга сабаб сифатида ўт 
кислоталар таъсирида мембранага 
боғлиқ ферментларнинг синтезини 
кучайишини кўрсатиши мумкин. 

Билирубин ва холестерин 
миқдорларини юқори бўлиши мухимдир, 
бироқ бу ҳолат холестатик шикастланиш 
учун ишонарли равишда хос эмас. 
Гамма-глутамилтранспептидаза 
ферменти жигар ўт йўлларида 
жойлашган мембрана билан боғлиқ 
фермент бўлиб, уни қонга чиқишига 
асосий сабаб ўт кислоталаридир, яъни 
жигар ички тизимига ўт кислоталарининг 
тушмаслиги билан боғлиқ 
касалликлардир. 

Текширилган барча беморларда 
ГГТП миқдорини ортиши аниқланиб, 
бунда энг юқори натижалар ВГВ ва ВГС 
мавжуд беморларда қайд қилинди    
(расм 1) 

.
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1-расм. Текширилган беморлар қон зардобида холестатик синдромнинг 

биокимёвий маркерларининг ҳолати 

1-расмдаги натижалардан кўриниб 
турганидек, ВГА билан касалланган 
болаларда ГГТП миқдори ўртача 
54,3+3,22 МЕ/л ни ташкил қилган бўлса, 
ВГВ ва ВГС касаллигида бу кўрсаткичлар 
мос ҳолда 67,6+2,29 ва 81,3+4,67 МЕ/л 
ни ташкил қилди. 

5'-Нуклеотидаза фосфотазалар 
гуруҳига мансуб бўлиб, нуклеотидлар 
гидролизини 5'-ҳолатдаги ноорганик 
фосфатни узилишини катализлаб, 
бунинг таъсири гепатоцитлар 
мембранаси чегарасида рўй беради. 
Ушбу фермент миқдори гепатобиллиар 
шикастланишларда ортиб боришини 
эътиборга олган ҳолда, ишқорий 
фосфатазага нисбатан жигар 
патологияларида ташхисий ахамиятини 
юқорилигини таъкидлаш лозим. 

5`-нуклеотидаза фаоллигини 
тахлилини кўрсатишича, вирусли гепатит 
билан оғриган беморларда фермент 
фаоллигини кучайиши кузатилди. ВГА 
билан касалланган болаларда унинг 
миқдори 117,6+19,4 нмоль/л га тенг 
бўлиб, назорат кўрсаткичларидан 49,4% 
га юқори натижалар қайд қилинди 
(назорат гурухида – 60,7+3,4 нмоль/л). 
Айни шундай натижалар В ва С гепатит 
билан касалланган беморларда хам 
кузатилди. Бунда ВГВ – 124,5+10,9 

нмоль/л ва ВГС билан оғриган 
болаларда эса 135,4+14,8 нмоль/л 
натижа кузатилиб, назорат гурухига 
нисбатан мос равишда 2,05 ва 2,23 
марта юқори натижалар кузатилди 
(P<0,05). Бундан кўриниб турибдики, ВГС 
мавжуд беморларда энг юқори 
кўрсаткичлар – ВГА га нисбатан 13,2%, 
ВГВ – 9,1% юқорилиги аниқланди 
(P<0,05). 

Адабиёт маълумотларига кўра, 
юқоридаги ҳолат хужайрада ЛПО 
махсулотларини тўпланиши ва уларни 
хужайра ичи тузилмаларига салбий 
таъсири – мембрана ферментларининг 
инактивацияси ва солюбилизацияси, 
мембраналардаги оқсил-липид боғларни 
бузилиши билан, бошқача айтганда 
молекуляр хамда хужайра миқёсидаги 
бузилишларга олиб келади. Оксидланиш 
реакциялари тезлигини ортишидан сўнг 
мембрана липидлари таркибига 
холестеринни тўпланиши ва унинг ёғ 
кислота таркибини ўзгариши, у ерда 
холестерин-фосфолипид нисбатини 
кўпайишига сабаб бўлади. Бу даврда 
хужайрада синтетик репаратив 
жараёнлар устунлик қилади ва унинг 
экскретор функцияси пасаяди. 
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Шундай қилиб, олинган натижалар 
шуни кўрсатмоқдаки, жигарни вирусли 
зарарланиши мавжуд беморларда 
гепатоцитлар фермент тизимларида 
турли даражадаги бузилишлардан – 
холестатик синдромдан далолат 
бермоқда ва жигарни турли 
патологияларида билиар сладж 
шаклланиш даражасини кўрсатмоқда. 

Маълумки, апоптоз ирсий жиҳатдан 
бошқарилувчи жараён бўлиб, унинг 
энергия захираси ва маълум бир 
оқсиллар синтези талаб қилинади. 
Апоптоз оқибатида функционал 
жихатдан “кераксиз” бўлган хужайралар 
секин-аста йўқола боради, бу эса аъзо 
структурасини сақланиб қолишига имкон 
беради
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